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I.- Ill":"RODUCCIC!I: 

"ES'.:"AllOAP.IZACION ni: LA cor.m:LACIOll !!ISTO-HOíll!OtlAL' 

Er1Dor1r:::-nro Píl0CES'.:"Eíl011A". 

La fertilidad es un derecho Hunano,base angular del desa­

rrollo, actitudes y convicciones en materia de neproduc -

ción, que cada individuo experinenta de distinta maner~ ¡ 

debiendo nanifestarse, en un equilibrio de salud Dio-psi­

co-social, de la pareja que lo compone. 

A pesar de los innegables problemas de sobrepo­

blación del mundo, existe un núnero no despreciable , de 

parejas con incapacidad para concebir. Alp,unos Qédicos no 

se impresionan por la petición de los matrinonios infecu~ 

dos, y no desean o no pueden dar la misma atención y cui­

dado que darían a sus pacientes muy graves. esta -actitud 

es producto de la ignorancia, de las grandes perturbacio­

nes enocionales que muchas personas infecundas sufren, y 

la incompresión casi total hacia la tremenda incapacidad 

psicolónica en ellos. 

Se calcula que el lS~S aproxir:iada.r.iente de la po­

blación en edad reproductiva tiene problemas de esterili­

dad. r:n los r:stados Unidos de Nortcar.iérica se calcula al­

redor de 66 millones en edad reproductiva, y aplicando el 

índice de esterilidad vendría a ser de 10 Qillones aprox! 

madElr.lente. En México de alrededor de 20 a 25 r.lillones en 

edad reproductiva, aproximadamente unos 4 millones tendrían 

probleQas de esterilidad. 

El estudio de la esterilidad, a través de la in 

vestigación ~édica y el desarrollo de nueva tecnulor.ía 

se ha incrementado a crandes pasos en la úl tir.1a década 

La aplicación de los conociQientos y los nétodos existen-
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tes han hecho que el dia~nóstico y manejo de los diferen­

tes factores·etioló~icos, sea rnás apropiado. A pesar de 

esto, un número de recursos diagnósticos a nuestro alcan­

ce, car~cen de un contexto real, en el cual el valor pre­

dictivo y detector sea el adecuado. 

Uno de los factores que se ha intentado identi­

ficar como responsable de la falla reproductiva, es el de 

la ovulación. Los principales indicadores utilizados, in­

cluyen imánen&s sonoGráficas, ensayos de hor~onas repro -

ductivas en suero y orina¡· además de ~edidas de car.ibios -

sisté~icos ( Temperatura corporal basal, ~oca cervical y 

biopsia de endometrio) asociados con can.bias hormonales 

del ciclo menstrual. Entre cstoE, siendo los ~ás utiliza­

dos los de Biopsia de endo~etrio y deterninacioncs séri -

cas de Proeesterona. 

El presente estudio pretende obtener una obser­

vación incial que proceda a una estandarización de un pr~ 

tocolo de dichos indicadores. 
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II.- ANTECEDENTES: 

La ovulac16n marca la culminaci6n de una serie de eventos 

iniciados, por el surgimiento de la Hormona Luteinizan -

te, y caracterizado por el reinicio de la meiosis y la r2 

tura de la vesícula germinal, iniciación de luteinización 

de las c~lulas de la r.ranulosa, restructurando la pared -

del folículo, con rotura folicular resultante y liberación 

de un óvulo fertilizable maduro. 

Existen relaciones dinámicas entre llipotálar.io , 

Hipófisis y hormonas gonadales, las cuales permiten la 

naturaleza ciclica, de este fenómeno ovulatorio dentro de 

el proceso reproductivo. Estos OAmbioü hormonAlés son oo­

rrelacionados con cambios morfológicos en el ovario, ha -

ciendo la coordinación de este sistema, una de los más r~ 

marcables en la Biología. 

El ciclo menstrual puede ser descrito mejor, d! 

vidiéndolo en 3 fases: Fase Folicular, Ovulación y Fase 

Lútea. Asi pues, el ciclo menstrual es una expresión re­

petitiva, de la operación del sistema Hipotálamo-Hipófi­

sis-Ovario, con cambios funcionales y estructurales aso -

ciados, en los órganos blanco (útero, oviductos, endome -

trio, vagina) de el tracto Reproductivo. Cada ciclo culm! 

na en sangrado menstrual, y el primer dia de la menstrua­

ción, es un punto de referencia aceptada para el inicio. 

(Fig.l). 

Por lo tanto, las responsibilidades fidiológi -

cas del ovario, son la liberación periódica de gametos <2 

vocitos), y la producción de hormonas esteroideas. Ambas 

actividades son integradas en los continuos procesos rep~ 

titivos de la maduración folicular, ovulación, formación 
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LH ALZA 

LH PICO 
1 • 
1 FASE PREOVULATORIA 1 • OVULACION 
1 O FOLICULAR 
1' POSTOVULAT 

1 1• MITAD 1 2'!HTAD O LUTEA 

1 CONSTA!lTE 
1 

VARil¡BLE 

MENSTRUACION o 14 36 MEllSTRUACIOtl l 

HORAS POSTALZA LH 

Fig. l.- La fase folicular termina con el alza de LH 

y la fase lútea comienza siguiendo la ovula­

ción. 

del cuerpo Lúteo y regresión del mismo. El ovario además, 

no puede ser visto como un órgano end6crino relativamente 

estático cuyo tamal\o y función aumenta o disminuye, depen 

diendo del vigor de estimulaci6n de las hormonas tr6fi 

cas. Más bien la gónada femenina, es una cubierta conte -

niendo subun1dades (~oliculo, cuerpo lúteo, estroma) con 

diferentes y variables propiedades b1ol6g1cas, un tejido 
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heterogeneo, cuya .. ciclicidad es medida en semanas , más 

bien que horas. 

Así pues vemos que por medio del entendimiento 

de la fisiología del ciclo menstrual, observamos la pre -

sentaci6n de la fase lútea, y es bien sabido que un comp2 

nente esencial de la función reproductiva satisfactoria -

en la mujer, es la creación y mantenimiento, de una buena 

calidad de la fase lútea. La función lútea es requerida , 

tanto para la implantación normal como la fisiologia pos­

terior a la implantación; y es creido que alteraciones en 

la función lútea normal resultan en problemas de esterili 

dad e infertilidad. 

El cuerpo Lúteo es un órgano endócrino transito 

ria, formado por células posteriores a la ovulaci6n del 

foliculo. El conocimiento de que el cuerpo lútero es re -

querido para un embarazo satisfactorio, fué descubierto 

primeramente en 1903 por Frankel, quién estudio el emba -

razo en conejas, al remover el cuerpo lutero se perdía 

Sin embargo la naturaleza de la sustancia que el cuerpo 

lúteo producía para mantener el embarazo, permaneció des­

conocido por algunas dos décadas. En 1929, Allen y Corner 

mostraron que un extracto lipoideo del cuerpo lúteo, po -

día mantener el embarazo en conejas oforectomizadas unos 

días después de su fecundaci6n. El componente responsa -

ble para mantener el embarazo, fué llamado subsecuenteme~ 

te Progesterona. Su purificación y cristalización, fueron 

primero realizado por Allen y Wintersteiner en 1934. Ahi 

comenzó una mayor interés, en entender los factores que 

regulan la vida y función del cuerpo lútero. En suma, 25 

a 55 %, de todos los embriones de mami!eros, son perdidos 
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durante la gestación temprana, y muchas de estas pérdi 

das parecen ser debido a función lútea inadecuada. 

FOR!IACIO!I DEL CUERPO LUTEO: 
La formación del cuerpo lútero es iniciado por una serie 

de cambios bioquimicos y morfológicos, en las células de 

la Teca interna y membrana de la granulosa del foliculo 

ovulatorio. Esto es llamado luteinización. Estos cambios 

ocurren como ~n resultado de los aumentos dramáticos, en 

niveles séricos de LH, asociados con el surgimiento preo­

vulatorio de esta hon::lona. 

Para entender la composición y función del cue~ 

po lúteo, es necesario revisar los eventos que ocurren en 

el foliculo dominante hacia la ovulación, el cual sufre un 

cambio de un órgano de tres células, el folículo de Graaf 

hacia un órgano de dos células, el cuerpo lúteo (3)4 

La Teca no Luteinizada y células de la granulo­

sa, el continuo folicular, el cual viene a ser luteiniza­

do y forma el cuerpo lúteo, son morfologicamente diferen­

tes de sus precursores no luteinizados, en apariencia por 

el microscopio electrónico, e histoquimicamente, indican­

do funciones cambiadas ( 4). r:ncuentros provoca ti •.tos, indJ:. 

can que el óvulo puede dirigir estas funciones cambiantes 

en el foliculo (5), justo como el ovocito fert111zado, a 

través de la producción de Gonadotropina Coriónica, diri­

ge la función del cuerpo lúteo. La capacidad funcional y 

estabilizadora del cuerpo lúteo, para estar en relación a 

el desarrollo del óvulo, la cual parece ser la función de 

primer orden de ambos, el folículo de Graaf y el cuerpo 
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lúteo, como el óvulo acompleta su destino hacia el embar~ 

zo. 
Como la luteinización y formación del cuerpo l~ 

teo, es simplemente una extensión natural, del crecimien­

to folicular y ovulación, es importante entender ciertos 

car.ibios que ocurren en el desarrollo folicular. 

El folículo sobrelleva crecimiento y diferenci~ 

ción hacia un folículo preovulatorio, que secreta adecua­

do estrógeno para estimular desarrollo endometrial y dis­

parar el surgimiento de la LH al mediociclo. En suma, el 

folículo provee un medio ambiente para mantenimiento y m~ 

duración del ovocito; sobrellevando también diferencia 

ción del cuerpo lúteo, el cual secreta la progesterona n~ 

cesarla para la implantación del embrión. 

La inducción y primera aparición de receptores 

para LH, durante el curso del desarrollo folicular, ha si 

do intensamente estudiado, particularmente en células de 

la granulosa. Células de la granulosa obtenidos de folie~ 

los de cerdo o rata inmadura, posee pocos, si es que alg~ 

no, receptores para LH (6); sin embargo conforme los foli 

culos maduran, y aumentan en tamaño, el número de recept2 

res para LH aumentan drarnaticamente. De acuerdo a Richard 

y Cols. , el 17 b estradiol, actúa sobre las células de la 

granulosa para aumentar la concentración de su propio re­

ceptor e inducir receptores para FSH; la FSH actúa sobre 

células de la granulosa preparadas con estrógenos, para 

aumentar receptores para ambos, FSH y LH; La LH actúa so­

bre células preparadas con LH y estrógenos, para efectuar 

una disminución en receptores pra Estradiol, FSH, LH y al 
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mismo tiempo promoveer un aumento en el número de recept2 

res para Prolactina. 

Como ya expresamos anteriormente, el fenómeno 

de la luteinización es una extensión del proceso de la f~ 

liculogénesis y de la ovulación¡ procesos que es indispen 

sable conocerlos. 

FOLICULOGEllESIS: Los folículos se desarrollwi , 

tanto morfologicamente, como funcionalmente. El desarro -

llo del folicUlo actualmente puede ser dividido en ocho 

subclases (7). El desarrollo desde el folículo primario a 

el preovulatorio, puede tomar tanto como 85 días (Fig.2). 

El número de células de la granulosa, aumento de 1 X 103 , 

a mayor de 60 X 106 células¡ el diámetro del folículo a~ 
menta de O.l a 20 mm. Esta proyección cubre varios ciclos 

menstruales (Tabla 1). 

Las actividades hormonales del folículo, pueden 

solo ser estudiadas, para los últimos 12 a 14 dias (8) 

que es, durante la fase folicular de el ciclo ovulatorio 

en el cual 1 los folículos pasan a través de las clases 6 

7 y B. 

El más temprwio histologicarnente identificable 

de los f'olículos, es el"f'olículo primordial", el cual e -

xiste como un ovocito rodeado por una sola capa de célu -

las de la granulosa. El ovocito es arrestado en el esta -

dio de Diploteno, de la prof'ase mei6tica, hasta la ovula­

ción. El crecimiento limitado inicial del folículo, es un 

proceso continuo, que ocurre independientemente de la es­

timulac16n gonadotr6pica y puede ser en mujeres prepuber~ 

les y sin interrupción durante el embarazo. El número de 
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folículos a desarrollar es proporcional al número de fol~ 

culos que se mantienen, y disminuyen con la edad. 

La diferenciación y el desarrollo a partir de ~ 

qui, es dependiente de gonadotropinas y esteroides ová -

ricos. 

-----------------------, 
1 

1 

Fig. 2 .-Clasificación del desarrollo folicular 

en el ovario Humano. 
AMSTERDAH: EXCERPTA MEDICA 1982. 



TABLA l. DESARROLLO FOLICULAR:Etl EL OVARIO HUf.!AllO. 

Clase de Tiempo de l'liáme tro N• de cél. Indice Tiempo en 

folículo entrada (mm) granulosa mit6tico C/clase(dias) 

Ciclo 1 0.2 3-5X 103 3.8 25 

fase lútea 

2 Ciclo 2 0.4 15 X 103 4,1 20 

fin fase fol. 

3 Ciclo 3 1.0 75 X 103 5.3 15 

Fase fol. 

4 Ciclo 3 2.0 375 X 103 8.5 10 

:fase med.cicl. 
1 

5 Ciclo 3 5.0 1.9 X 106 10.1 5 ,_. 
o 

fase lut.tard. 
1 

6 Ciclo 4 10.0 9.4 X 106 10.6 5 

f'ase fol. temp. 

7 Ciclo 4 16.0 47 X 108 10.7 5 

fase med. fol. 

8 Ciclo 4 20.0 60 X 106 s.2 s~ 

fas~ fol. tard. 0.5 

EXERPTA MEDICA 1982. 
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Los folículos preantrales, han aumentado el n~ 

mero de células de la granulosa. Ll ovocito desarrolla la 

zona pelúcida. En la transición a el folículo antral, las 

células de la granulosa proliferan dentro de múltiples e~ 

pas y organizan la capa Tecal, para formar el estroma que 

rodea. Las células de la granulosa, pueden sintetizar las 

tres clases de esteroides, aunque producen significativa­

mente más estrógeno, que andrógeno o progestinas. 

Ln la presencia de FSH, el foliculo puede con -

vertir cantidades limitadas de andrógenos a estrógenos 

para crear su propio ambiente ~icroambiente estrogénico 

La FSH incrementará la concentración de receptores de FSH 

en las células de la granulosa. La FSH en combinación con 

el estrógeno, ejerce una acción mitogénica (9) 1 estimula~ 

do la proliferación de las células de la granulosa y pro­

moviendo más acumulación de receptores de FSH. La FSH tfl!!l 

bién induce receptores de LH, Prolactina y factor de cre­

cimiento epidérmico. Los andrógenos foliculares a bajas -

concentraciones, favorecen la aromatización y contribuyen 

a la producción de estrógenos, mientras que a altas con -

centraciones se inhibe la aromatización y el folículo vi~ 

ne a ser atrésico. También se forman las uniones de bre -

cha entre las células de la granulosa, incrementando la 

comunicación intercelular. 

En el folículo antral, la producción de liquido 

folicular aumenta, formando el antrum. La teca se desarr2 

lla y ocurre la vascularizac16n. Cuando la FSH viene a 

ser detectable en el líquido folicular, concentraciones de 

estrógenos vienen a exeder la de los andrógenos. Si el n! 

vel de LH viene a ser prematuramente elevado, disminuye 
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la actividad raitótica de la granulosa y los niveles de an 
drógenos intrafolicular suben, con subsecuentes cambios 

degenerativos. Así la LH esti~ula el tejido Tecal para la 

producc16n de andrógenos, los cuales son convertidos a e~ 

trógenos por aromatización inducida por la FSH a las cél~ 

las de la granulosa. Este esfuerzo combinado 1 ir.duce ln 

producción de estradiol más eficiente, necesaria para ge­

nerar el surgimiento de estrógeno preovulatorio. 

Aunque el estrógeno ejerce una influencia posi­

tiva en la acción de la FSH dentro del folículo, uno debe 

recordar su retronlimentación negativa, disminuyendo la 

FSH, favoreciendo un microambiente androgénico en los fo­

lículos ~ás inmaduros, favoreciendo la atresia. A través 

de este mecanismo, la selección del folículo dominante 

puede ocurrir por el día 7 (8). Por el día 9, el folícu -

lo dominante tiene dos veces la vasculatura de los otros 

folículon antrales. 

En el foliculo preovulatorio, el ovocito resume 

la meiosis, acompletando su división reduccional, el es~­

tradiol es producido en cantidades mayores, alcanzando su 

pico, 24 a 36 horas antes de la ovulación. La FSH declina 

a un ?ladir justo antes del surgimiento Gonadotrópico. A 

concentraciones mayores de 200 pg/ml por lo menos durante 

30 horas, el estradiol estimula el surgimiento de.LH. La 

LH promueve la luteinización de la granulosa con produc -

ción de progesterona. La progesterona preovulatoria au -

menta la retroalimentación positiva del estradiol y lleva 

a un surgimiento combinado de LH/FSH. 

en adición a los efectos de las gonadotro~inas 

en los foliculos ováricos, un número de hormonas intraov! 
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ricas y péptidos, juegan un rol en el desarrollo folicu 

lar, algunos conocidos y otros no conocidos. Fig.3. 

Fig, 3,-E!ecto de una variedad de hormonas intra y ex­

tragonadales. 
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Se ha hipotetizado que el óvulo da el ímpetu p~ 

ra la iniciación de la sensibilidad a la Gonadotropina 

Sin embargo, la Teca es quizás, la célula progenitora del 

foliculo, controlando la última maduración del ovocito a 

través de la respuesta del receptor de LH. Conforme se da 

la sensibilidad a la Gonadotropina, la LH induce una fac­

tor 11 Angiogénico 11 aún no bien definido de la Teca, sumen 

tanda el suplemento sanguíneo y la aromatasa para la sín­

tesis de estrógeno. 

Antes de la ovulación, la mayor función de las 

células de la granulosa, es mantener al óvulo en arresto 

meiótico, e inducir la raaduración citoplásmica, mediante 

proteínas y péptidos"para el RNA mensajero. El mecanismo 

de energía de la estimulación Gonadotr6pica, es por gene­

ración de AMP cíclico y Adenosina, y fosforilación de pr2 

teinas a través del sisterrna Proteincinasa A. Las células 

de la Teca y la Granulosa, cambian función al ser luteini 

zadas, al momento del surgimiento de LH y ovulación, cuan 

do el cuerpo Lúteo viene a ser un órgano de doble célula. 

La célula de la granulosa luteinizada, es ahora una célu­

la diferenciada completamente. Cesa de llevar división m! 
tótica y tiene un estable RIIAm para síntesis de Progeste­

rona. Se continua sin embargo, a sintetizar proteínas y 
péptidos, aparentemente a través de la activación del pa­

so Proteincinasa C.(10). 

Los receptores de LH inducidos en las células 

de la granulosa, parece diferir en algo respecto de · los 

receptores endógenos de LH, en la Teca y Células Interst! 

ciales, en que estos receptores son ocupados, no se inte~ 

nalizan, pero continuan a traducir durante una espacio de 
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10 días, presumiblemente debido al mensajero estable. Las 

células de la granulosa, además sintetizan y secretan Pr2 

gesterona por 10 días, periodo en el cual cesa la estero! 

dogenesis. Las células de la granulosa no responden al 

pulso de LH, con producci6n de Progesterona, ni responde 

a la b HCG, 

OVULACIOU: La ovulación ocurre aproximadamente 

16.5 horas después del pico de los niveles de LH (3 a 36) 

o sobre 32 hotas después del comienzo del alza de LH ( 16 

a 48 + 6 horas). El surgimiento de LH reinicia la Meiosis 

luteinización de las células de la granulosa y rotura del 

folículo. La LH estimula el AMPc,el cual reduce los inhi­

bidores locales de meiosis y luteinización (factores inhi 
bidores de la maturaci6n del ovocito y luteinizaci6n. La 

LH, actuando por medio del AJ.!Pc y/o producción de Proges-. 

terona,aumenta las enzimas proteoliticas, la colagenasa y 
plasmina, enzimas capaces de aumentar la distensibilidad 

de la pared rolicular(7). 

La LH comienza la sintesis de Prostaglandinas , 

las cuales causan contracción del múscolo liso ovárico • 

El activador del plasmin6geno, requerido para la conver -

sión de plas~inógeno a plasmina, es más sensible a la es­

timulación de la FSH que de la LH, de ese modo puede ser 

importante el surgimiento de mediocilo de la FSll·en la 

ovulaci6n. 

Une combinación de degradación enzimática de la 

pared rolicular y además de contracción intrarolicular 

parece causar rotura del foliculo y expulsión del ovocito 

en este fenómeno. La secreción de otras sustancias por el 

foliculo probablemente también ocurran, pero estas aún no 
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han sido caracterizadas. Las neuronas adrenérgicas de la 

pared folicular, son activadas ya sea por la LH, o neuro­

logicarnente y secretan norepinefrina. 

Fig, 4.-Complejo bioquimico y hormonal en el foliculo 

preovulatorio y ovulatorio, 
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Ocurren cambios morfológicos y bioquimicos en el 
ovocito, al llevar la terminación de la primera división 

me16tica en la ovulaci6n .. Ovocito~ que son removidos de 

toliculos antrales y cultivados, sobrellevan maduración, 
en ausencia de surgimiento de LH¡ la suma de líquido fol! 

cular inhibe esta maduración (.11). El inhibidor de la m.!! 
duración del ovocito es pensado ser la sustancia respons~ 

ble¡ este producto de las células de la granulosa, creido 

ser un pequeffo péptido, depende de lo intacto de las cél~ 
las del cumulus. Una hipótesis es que la actividad es me­
diada por las uniones de brecha (gap junction) y pueden 
activar AMPc al ovocito, el efecto termina con el bloqueo 

de estas uniones al momento de la ovulación. En suma al ~ 

gotamiento de la vesícula germinal, un cambio nuclear mo~ 

f'ológico, además de otros ocurren en el citoplasma. Los _ 

datos sugieren que altos niveles estrogénicos en el liqui 
do f'olicular, son necesarias para una maduración normal y 

total del ovocito. 
CUERPO LOTEO: Después de la ovulación, el antro 

f'olicular se llena con vasos sanguíneos y linfáticos. Las 

células Tecaluteinizadas, por otro lado, continúan a res­

ponder a los pulsos de LH, con síntesis de Estrógenos y 

ahora de Progesterona. Un factor Angiogénico, quizás rel,!! 
c1onado a la Angiotensina II,continúa a ser un aspecto im 
portante de su función, conforme la vascularizaci6n del -

cuerpo Lúteo ocurre (3). Contrario a las células de la gr,!! 
nulosa, las células de la Teca continúan multiplicándose 
y dividiéndose. Si el embarazo ocurre , es la Teca Lutei­
nizada que responde a la estimulación de HCG del coneptus 
es por ello que son las células Tecaluteinicas las que -
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componen el cuerpo lúteo del embarazo. 

Como ya se estableció, desde que las c~lulas de 

el cuerpo lúteo, parecen derivadas de por lo menos dos t! 
pos de células secretando esteroides (Teca y Granulosa), 

no es sorprendente que el cuerpo lúteo consista de dos t! 
pos de células lúteas que son morfologicamente distintas. 

1.-Células lúteas largas, luteogranulosas, tipo· II, célu­

las o.- Son de 40 um en diámetro. Bajo el microscopio de 

luz, aparecen~oliédricas,con un citoplasma ligeramente t~ 

ñido y núcleo central. Ultraestructuralrnente, contiene t2 
dos los elementosde células secretoras de esteroides, nu­

merosas mitocondrias y abundante reticulo endoplásmiso l! 

so (12). 

2.- Células pequefias, Tecaluteinicas, Tipo I, células I.­

Tienen un diámetro de 22 um 6 menos, aparece con un cito­

plasma obscuro, largas gotas de lipido y un núcleo de fo~ 

ma irregular con inclusiones citoplAsmicas. 

¿Cuál es la diferencia en estas dos células lu­

teinizadas que permiten a ambas sintetizar Progesterona? 

Quizás es la inducci6n de receptores de Lipoproteinas de 

baja densidad(LDL), los cuales permiten la internalizaci6n 

del Colesterol, el precurso obligatorio de la Progestero­

na. En algunas especies, estos receptores son producidos, 

por la Prolactina (13). El surgimiento de Prolactina al 

medio ciclo puede inducir receptores de LDL tanto en cél~ 

las de Teca como de la Granulosa. En los primates, el cue~ 

po lµteo es el principal origen de la Progesterona y pro­

vee la hormona esencial, el soporte para la implantaci6n 

y el mantenimiento de el embarazo temprano. 

El rol de la LH como un determinante de la run-
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ci6n del cuerpo lúteo ·después de la ovulación , permanece 

en duda. Un concepto consideró una pequeña cantidad de LH 

lútea como necesaria para la función normal del cuerpo l~ 

teo (14). El reporte de niveles de Progasterona normal en 

hipofisectomia postovulatoria de monos, concluyó que las 

Gonadotropinas y más especificamente la LH, no fueron ne­
cesarias para la función normal del cuerpo lúteo. Sin em­

bargo estudios más recientes en primates no hu~onos y mu­

jeres, indican que el cuerpo lúteo, requiere a lo menos ~ 

na mínima cantidad de soporte de LH para la secreción de 

progesterona normal. 

Un número de otros posibles reguladores parácr! 

nos, incluyendo linfokinas y monokinas, han sido reporta­

dos reportar a las células de la granulosa luteinizadas • 

Factores de Crecimiento, por ejemplo el Factor 1 de ere -

cimiento como la Insulina, efectúan producción de Proges­

terona por el cuerpo lúteo, mientras que el factor de cr~ 

cimiento epidérmico, inhibe la producción. 

Uno de 103 misterios de la función ovárica de 

los primates, es el control de la lutcolisis. Después de 

la diferenciación de la granulosa y células de la Teca, a 

cuerpo lúteo con máxima luteinizaci6n, ¡as concentracio -

nes de LH y FSH permanecen bajas. El estradiol tiene un 

pico al igual que la progesterona, posteriormente caen a­

bruptamente 2 o 3 días antes de la menstruación. La causa 

de estos cambios permanecen desconocidos. 

Varias hipótesis pueden explicar la regresión l~ 

tea. Una explicación puede ser (16) una reducción en los 

niveles bioactivos de LH, o un cambio en la frecuencia pul 

sátil de LH. Esto es atribuido a una retroalimentación n~ 
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gativa producida por la Progesterona. Otra posibilidad es 

una recientemente notada alza en los niveles de Inhibina 

en la fase lútea, la cual puede afectar los niv~les de la 

FSH. Otra hipótesis es una disminución en los receptores 

de LH, ya que el número de los receptores disminuye en la 

fase lútea tardía. También las Prostaglandinas han sido 

implicadas, las cuales provienen endometrio. En el humano 

son producidas localmente porque la Histerectomia no pre­

viene la Lute~lisis 

REGULACiotl DE SECRECION DE PROGESTERotlA: 

La producción de progesterona es dependiente sobre un de­

licado balance entre factores luteotrópicos y luteoliti -

cos. 
Los mecanismos envueltos en la síntesis y seer~ 

ci6n de Progesterona, son complejos, aunque esta hormona 

es el primer componente biologicar.iente activo, producido 

en el paso biosintético esteroidal. El Colesterol unido a 

las Lipoproteinas de baja densidad (LDL}, producidas por 

el hígado, es el primer sustrato para la síntesis de la 

Progesterona. Sin embargo bajo algunas condiciones las c! 

lulas lúteas también sintetizan Colesterol a partir del b 
cetato. Las células lúteas contienen receptores de LDL,lo 

que transporta Lipoproteinas de afuera hacia adentro de 

las células por endocitosis, adentro se combinan con lis2 

mas y el Colesterol es liberado; el Colesterol libre es 

esterificado y almacenado en forma de lipidos, o es usado 

para la bios!ntesis esteroidea, o en los constituyentes , 

membranosos de la célula. 

Para la biosintesis de Progesterona, el Colest~ 
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rol es transportado a la Mitocondria, donde es convertido 

a Pregnenolona,; luego en el Reticulo endoplásmico liso , 

la Pregnenolona es convertida a Progesterona por la 3 b 

hidroxiesteroide deshidrogenasa e isomerasa y es secreta­

da la Progesterona. La célula lútea tiene una limitada e~ 

pacidad para almacenar Progesterona. El supuestamente fa~ 

tor endócrino más importante, en regular la síntesis de la 

producción de Progesterona es la LH. 

Una vez que que el cuerpo lúteo comienza a desa 

rrollar, la secreción de Progesterona por esta glándula 

parece ser altamente correlacionada, con el número de re­

ceptores para LH. Hay un aumento de 6 veces en el número 

de receptores y el peso del cuerpo lúteo y un aumento de 

10 veces en las concentraciones séricas de Progesterona , 

durante este mismo período. Aunque la secreción de Proge~ 

terona por células lútePR crandes no es dependiente de LH 

el número de células iµtcas grandes puede depender, a ~e­

nes en parte de esta hormona. Receptores para LH podrían 

ser inactivados o secuestrados dentro de la ricmbrana pla_!! 

mática y de ese modo venir a ser inaccesibles para unirse 

o que el complejo hormona receptor puedan ser internaliz~ 

dos. La internalización es un proceso de degradación más 

que un mecanismo de acción. Fig. s. 

La fase Lútea en si, es más caracterizada por la 

secreción de Progesterona; laProgesterona estimula la ma­

duración de las glándulas endometriales y transformación 

decidual del estroma endometrial, de esa forma proveyen -

do el soporte hormonal para la implantación y el buen de­

sarrollo de la gestación. Dada la complejidad de la fisi2 

logia del cuerpo lúteo, hay considerable potencial para~ 
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Fig. 5.-Representación esquemática de los eventos 

intracelulares envueltos en la esteroido­

génesis estimulada por LH. 

error, que podria resultar en inadecuada función del cue~ 

po lúteo, y que ha sido referida como insuficiencia de la 

fase lútea, o fase lútea inadecuada. En la vasta mayoría 

de los casos, deficiencia de la fase lútea(LPD), es un 

problema de inadecuada secreción de Progesterona por el 

cuerpo lúteo, aunque puede resultar de una disminuci6n de 

la respuesta del 6rgano terminal (Utero) a la Progesterona. 
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Midiendo el indice de secreción de la Progeste­

rona, se observa que de pocos miligramos durante la fase 

folicular del ciclo, la cantidad aumenta hasta 10 a 20 mg 

durante la fase luteínica. La Progesterona liberada, con­

duce al desarrollo de un endometrio secretorio. La obser­

vación que los estrógenos estimula la síntesis de estró -

genos y receptores de Progesterona. en los tejidos del 

tracto reproductivo y que secuencialmente la Progesterona 

tiene un efeeto suprsivo, opuesto en ambos sistemas re -

ceptores, ya es comprobado~ 

Las glándulas endocervicales están también bajo 

la influencia de la Progesterona, y la abundante secrec16n 

acuosa de las estructuras estimuladas, por los estrógenos 

se convierte en un material viscoso. En el epitelio vagi­

nal , muestra un aumentado número de células precornific~ 

das, fragmentos mucoso y agregados celulares. En las tu -

bas uterinas muestra una disminución de los movimientos¡ 

en las mamas, desarrolla los lóbulos a partir de los con­

ductos mamarios, pero quizá el efecto ~ás importante des­

de el punto de vista cl~nico al menos, es sobre el endom~ 

trio.(18). 

CAMBIOS Ermor.mTRIALES RECEPTIVOS: 

El endometrio es conocido a demostrar un patrón predeci -

ble y más bien rápido, de cambios histológicos sobre el 

ciclo menstrual. Estos patrones histológicos son capaces 

de fechar al endometrio en relación al ciclo menstrual. 

Los cambios histológicos son primariamente atrl 

buibles a la influencia de las hormonas esteroideas, Es' -

trógeno y Progesterona. Aunque los Patólogos han sido en­

terados, ha habido un patrón de histología endo~etrial 
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desde 1900s, y fué que en 1950 que la clásica descripción 

de fechado endornetríal, fué publicado por Uoyes, Hertig y 

Rock(l9). Estos autores examinaron más de 8000 biopsias e~ 

dometriales y propusieron un criterio para usarse corno f~ 

cha menstrual, basado en un ciclo teórico de 28 días (20) 

Su intención establecida fué el documentar la biopsia en­

dometrial como una prueba cuantitativa~ Estos autores re­

portaron también la impresión de que la biopsia podría a­

celerar el sangrado menstrual siguiente. 

Se ha encontrado que no hay cambios apreciables 

en el endometrio en los dias 14 y 15 del ciclo. De ahi en 

adelante establecieron cambios a través de 8 factores e~ 

tudiados: 

l.- Mitosis glandular. 

2.-Pseudoestratificación del núcleo. 

3.- Vacuolización basal. 

4.-secreción. 

5.- Edema estroma!. 

6.- Reacción Pseudodecidual. 

7.- mitosis estromal. 

B.- Infiltración Leucocitica. 

Posterior a estas descripciones iniciales, se ~ 

compañaron por varias sugerencias para maximizar la sens! 

bilidad de este sistema: 

1.-Usar todos los 8 criterior histológicos. 

2.-Fechar la biopsia por el area más avanzada. 

3.-Leer las biopsias obtenidas en la mitad y rase lútea 

tardía. 

Su descripción ha sido lll!lpliamente aceptada co­

mo un criterio Standar, sin embargo ha generado mucha co~ 
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troversia, por haber utilizado pacientes con trastornos de 

esterilidad y la variación en trastornos de defecto de f~ 

se lútea ha sido del 4 al 65%. Mientras algunos investig.!_ 

dores reportaron la presencia de significativa correlación 

entre biopsia endometrial y determinación periférica de 

Progesterona, otros no(21). Tin Chiu Li y Cols. estable -

cieron hipoteticamente que estas controversias en la lit~ 

ratura era debido a la carencia de precisión de estos cr! 

terios de Uoyes, por lo que diseño un análisi morfométri­

co, ya empleadas por primera vez por Johannison y Cols. 

De las 5 medidas consideradas en este análisi~, 4 se rel~ 

clonan a las glándulas y solo una al estroma. Y las 4 re­

feridas a las glándulas miden: actividad mitótica, dos a~ 

tividad secretoria y otra arreglo estructural de las cél~ 

las glandulares. 

A pesar de los grandes avances en materia de ~! 

todos de detección ovulatoria y adecuada actividad lútea, 

no se ha llegado a establecer el patrón ideal. 
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III.-MATERIAL Y METODO: 

Los sujetos incluidos en este estudio, com 

prenden pacientes femeninas de la Clínica de Esterili -

dad del Instituto Nacional de Perinatologia. 

Como una parte de la evaluación rutinaria.den 

tro del estudio de esterilidad e infertilidad, se torna­

ron una biopsia de endornetrio a cada paciente, al igual 

que tres determinaciones séricas de Progesterona. 

El número de pacientes estudiada rué de 18, a 

las cuales se les registraron: edad, escolaridad, estado 

civil, peso, estatura, antecedentes patológicos, Gineco 

Obstétricos y si hubo algún factor concomitante al est~ 

dio de esterilidad. 

Las biopsias de endometrio fueron tomadas con 

el uso de cucharilla de !lovak, sin dilatación del cérvix 

y sin anestesia. Las muestras tomadas fueron fijadas en 

formaldehido y posteriormente bajo la técnica habitual 

de H .y E. :fncrrin valoradas para establecer la respuesta 

secretora 6 proliferativa (supues. ovul.) Las biopsias 

fueron tomadas entre los días 18 y 26 del ciclo determ! 

nado a partir del primer día menstrual. 

Se tomaron 53 muestras séricas en las lB pa -

cientes, y fueron medidas por Radioinmunoensayo (RIA) , 

I 125 en el Laboratorio de Endocrinología del IllPER, rea­

lizando control de calidad estadístico, reportándose en 

Ng/ml. Las muestras sanguíneas fueron tomadas entre los 

días 18 y el 28 del ciclo de acuerdo al primer día de 
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la menstruación. A todas laa pacientes se les calculó 

la masa corporal, mediante la fórmula de 

Indice de MC= ;:~~tura m2 = más de 22 
obesidad 

estos se relacionaron con la determinación de Progestc­

rona sérica. 

Análisis Estadistica.- Se realizaron determinaciones de 

la media, suma de la media, Desviación Estandar y rango 

respectivamen~e. Se realizó un estudio Paramétrico. 

IV.- RESULTADOS: 

Se obtuvieron dos grupos de pacientes de acue~ 

do al resultado de las biopsias de endometrio: 

Grupo I.-Endometrio Secretor con 15 pacientes. 

Grupo II.- Endometrio Proliferativo con 3 pacientes. 

En la tabla I, se reportan todos los valores 

obtenidos en los dos grupos, de acuerdo al dia. La media 

en los niveles de Progesterona del Grupo I, fué de 7.35 

ng/ml, siendo el número de muestras de 44, con una Des­

viación Estándar de 7.66 y un rango de 0.23 a 26. 

En el Grupo II,la media fué de 2.38 ng/ml, u­

na Desviación Estándar de 3.26, siendo 9 muestras.y un 

rango de 0.44 a 8.7. (Tabla 2). 

Cada valor se esquematizó para cada paciente en 

3 determinaciones sucesivas (Tabla I) •• 
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TABLA !:Determinaciones seriadas de P4 de acuerdo al 

día del ciclo. 

Secretor Proliferativo 

N• Día/Pro Día/Pro Día/Pro Día/Pro Día/Pro Día/Pro 

1 18 26 20 12 22 5.6 22 l 24 7.5 26 8.7 

2 19 6.4 22 4.5 24 .53 23 .54 25 1 27 1 

3 21 .45 23 .45 26 .4 26 .44 28 .6 32 ,64 

4 20 1 22 1 26 1 

5 18 3.3 23 20.5 25 25 

6 19 14 22 14 24 19.5 

7 20 18 22 16.5 25 12.5 

8 22 8,5 25 2.9 27 .42 

9 18 ,54 22 6.2 23 3.7 

10 18 15 20 11 22 5.2 

11 18 22 20 14 22 11 

12 17 ,5 18 .31 20 .25 

13 24 7 26 .9 

14 22 6,2 23 3.7 26 ,54 

15 24 .58 26 .26 

TABLA II.- Valores totales de Progesterona obtenidos en 

mujeres con endometrio secretor (I) y prolif,(II). 

Grupo I 

11= 7,35 ng/ml 

D.S,= 7.66 

n= 44 

Ex= 323,5 

Rango= (26 - 0,23) 

Grupo lI 

X= 2.38 ng/ml 

D,S.= 3,26 

n= 9 

Ex= 21,42 

Rango= (8.7 - 0.44) 
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La evaluación reveló, que el 17 % (3) de las P.!! 

cientes tenían e11dometrio secretor, por estudio Histopato 

lógico y el resto 83% fué endometrio proli~erativo. 

La edad para el Grupo I, fueron de 30.6, con u­

Desviación Estándar (S.D.) de 5.08, con un rango de 20 a 

37 años. El Grupo II, tuvo una edad promedio de 26 años , 

DS. de 2.64 y un rango de 23 a 28 años.(Gráfica 1). 

Con respecto a peso y estatura, el Grupo I mos­

tró un peso de
1

58.61 kg., os. de9.03, con un rango de 46.S 

a 84.7 kg. El Grupo 11 presentó peso de 63.3kg, con OS.de 

9.29, con un rango de 56.5 a 75 kg. Con observación en la 

estatura fué de 1.54 m en el Grupo !, os. de 0.06, con un 

rango de 1.42 a 1.65 m. En el Grupo II, la estatura media 

fué de 1,54 m, DS. de 0.06, y un rango de 1.50 a 1.61 m. 

A cada mujer le fué calculado un indice de masa corporal, 

(l.M.C.) mediante la fórmula descrita previamente.(Ta -­

bla III). La cual se relacionó con la media de Progester~ 

na de todas las pacientes. (Graf1ca'2). 

En esta muestra se observa, un 88.8 % de los p~ 

cientes obesos, independientemente del estrato analizado, 

( Endometrio Secretor Vs. Proliferativo), definido como 

un I.M.C mayor a 22, lo cual ha sido se~alado en la gráfl 

ca 2. 

Se observa además que el 61.l % de los phcientes 

independientemente del estrato, tenían valores por abajo 

de 5 ng/ml de Progesterona. Y de estos el 90 %, correspon 

dieron a pacientes con algún grado de Obesidad (Gráfica 2) 

A pesar de lo anterior, no se realiz6 ninguna correlaci6n 

entre alteraciones ponderales y función lútea, debido a 
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TABLA III.-Determinaci6n de IMC. por Grupos y Progeste-

ro na promedio. 

Grupo l Grupo ll 

IMC. Prog. IMC. Prog. 

l.- 22.06 14.53 24.7 5.73 

2.- 33.08 3.81 28.9 0.84 

3.- 26.92 0.43 29.95 0.54 

4.- 26.66 l 

5.- 21.83 16.26 

6.- 22.42 15.83 

7.- 26.ll 15.66 

8.- 26.42 3.94 

9.- 23.64 3.48 

10.- 23.02 10.4 

ll.- 23.33 15.66 

12.- 24.09 0.34 

13.- 22.64 3.95 

14.- 21.19 3.48 

15.- 24.67 0.42 
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el número de pacientes. 

Al graficar la concentración de Progesterona, 

considerando el día del ciclo, se obs~rv6 una distribu­

ciónmuy heterogénea de los valores de Progesterona con D. 

s. dependiendo de la fecha muestreada, inaceptablemente , 

altas.(Gráfica 3) 

No se observó ninguna correlación entre el día 

del ciclo y la concentración de Progesterona dependiente 

del estrato, sin embargo, cuando las determinaciones de 

Progesterona f'ueron evaluadas e.n forma conjunta ( tres d!:_ 

terminaciones l de una misma paciente, en la fase lútea 

sucesivamente, fué posible observar al analizarlo por es­

tratos, que todas las pacientes con endometrio prolifera­

tivo, tenían por abajo de 6 Ng/ml de Progesterona. Ningu­

na paciente del Grupo con endometrio secretor, tuvo menos 

de 2 ng/ml; y es posible visualizar elementos pronósticos 

en cuanto a la correlación biopsia de endometrio y conce~ 

traci6n de Progesterona, en aquellas pacientes con con -

centraciones superiores a los 10 ng/ml, también en rorma 

conjunta. 

El Cenit y Nadir de la interpretación anterior;· 

se observa un margen intermedio de pacientes de entre 2 

y 6 ng/ml, en los cuales no es posible definir el estrato 

al que pertenecen.(Gráfica 4) 
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. V. - DISCUSIO!I: 

La descripciOn de cambios HistolOgicos en el 

endometrio humano, data desde 1908 (23), pero no fue si­

no hasta 1920, cuando esos cambios se correlacionaron 

con capacidad secrctbra ovArica. Posteriormente se ha s~ 

gerido que un examen detallado de la biopsia endometrial 

obtenido por curetaje, puede ser extraordinariamente U -

til para la dotección de ovulaciOn, el diagnOstico de 

trastornos menstruales y la evaluaciOn de cualquier ter~ 

pia enctO~rina, relacionada con la ovulaciOn. 

La clasica descripción, lleva una correlación 

Grar1ca Histológica, entre endometrio y ciclo menstrual, 

aplicada hoy en ctia en la mayorla de los centros de repr2 

ducciOn del mundo, es la descrita por Noyes y Col. en el 

año de 1950. 

Fechar el endometrio, se ha correlacionado con 

distintos pnrWnctros clinicos, estos incluyen, duraciOn 

de lt1 fr-.~c lY,tea, curvas de temperatura basal, irnagenes 

sonogrAficas, ensayos de hormonas reproductivas en suero 

y orina, moco cervical principalmente• observando corre­

laciones predictivas irregulares y muy bajas en algunas 

ocasiones. 

En este estudio, se pretendiO realizar un enfo­

que Piloto que permitiera para nuestras condiciones y con 

menos recursos, Estandarizar la interpretaciOn de la DioE 

sia de endometrio, relacionada con concentraciones de Pr~ 

gesterona. Tradicionalmente se ha sugerido en la litera­

tura mundial, que una determinaciOn Unica de Progestero­

na en fase lUtea, concomitante con biopsia endometrial, 
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serian capaces de establecer una evidencia cllnica presun 

tiva de ovulaciOn, sin embargo, esta muestra nos ensefia 

que el rango de valores de Progesterona, independientemen 

te al estrato al que pertenecen las pacientes (~rAfica 4 

es inaceptablemente elevado, y que la interpretaciOn de 

una sola ~uestra de Progesterona, seri~ un pobre refle­

jo de la verdadera capacidad secretoria de la funciOn l~ 

tea. 

Para mas, la mayoria de los reportes relacion~ 

dos con ReproducciOn, correlacionan los criterios descr! 

tos por Uoyes (semicualitativos), con capacidades funci2 

nales; lo anterior incluye distintos procedimientos te -

rapeúticos que evaluen alteraciones en capacidad secretg 

ria o funcional del cuerpo lúteo, entendido en un conte~ 

to clínico, como Fase Lútea deficiente 6 anovulación cr~ 

nica. Con los hallazgos de este reporte~ nos permiten 

diseñar y considerar distintos aspectos metodológicos , 

que serán traducidos, primero, en estudios más control~ 

dos, segundo, menor vulnerabilidad del diseño metodoló­

gico y tercero, la obtención de grupos de estudio, con cr! 

terios de inscripción dures, que serán traducidos en una 

verdadera evaluación diagnóstica y terapeútica en pacien 

tes con problemas de la función lútea. 

Por lo anterior, aunque los criterios de Noyes 

y Cols. han sido aceptados como método Estándar, tres 

criticas pueden ser dirigidas a ellos: 

1.-Población usada para establecer el cri~erio 

de fecha.- Estos criterios fueron basados en los result~ 

dos de análisis de especimenes de biopsia endometrial,a& 
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quiridas principalmente de mujeres infértiles 1 en quienes 

el desarrollo del endometrio puede ser anormal y debiera 

ser en mujeres normales. Asi en estudios morfométricos d~ 

sarrollados por Johannisson y col. 1 como Tin Eftiu Li, son 

en pacientes fértiles. 

2.- Precisión del Fechado cronológico.- El an! 

lisis de Hoyes refirió principalmente el cstablecir."liento 

del siguiente periodo menstrual para calcular la fecha 

cronológica,en el asentamiento que la fase lútea dura 14 

dias. Sin embargo este método retrospectivo tiene 3 impOE 

tantes problemas. Esto ha sido demostrado por Li y col. 

que el uso de la elevación de LH tiene mejor correlación 

con el fechado endometrial. Hoyes también uso la temper~ 

tura basal la cual ya ha sido reportada en varios estu -

dios su carencia en la precisién. 

3.- Subjetividad del fechado histol6r,ico.- El 

criterio de Uoyes fueron basados en valoración morfoló­

.gica de el endometrio. Valoraciones histológicas subje­

tivas, envuelven seguramente apreciaciones distintas y 

esto sufre de exactitud por la variabilidad del interob­

servador. 

Por lo expresado considera.raes como mejor sist~ 

ma al momento, el análisi morfométrico que implica una 

mayor objetividad, con determinaci6n de la fecha ~e la 

biopsia por medio del pico de LH, realizada la r.lisma en 

el fondo uterino cara anterior o posterior. 

En este estudio se observó una pobre correla­

ción entre trastornos ponderales y anovulación, siendo 

el IMC malo como dato adicional en la capacidad de inte~ 

pretación de la calidad hormonal endometrial. Por otra 
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parte, este estudio muestra tanbién que el rango de pro­

r.esterona, en mujeres en las cuales se docur.ienté.', un en­

dornetrio secretor, es inaceptabler.lente alto, en•·re 0.23 

y 26 ng/ml, lo anterior impide cualquier interpretación, 

con sensibilidad absoluta de una simple determinación de 

?rogesterona, en su capacidad de evaluar función lútea. 

Sin embargo como ha sido sugerido previamente, 

las mediciones diarias de Progesterona, son considera 

das corno la prueba de "Oro", en la evaluación de cuerpo 

lúteo (34 y 35), lo anterior desde el punto de vista prás 

tico es inaceptable por las molestias y tensión genera -

das en la mujer estudiadas. Se ha observado que existe ~ 

plia variabilidad en los valores diarios de Progesterona. 

El número de pulsos de Progesterona en 24 hrs. fué entre 

S a 12 en la fase lútea media y de uno a 11 en la fase l~ 

tea tardía (consideradas por soules Obst. Gynecol. 1988) 

Así encontró variaciones ejemplificadas como de 8.1 a 21. 

2 ng/ml y 1.2 a 5.1 ng/rnl, esto hace dificil de inter -

pretar con una sola determinación en cualquier mujer. 

Como se observó en la Gráfica 4, es posible pos­

tular valores, que fuertemente apoyen una adecuada función 

lútea (en 3 muestras consecutivas), con rango por ar~iba 

de los lOng/ml¡ esto correlaciona definitivamente con el 

criterio de Johansson y Hensleigh quienes sugierieron d' 

cha cantidad como la minima para determinar ovulación, y 

otros autores com Israel y Ross sugieran valores de 3 y 

5 ng/ml respectivamente (36). Y también en esta gráfica 

podernos considerar mujeres con datos fuertemente nega -

tivos, de endornetrio proliferativo en una concentración 
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menor a los 2 ng/ml. Dentro del presente estudio se apr~ 

cia también que aquellas mujeres con concentración de la 

Progesterona entre 2 y 6 ng/ml, son pobremente correla -

clonadas con la i~agen histológica, esto permite hacer la 

sugerencia, que mujeres con una sola determinación de Pr~ 

gesterona en este rango, necesitan ser evaluadas sucesiv~ 

mente en un mismo ciclo, como se ha discutido anterior -

mente. 

Los hallazgos del presente estudio, as! pues , 

nos ha permitido hacer las consideraciones anteriores de 

Metodolgia, que serán claves para la interpretación de 

estudios futuros relacionados con función del cuerpo l~ 

tea. Cada apartado requiere sin embargo de un diseño es­

pecial, con objetivos muy bien definidos para evaluación 

correcta de los resultados. 
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