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El Ovulo esta rodeado entonces por liquido folicular en el antro y

suspendido por una peninsula de las células de la granulosa que se

denomina "Cumulus Proligero" (cumulus oophorus). Elfoliculo pue- o
de alcanzar 10 mm de tamafio y cuando esta considerablemente lle-

no de liquido ha madurado (y con el estimulo adecuado de gonado-

trofina) se rompe en la superficie del ovario liberando el 6vulo en las

cercanlias de las trompas de Falopio. Luego de la ovulacion el folicu-

lo se colapsa. Las células de la granulosa y de la teca persisten co-
mo células "lutelnicas de la granulosa" y "luteinica de la teca" respec-
tivamente. En conjunto, los cambios del foliculo produce lo que se
denomina "Cuerpo Luteo", cuya funcion es producir progesterona.
El cuerpo l(iteo persiste durante 14 dias si no se produce la fertiliza-
cién, en caso de ocurrir ésta, persiste durante casi todo €l embara-
zo, con la menstruacion o con la terminacion del embarazo el cuer-
po liteo involuciona y queda como una cicatriz en el ovario, que re-

cibe el nombre de "Corpus Albicans".

En esta forma hemos terminado el estudio, de las partes constituti-
vas del eje hipotalamo-hipofis-ovarios; estamos en condiciones de
realizar el estudio de la correlacion entre ellas y asi de como inter-

vienen en la regulacion del ciclo.

REGULACION DEL CICLO MENSTRUAL

El diagndstico vy el tratamiento de las anomalias del ciclo menstrual
debe basarse en la comprension de la fisiologla del ciclo menstrual.
El proceso de desarrollo ciclico folicular, la seleccion del foliculo do-
minante, la ovulacion y la ulterior funcién lGtea, requieren que haya
una perfecta coordinacion entre los mecanismos de control neu-
roendécrino y los acontecimientos endocrinoldgicos y morfologicos
que tiene lugar en el interior del ovario. Ademas, la funcion mens-
trual normal requiere la existencia de una serie de senales hormona-
les integradas con los acontecimientos que tienen lugar en el endo-
metrio, el cual responde con un progresivo crecimiento y una dife-
renciaciébn para la preparacién, para una potencial anidacion en

cada ciclo.

Para una mejor comprensién del ciclo menstrual dividamosio en 3
fases: Folicular, Ovulatoria y Lutea. Donde se examinara las varia-
ciones de las hormonas ovéricas e hipofisarias que regulan el patron
de cambios hormonales y los efectos de estas hormonas sobre el
ovario, hipéfisis e hipotalamo, en la regulacion del ciclo menstrual. .




Fase Folicular:

Durante la fase folicular se desarrolla una sucesion ordenada de

acontecimientos que asegura que siempre estén dispuestos en el
numero apropiado de foliculos parala ovulacién.

En el ovario humano, el resultado final de este desarrollo folicular es
por regla general un foliculo maduro superviviente. Este proceso
que tiene lugar en el espacio de 10 a 14 dfas, supone una serie de
acciones hormonales sucesivas sobre el foliculo destinado a la ovu-
lacion a través de un perfodo de crecimiento inicial a partir del folfcu-

Ir?': primordial hasta la fase del foliculo preantral, antral y preovulato-
rio.

Foliculo Primordial:

Cada follculo ovérico ya sea o no aquel que haya sido seleccionado
para ovular, comienza como un follculo primordial que consiste en
un oocito detenido en el estadio de diplotene de la profase mei6ti-
ca, rodeado de una capa Unica de células de la granulosa. figura A.

DESARROLLO FOLICULAR Elcrecimiento folicular es un pro-
ceso continuo descrito por PE-

TERS y hasta que su niUmero se
agota, los foliculos crecen en to-
das las circunstancias fisiologi-

s cas. El crecimiento no se inte-
A & rrumpe por el embarazo, la ovu-
Vo lacién o los periodos de anovula-
N cién, y continta entodas las eda-
des incluida la infgncia y la época
AL Foliculo privaoredil, de la WM

El nGmero de foliculos que Inician el crecimiento en cada ciclo de-
pende probablemente de la cuantia de la reserva residual de folicu-
los inactivos. La reduccién de esta reserva (ooforectomia unilate-
ral), obliga a los foliculos restantes a que se redistribuyan su dispo-
nibilidad a lo largo del tiempo. Saﬂmdm_ﬂ;_ .
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determina cudles foliculos y cuantos de ellos se desarrollaran duran.

te un ciclo detetminado. Es posible que el foliculo que aisladamen-
te desempenara la funcion principal en un ciclo particular sea el be-

neficiario de la conjugacién oportuna entre "aptitud" follclinrym
piada estimulacién por la hormona trofoidea. El primer foliculo ca-

paz de responder a la estimulacion, es posible que consiga una pri-
macia que nunca perdera.

La iniciacion el crecimiento folicular parece ser independiente de Ia
estimulacion gonadotropica. En la mayor parte de los casos, este
crecimiento es limitado y se sigue rapidamente en atresia. Este
patron general se interrumpe al comienzo del ciclo menstrual, cuan-
do un grupo de foliculos responden a la variacion hormonal que les
impulsa a un ulterior crecimiento. El suceso hormonal méas impor

tante en este momento es un aumento de la hormona fulicmumm

lante FSH y el crecimiento folicular puede haber empezado en los
dias de demiacion de la fase lutea previa, cuando el cuerpo liteo en
regresion segrega cantidades menores de esteroides. La disminy-
cion de la esteroidogenesis en la fase Iutea permite un aumento de

FSH que rescata de la atresia a un grupo de foliculos.

Se sabe que las unicas celulas del ovario que contienen receptores
de FSH son las células de la granulosa, las cuales aumentan hasta

mil sitios de union para FSH, las cuales se mantienen hasta la fase
folicular media; la causa de la aparicion de los receptores no se sa-
be, a excepcion de que guarda correlacion positiva con la apariciéon
de la zona pelucida y el comienzo de la mitosis de las células de la
granulosa, en el foliculo primario. Es posible que la aparicién de
nuevas moléculas glucoproteicas en la zona pelucida constituyan un
nuevo sustrato que desencadena la actividad de genes en las célu-
las citadas, que da por resultado la formacién de receptores de FSH.

Al comienzo del ciclo se halla FSH, pero no LH en el liquido folicular
de los foliculos pequefios. EsmiconsidemrlaFSHmm
mﬂaddmmqmlammmth: R
teroidogénesis. Sin embargo, esta clasificacion puede cc "?_
se como una simplificacion excesiva. mnmmm
mumymmmummdmmm

PRREES. L
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Para ver esta cooperacién se han realizado experiencias, observan-
dp en eslta fase la aparicion de receptores para el estradiol en el
Citosol y nicleo de las células de la granulosa a través de las ratas,
las cuales vendrian a ser las “Células blanco" de la accién estrogéni-
Ca por la via metabdlica delta 5, de las células de la granulosa a
través de la funcién esteroidogénesis de la LH. Los receptores de
FSH pueden contribuir a la esteroidogénesis al estimular especifi-
Camente el sistema aromatizante en el interior de las células de
la granulosa, pero su contribucién principal de la FSH es la de au-
mentar la actividad o el nimero de receptores de LH. Durante esta
fase existen escasas variaciones por no decir ninguna, en los nive-
les plasmaticos de las hormonas gonadicas. El hecho de que las
células de la granulosa no puedan luteinizarse antes de la ovulacién
demuestra la existencia de un inhibidor de la luteinizacién en el liqui-
do folicular. Se ha obtenido la demostracién in vivo de este hecho
en el mono por CHALNING y COUDERT (1976). Estos investiga-
dores obtuvieron la sangre venosa que salfa del ovario que contenia
un foliculo preovulatorio y midieron el estrogeno y la progesterona
antes y después de extirpar las células de la granulosa del foliculo
preovulatorio. Dicha extirpacion no modificd las concentraciones
de estrogeno o progesterona en la sangre venosa del ovario
despues de 5, 30 y 120 minutos, indicando que en las condicio-
nes del experimento, las células d e la granulosa no contribuyen de
manera importante al estrégeno o la progesterona de la sangre ve-

nosa ovarica.

Sin embargo, la extirpacion de todo el foliculo, incluyendo la teca,
fue causa de una disminucion importante de estrégeno y progeste-
rona en la vena ovarica, indicando que a la teca le corresponde fun-
damentalmente la secrecion de estrogenos y progesterona para la
sangre del ovario antes de la ovulacion.

Sus observaciones efectuadas con microscopio electrénico por
MESTWERDT, MULLER y BRANDAN (1977) indican que también en

el foliculo humano preovulatorio, la teca muestra signos morfolégi-
cos de esteroidogénesis.

Se encontrd también la aparicion de las uniones a nivel del intersti-
cio. En el momento en que las células de granulosa muestran estos
cambios bioquimicos importantes en el numero de receptores pro-
tefnicos, y para hormonas esteroideas, su rmﬂ:mu 2
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muestra un recuadro estructural importante que da por resultado la
formacién de contactos especializados en la membrana, llamados
‘Uniones en Zonas Intersticiales”. Estos contactos especializados, -
segun algunos autores, representan las bases estructurales para el
acoplamiento eléctrico y bioquimico intercelular. Los estudios fi-
siologicos en diversos sistemas celulares aislados han demostrado
que las uniones facilitan el intercambio celular de iones y de subs-
tancias de poco peso molecular, del tamafio del monofosfato ciclil-

co de adenosina (AMP) y de esteroides.

En fecha reciente se ha apreciado que las uniones en las zonas in-
tersticiales pueden aparecer entre el oocito y las células de granulo-
sa que lo rodean en respuesta a la estimulacion hormonal, cualquier
cambio producido por las hormonas en las células granulosas O en

oocitos (por ejemplo un aumento de la esteroidogéenesis en la repro-
duccion de AMP ciclico) pueden ser transferidos a través de las “Zo-

nas Intersticiales” a células vecinas y desencadenan importantes 1
respuestas biologicas.

Aparicion de la Teca Interna: |
No se conoce el proceso morfonético del que depende la migracion
del foliculo primario, pero puede abarcar cambios morfogénicos en

el cono ce la teca interna, misma que pudiera originar una fuerza que
empuja al foliculoprimario a través del tejido cortical hasta la médu-

la. Cuando el foliculo primario llega a la médula, adquiere lateca in-
terna, tejido que consiste en una red capilar de pequios cumulos de
células esteroidogénicas y tejido conectivo. El desarrollo de una te-
ca es un fenémeno de enorme importancia en la foliculogénesis, por-
que el foliculo primario por primera vez esta expuesta al medio hor-
monal del plasma periférico, de esta manera, en respuesta a ias go-
nadotropinas recién producidas, el foliculo primario ya totaimente
desarrollado y su complemento de receptores FSH, estrogeno y tes-
tosterona, emprenden una compleja serie de cambios estructurales
y bioquimicos que termina con la formacion del foliculo secundario.
El periodo de crecimiento folicular inicial termina cuando se com-
prueba un aumento significativo de los estrogenos plasmaticos, a8

dias antes de la oleada preovulatoria.

Resumiendo en lo més caracteristico de esta fase es:
1.- Enla fase luteinica se incia el crecimiento.

2.- Aumento de la FSH
3.- Presencia de estradiol en el foliculo a madurar




4.- Se incia el crecimiento de la Teca.

5.- El estradiol aumenta la actividad de la FSH

6.- La FSH madura los receptores de la LH

7.- Control de maduraci6n o atresia por los andrégenos.

Foliculo Preantral.-

Una vez iniciado el crecimiento, el follculo progresa a la fase prean-
tral a medida que el oocito aumenta de tamarfio y se rodea de una
membrana, la zona pellcida. Las células de la granulosa sufren pro-
liferacion en muitiples capas a medida que la capa tecal empieza a
organizarse a partir del estroma circundante. Este crecimiento de-
pende de las gonadotropinas y se correlaciona con la produccién
aumentada de los estrogenos; incluso en estadios tan precoces del
desarrollo ya se encuentra dispuesto la maquinaria enzimatica ne-
cesaria para la produccion de hormonas esteroides. Por supuesto,
las células de la granulosa del foliculo preantral tiene capacidad de
sintetizar los 3 tipos de esteroides, aunque en cantidades limitadas.
Sin embargo, se producen sustancialmente mas cantidad de
estrégenos que andrégenos o progesterona. Los estrogenos ovari-
cos se producen se producen a través de la actuacion del comple-
jo enzimético aromatasa, que sirve para convertir los androgenos a
estrégenos. La aromatizacion se induce a través de la accion de la
Hormona Folisculo Estimulante (FSH), la cual primero se adhiere a
los receptores proteicos especificos que se encuentran presentes
en la membrana de las células de la granulosa del foliculo preantral.
En presencia de FSH, el foliculo preantral puede aromatizar cantida-
des suficientes de andrégenos, lo que genera su propio microam-

biente estrogénico (Teorla de las 2 células). FIG.B

La produccién de estrogenos en respuesta a la FSH se ve limitada
por el contenido de receptores de FSH que tenga el foliculo, ademas
para inducir la aromatizacion la FSH actua elevando la concentra-
cién de su propio receptor en las zonas de la granulosa y trabaja en
equipo con los estrégenos para ejercer una accion mitogénica, Y .
desde aqul, estimular la proliferacién de la membrana granulosa.

Juntos la FSH y los estrégenos pueden asl promover una acumula-

cién rapida de receptores de FSH., lo cual refleja tanto un aumento

en el nimero de las células de la granulosa, como un aumentoenla
densidad de receptores en cada célula individual. A
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ndrégenos en el desarrollo precoz del foliculc 4!L

El papel de los a
s plejo. AL servir no solamente como s

algun modo com trato para
la aromatizacién inducida por la FSH, los andrégenos tamb "'L‘w |

den unirse a receptores especfficos de androgenos que se e
tran presentes en el citoplasma de las celulas de la gmnuom

Al hacer esto, los andrégenos pueden aun estimular mas la a

dad de la aromatasa, un efecto que puede estar bloqueado e
mentalmente mediante la percusion de la traslocacion nm gt
complejo androgeno-receplor. Sin embargo, cuando las cé ,,

granulosas preantrales se colocan en un medio in vitro, ﬂw ...
androgenos,

,: u

las células favorecen la conversion de las andrg

diona, andrégeno aun mas potente antes que a estrégenos, | :n?Q".i:
productos incluyen los andrégenos 5 alfa reducidos como la Hidro-
dextosterona vy la androstendiona. En esta forma los androg '_ f‘f'
no pueden ser convertidos a estrogenos Y, de hecho, puadm r
bir la actividad aromatasa. El destino de los foliculos pre-antre 4.

esta por ende, enun balance inestable y delicado. A bajas co
traciones los androgenos estimulan su propia arnmatmg,n {
estrogenos. A elevadas concentraciones, la capacidad limitada d
aromatizacioén puede varse sobrepasada, el foliculo se hace & =:E__

drogénico y en Ultimo lugar, se atresia. ,

L a ovulacion favorable de un foliculo depende de su capac:ldqﬂ =
ra convertir un microambiente androgénico, en un microambie _Fx_
estrogénico. El limitado desarrollo de la teca del foliculo pre- .u.‘**f

que es la fuente fundamental de androgenos foliculares, ter:t
a minimizar la influencia androgénica. No obstante, la atre
mismo modo que es la iniciacion del desarrollo folicular m .}
un proceso continuo. Quizas los foliculos progresaran he
sarrollo solamente si evolucionaren en un ambiente ¢ *F
6ptimo, ya que la produccion de androgenos anhm

ramente guiado y es dependiente de la Hormona Lutein _
bien pudiera ser que el reclutamiento con éxito de u A_ :

de foliculos, sélo tuviera lugar cuando la FSH se encuer
y la LH este baja. B 1_; s ll“

Los que emergen tardiamente en la luu o8

en un ciclo mmm v
te en el cual la | _-_; m#
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Un mecanismo similar puede ser el sustrato caracteristico del desa-
rrollo folicular abortado del ovario poliquistico. El ambiente an-
drogeénico del ovario poliqusitico, no es el mas adecuado para la
proliferacion de la granulosa. Como resultado el desarrollo del re-
ceplor de FSH, la aromatizacién y la produccién de estrogenos se

ven limitadas. Antes de tener un desarrollo folicular normal, los
foliculos son propensos a la atresia.

Un concepto alternativo segun el cual el androgeno no es el princi-
pal causante de atresia en el desarrollo del foliculo, sino simplemen-
te un intermediario; también merece consideracion. Es posible que
Cuando un foliculo micro pierda su capacidad de aromatizar
androgenos o estrogenos, y el andrégeno local se acumule para
provocar los otros efectos. Quiza foliculos atrésicos sintetizan can-
tidades excesivas de inhibidor de la luteinizacién, o los liberen ya
sea unicos o multiples. Su interferencia con la accién de la LH no
parece depender de un bloqueo agudo de receptores preformados
de LH/HCG. Una probable localizacion de su accion seria de inhibi-

cion de la adenilciclasa o la estimulacion de la destruccion del AMP
ciclico.

Un delicado equilibrio entre inhibidor de luteinizacién y estimulador
de luteinizacion y FSH y LH en el liquido folicular, puede ser impor-
tante para elegir cuales foliculos maduran.

Para complicar mas todavia el problema de los inhibidores de la lu-
teinizacion, enel liquido folicular puede haber estimuladores a la se-
crecion de progesterona. Quizas cuando el foliculo alcance cierto
punto en su desarrollo, el estimulador, tnico o multiple, supera los
inhibidores, lo cual permite que el foliculo madure, y finalmente ovu-
le. Estos estimuladores pueden estar controlados por FSH.

Foliculo Antral

Bajo la influencia de los estrogenos y de la FSH, hay un aumentoen
la produccion de liquido folicular que se acumula en los espacios in-
tercelulares de la granulosa que eventualmente se unen para formar
una cavidad a medida que el foliculo hace su trancision gradual ha-
cia el estadio antral. Con la formacion del antro, el liquido f
suministra un medio en el cual el oocito y las células de la granulo
sa que la rodean pueden ser nutridas en un ambiente endécrino pe-
culiar y personal para cada foliculo. P

\cular
3 an
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Formacién del Liquido Folicular:

Murante toda la fase folicular del ciclo menstrual, el fc
darlo. aumenta de tamafo y de unas 200 u,, Hoqu a tunu

diametro. Este Incremento enorme es a uxpenau del progres .;-.,
mento del liquido folicular. Los primeros lendbmenos unl. ;
del liquido folicular comprende la sintesis y secrecion de muco

sacaridos por parte de las células de la granulosa, fendmeno Inc
cido por la FSH, R

J'

Ademas de todas las proteinas plasmaticas se ucurnulmm
do folicular en concentraciones similares a la existentes en @
ma peritérico, dato de valor para las alteraclones producida *

administracion de drogas que se diluyen en el plasma, F
so de la gonadotrofina hipofisaria hacla el foliculo

sarrollo, parece seguir una regulacion culdadosa. Las ¢
clones de FSH y LH y prolactina varia de acuerdo al

ciclo. En términos generales las concentaclones de FSH p
cen relativamente constantes. La LH muestra variaciones |
tes en relacion con el tamano del foliculo. En foliculos secundarios
de menor tamano (menor de 8 mm de diametro) no es detect _,“ -
LH: sin embargo cuando el foliculo alcanza su maximo t '" 'f
nal de la fase folicular, la cantidad de LH aumenta y ﬂlﬂlﬂﬂ\i\

de 6 mu/mi. e
'l. _|-

Como dato interesante las concentraciones de prolactina sic
pautas opuestas, esto s, los foliculos de menor m on
la mayor concentracion de prolactina. Esta
posibilidad de que cualquier cambio anormal en el ¢
monal del liquido folicular resulte con un trastorno |
ovario, como la anovulacion o el Sindrome del Ova ; 3'
Nila FSH nila LH son hnbm.uIm-dlthnm lic
lar a menos uuloarﬂvﬂudlmm cuentr
dos en el plasma. LaLHnnrmﬂmm
do folicular hasta el nm L+
diatamente despuu ﬁlh vel
elevados en el g Ly ot
de andrégenos Intrafc cul
nerativos a s_h "1’ "’L’T_ dad
nulosa va disminuyenc 13 or esta ¢
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las de andrégenos, en caso contrario la ausencia d&Fﬁ*l
aumento de andrégenos.

ﬂ'l- '
Por consiguiente, la presencia de estrégenos y de FSH en el liquido
antral es esencial para la acumulacién sostenida de las cé " la
granulosa y del crecimiento folicular continuado. Los foll "?'.'*?‘?L:'-i
trales con las tasas mayores de proliferacion de la granulosa contie-
nen las mas elevadas de estrégenos y las menores prop .iﬁf‘l R*
androgenos y es probable que alberguen un oocito sam uls -

La concentraciéon de esteroides en el liquido folicular p ' ‘ser va:
rias veces mas elevada que la del plama, y esto refleja la capacidad
funcional de las células circundantes de la teca y de la W%

Si bien cada compartimiento (Teca y Granulosa) cansamn suC
pacidad para producir progestinas, andrégenos y estrogenos,
actividad aromatasa de la granulosa supera con creces a la obser-
vada en la teca. | =

En el foliculo antral, los receptores de LH solo estan pr 2sen ~ , I
células de la teca y los receptores de FSH aparecen anﬁ
la granulosa. En respuesta a la LH, el tejido tecal es & ,
producir andrégenos los cuales pueden entonces con “;1 5;.”._
través de la aromatizacién inducida por la FSH, en estrégeno: -1--{-_,,
célula de la granulosa (Teoria de las 2 Células). ﬁebldua Ih

lacion rapida de receptores de FSH en la capa dela gramha&%
sencadenada por la accién combinada de FSH y el estros

La conversion satisfactoria en un foliculo es
senala la "selecciéon” de un foliculo destinado a ovulal
con raras excepciones, solo tienen Iugamnun C I

so de aeieccibnaaalmdeﬂm cciones es
interaccion local entre el estrog ene

o,y 2) el efectndeimm

1.-”

-

Esta (ltima accién es para e ;' m

otros foliculos mena ;;, aro ,,"F {
ce a una reduccion enilaac |
Iimi‘tﬂlﬂﬂlﬁh ,,.1. __.__.;: '

duros. Incluso ene
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do la conversion a un microambiente androgénico y produciendo
asi cambios atrésicos irreversibles.

Ademas la primera etapa en el proceso de atresia es una reduccion
de los receptores de FSH en la capa granulosa.

Una asimetria en la produccion de estrogenos ovaricos, expresion
de la salida de un foliculo dominante, puede descubrirse en la
sangre venosa ovarica en una fase muy temprana del ciclo, entre
los 5y 7. lo que corresponde con el descenso gradual de los nive-
les de FSH observados en la mitad del ciclo folicular.

El retrocontrol negativo de los estrégenos sobre la FSH sirve para
inhibir el desarrollo de todos los foliculos, salvo el dominante, pero

el foliculo seleccionado permanece dependiente de la FSH y debe
completar su desarrollo preovulatorio en contra de la disminucion

de los niveles plasmaticos de FSH.

El foliculo dominante tiene una ventaja significativa, que es e mayor
contenido de receptores de FSH, como consecuencia de la veloct-
dad de proliferacion de la granulosa que sobrepasa a la delos demas
foliculos. Como resultado puede mantenerse el estimulo para la aro-
matizacion de la FSH, mientras que al mismo tiempo se priva de él
a los otros foliculos menos desarroliados.

Por consiguiente, junto con el aumento de estrogenos se observa
una oleada de atresia entre estos foliculos.

Ademas. la acumulacion de una mayor masa de células de la granu-
losa, acompanase del desarrollo avanzado de la vascularizacion te-

cal. Hacia el dia 9 del ciclo, la vascularizacion de la teca en el folicu-
lo dominante es el doble que la de los otros foliculos antrales. Esta

expuesto al medio hormonal del plasma periférico de esta manera
pennﬁeum!m&nprmnadeFSHalm Estos aconte-

cimientos permiten al _
FSH y continuar el desarrolio y funcion a pesar de la dism
de los niveles de gonadotrofina. o

foliculo dominante conservar la respuestaala




REVISTA DE LA UNIVERSIDAD DE GUAYAQUIL

propio receptor al receptor de LH en mejores condiciones para una
respuesta mejor.

Al{nque_la prolactina esta presente en el liquido folicular, no existe
evidencia alguna que sugiera que esta hormona sea importante du-
rante los ciclos normales en el primate. aunque en el ser humano

pueda desempenar algin papel como regulador de los procesos
enzimaticos

Sistema de Retrocontrol:

Atraves de su produccién de estrégenos, el foliculo dominantes asu-

me el control de su propio destino. Al alterar la secrecion de gona-

dotrofinas a través de los mecanismos de retrocontrol, el foliculo do-

minante favorece su propio ambiente optimo en detrimento de los
foliculos menos desarrollados. La hormona liberadora de gonado-
trofinas (GnRH) desempena so6lo una funcion permisiva, aunque
obligatoria en el control de la secrecion de las gonadotrofinas, ob-
servado en el ciclo menstrual es el resultado de regulacién por re-
trocontrol de los esteroides que se originan en el foliculo dominan-
te, actuando directamente sobre la hipofisis anterior.

Los estrogenos ejercen sus efectos inhibidores en el hipotalamo y
en la hipdfisis anterior, disminuyendo la secrecion de GnRh y |a res-
puesta a la GnRH, la progesterona actia también en dos lugares,
su accion inhibidora se ejerce sobre el hipotalamo y, como los
estrogenos su accion positiva tiene lugar directamente sobre la

hipofisis.
Los estrégenos a concentraciones bajas es estimulador de la FSH,
y a las altas las inhibe, sucediendo lo contrario con la LH.

La transicién de la supresion a la estimulacion se debe a dos aspec-
tos criticos 1) La concentracion de estradiol y 2) La duracion del
tiempo el cual se mantiene elevado el estradiol.

En la mujer la concentracién necesaria para conseguir un retrocon-
trol positivo es superior a 200Pg/ml. y esta concentracion debe man-
tenerse por espacio de 50 horas. El estimulo estrogénico debe apli-

carse hasta después de que empieze la descarga de LH, de lo con-
trario esta se corta o no se produce en absoluto. o
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