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INTRODUCCION. -

I.- BOSQUEJO EMBRIOLOGICO DEL OVARIO. =

El primer dato de desarrollo gonadal aparece a la
cuarta semana de vida embrionaria como un par de-
engrosamientos, conocidos con el nombre de plie--
gues o crestas gonadales, las cuales se localizan
a ambos lados de la linea media entre el mesone-~
£fros y el mesenterio dorsal, siendo su origen a -
partir del epitelio celémico y a la candensacifn-
del mesénquima subyacente.

En embriones humanos las células gonocitarias o -
gametogénicas aparecen a la tercer semana, en el-
saco vitelino entre el alantoides y el intestino-
posterior; emigran por el mesanterio dorsal hacia
los pliegues gonadales alcanzindolos alrededor de
la Sexta semana. Se ha visto que estas células go
nadales tienen influencia inductora sobre el desa
rrollo de los ovarios y de los testiculos.

B1 pexriodo indiferenciado de la gbénada comprende=-
de la cuarta a la sexta semana y se puede ver que
antes del arribo de las células gonocitarias pri-

.



mordiales a la blastema gonadal, el epitelio celf
_mico que las recubre, prolifera y se intéoduce al
mesénquima subyacente en forma dé cordcnes que se
dencminan cordones sexuales primitivos; éstos se-
disgregan en la gbnada femenina formando pequefios
grupos cclulares que desaparecen en la porcién me
dular y se hacen mis evideates en 1a porcifm cor-
tical.

El epitelio superficial prolifera y origina una -
segunda gereracién de cordones, estos cordones --
corticalss se fragmenton v formman acdmulos epite-
liales quc rodean a la célula germinativa primor-
dial que en conjunto se denomina folfeculo primox-
dial del ovario (25).



I1.- BOSQUEJO ANATCMICO. -

El hipot4lamo es la parte del cerebro, especifica
mente del diencéfalo, que se encuentra por debajo
del tilamo y forma la porcién inferior de las pa-
redes laterales del tercer ventriculo.

El hipotilamo tiene miltiples comexiones con los-
centros cerebrales supcriores. '

las fibras aferentes se originan en la circunvolu
ciones de los 1lébulos tcmporales y frantales, y -
aparentenente transmiten mensajes de la corteza -
cerebral al hipotilamo. Las fibras aferentes que-
nacen en el hipot4{lamo fundamentalmente de los —-
cuerpos mamilares pasan a través del tilamo para-
llegar a las 4reas corticales. la interrelacién -
de hipotilamo y la corteza cerebral comstituye el
sistema 1fmbico o suprahipotflamico el cual se ve
notablemente afectado por las alteraciones ambien
tales y emocionales.

Mientras que la conexiém entre hipotilamo y cen--
tros nerviosos superiores es neural, la conexién-
con 1la hip6fisis es neural y vascular.

La hip6fisis fue la glindula originalmente consi-
derada como la mfs importante del sistema neurcen-

.



III.- BOSQUEJO HISTOLOGICO. -

El ovario puede ser dividido en <.:uatz'v unidades -
anatémicas y funcionales:

El folfculo, el cuerpo liteo, el estroma y el hi-
lio. ’

El folfculo es una estructura circular que envuel
ve a la célula germinal u oocito; esti formado -=
de varias capas de células, siendo las m4s inter-
nas las de la granulosa que se eacuentran recubi-
ertas por una capa densa y homogénea llamada mem-
brana basal, que las separa de las células exter-
nas 0 tecales y que éstas a su vez separan el fo
1fculo del estrora ovirico. la masa celular germi
nal al nacimiento es de trescientos mil a quinien
tos mil folfculos, los cuales se encuentran en --
una fase inicial de desarrollo y se les conoce cO
mo folfculos primordiales.

Cada uno de ellos consiste en un oocito detenido-
en el periodo de dictioteno de la profase. Los fo
1liculos se encuentran localizados exclusivamente-
en la corteza debajo de la tinica albuginea.
Cuando el folfculo primordial comienza a crecer -



el oocito imicia una serie de cambios estructura-
les y bioquimicos que culminan con la }’omaciﬁn -
de un 6vulo diferenciado y completamehte desarro-
llado, rodeado de una cubierta glicoprotefca cong
cida como zona peldcida, la cual estf recubierta-
de una capa de' células cuboides de la gramulosa.
Cuando el foliculo alcanza un diimetro de, 200 mi-
cras aparecen en la granulosa 105 receptores espe
cificos para FSH, estrégenos y testosterona asi -
como uniones entre sus membranas plasmiticas a —-
través de las cuales se réaliza un intercambio ce
lular y coordina las respuestas de las células de
l1a granulosa con la estimulacién hormonal.

A partir del foliculo primordial completamente di
ferenciado, se desarrolla el folfculo secundario-
. en el que 1o0s principales cambios que se observan
son la formacién de 1liquido folicular y desarrollo
. de 1la cavidad antral, as{ como la induccién de sis
temas enzimiticas, inducciéa de receptores ﬁara LH
y aparicién de receptores para prolactina y prosta
glandinas.

Después de 1a ovulacién el foliculo roto experimen
ta una serie de cambios que culminan con 10 que se
ha denominado luteinizacién, convirtiéndose en una



estructura celular tipicamente secretora de este-

roides principalmente progesterona.

El estroma e hilio oviricos estin formados por te

jido comectivo, corpus albicans, cicatrices de fo
1{culos en diferentes fases de desarrollo, vasos~

sangufneos, linfiticos, tejido muscular liso y --

nervios periféricos. En el hilio Se encuentran las
cflulas de Berger productoras de andrégenos (27).



IV.~ BOSQUEJG FISIOLOGICO Y FISIOPATOLOGICO.—

.

Bs bien conocida la importancia del s'istcm hipo-
tflamo hipofisiario en la regulacién de la Puncidn
endéerino-ovdrica (6,18). Como lo habiamos mencio~
nado la conexién entre el hipotilamo v la ‘hipéfi-—
sis se realiza en virtad de dos sistemas, el prime
0 0 nervioso lo forman los mnicleos hipotaldmicos-
supradptico y paraventricular con sus haces de fi-
bras nerviosas paraventriculocinerio y supraéptico
hipofisiario y el segundo constituicde por la red -
vascular de la arteria hipofisiaria superior que -~
Forma el sistena portal cen 1a adenohipéfisis.

Los diferentes nilcleos hipotaldmizos liberan en -~
sus teminaciones nerviosas sobretodo a nivel de -
la eminencia media sustancias nenroiomonales que~
penetran a 1os capilares y son transportadas hacia
el 16bulo anterior de la hip8fisis denominadas fag
tores de liberacién; Asf, Gn-RH regula la libera--
cién y secrecidn de hommonas gonadotrépicas de la-
bhipbéfisis anterior. Pox otro lado se sabe que la -
secrecién de Gn-RH es estimulada por ciertas cate-
colaminas cerebrales principalmente Dopamina y Nop



epinefrina.ATambien se conoce la inflvencia que -

poseen las homonas ovéricas particularmente los-

estrégenos por medio de mecanismos de retroalimen

tacién a nivel de hipotilamo.

En el humano para que se secrete tanto LH como —-

FSH es necesario la presencia de una hormona libe

radora (Gn-RH), a diferencia de la prolactina que

Para que su liberacién ocurra es necesario que de

je de actuar un factor inhibitorio (PIF).

La FS5H actia estimulando el crecimiento folfcular

asi el foliculo primordial crece, y una vez alcan

zado su tamaflo definitivo se presenta la oleada -

de Lh que produce su riptura la que ocasiona la -

ovulacién vy formacién de cuerpo amarillo (22,24,-

32).

Para que la ovulacién se presente es necesaric una
integridad cortico-hipotilamo-hipéfisis—ovirica -~
tanto anatémica como funcional, por lo que pueden-
suscitarse alteraciones en este intricado sistema-
hormonal con suma facilidad pueden originar oligo-
ovulacidn, fase 1dtea deficiente, sindrome del fo-
1{culo no roto, anovulacién y por ende esterilidad

(11).
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GZNERALIDADES. -

La esterilidad puede ser considerada como un pro-
blema médico mayor que afecta aproximadamente al-
15¢% del total de las parejas, y aunque en el 903~
de tales parejas la causa especifica de eaterili-
dad es identificada, en dWnicamente €1 50% de los-
casos ésta puede ser tratada en forma satisfacto-
ria. En aproximadamente el 10 de las parejas es-
tériles que son sometidas a estudio no se logra -
establecer la causa siendo denominada Esterilidad
Inexplicable o de causa no aparente (Speroff).

El porcentaje de esterilidad de causa inexplicable
ha declinado en los dltimos afios, debido al desa--
rrollo de métodos diagnésticos cada vez mis sofis-
ticados.

El factor neuroendécrino ocupa entre 15 a 41% como
causa de esterilidad conyugal segin diferentes au-
tores. Este factor puede ser emcontrado como causa
dnica de esterilidad o bien asociado a otros facto
res (16,27,11).
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- OBJETIVO. -

Nosotros desearnios conocer la frecuciacia del fac~
tor neurcendécrino de nuestro lospital, los fac-
tores que a &ste se encucatran asociades, la me-
todologia diagméstica utilizada, el tipo y tienm~
po de tratamiento asf como los resultados obteni
dos; ya quc consideramos de utilidad la revisién
periddica, que nos pcmmita oviluax nuestro traba
Jo, asf como reafirmar los conocimicntos adquird
dos, y modificar o rctificar la conducta diagnés
tico~terapedtica.
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MATERIAL Y METODOS. -

Se seleccionaron 425 pacientes que acudiercn al =
Servicio de Biologfa de la Reproduccién del Hospi
tal de Gineco Obstetricia lNo.3, del Centro Médico
"La Raza", en el perfodo comprendido cntre Enero-
de 1983 a Diciembre de 1985.

En todos 10s casos se ccmprobdé que existia proble
ma de esterilidad conyugal mayor de 2 afios de —=-
acuerdo a las normas del Scrvicio de Biologfa de-
1a Reproduccibén y de la Asociacién Mexicana para-
el Bstudio de la Fertilidad y Reproduccién Huma-——
nas. De &stos casos se obtuvieron 150 que tenfan-
alteracién neuroendécrina principalmente patologfa
ovulatoria consistente en anovulacién. En todos es
tos se comprobd la alteracién por curva de tempera
tura basal y biopsia de endometrio.

En todas las pacientes se efectud wna investigacién
sistematizada mediante el protocolo establecido de
estudio de la pareja estéril, realizéndose una his
toria cli{nica completa, asf como los exinenes b4~
sicos de esterilidad, en 1os que se investiga espe
cificamente los factores que pueden estar alterados.
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A estas 150 pacientes con problema de factor neu-
roendécrino las inclufmos en 7 grupos a f£in de ha
cer nis didictica la clasificacién y poder efec-
tuar una compavacién mis objetiv;(. Estos grupos -
fueron:

Grupo I. - Anovulacién Hipotal4mica.-

Bl diagndstico de anovulacién hipotaldmica es muy
dfficil en nuestro medio porque no tenemos los --
elementos tecnolégicos adecuados para poder reali
zarlo, sin embargo, fue realizado en base a un --
criterio de exclusién, es decir, en aquellas pa--
cientes en que no fue posible detectar alguna anor
malidad endécrina o somitica y que presentaron una
prueba positiva a la administracién de progestero-
na o citrato de clomifeno (CC). Se excluyeron del-
trabajo aquellas pacientes que presentaban falla -
ovdrica con deteminaciones de hormonas gonadotré-
picas aumentadas. El criterio de tratamiento esta-
blecido fue en base a la administracién de citrato
de clomifeno que se administxé a dosis iniciales -
de 50 mg. diarios del 5¢. al 90. dia del ciclo, in
crementindose 50 mg. cada dos meses, sin pasar de-
200 mg. al dfa. Hacemos la aclaracién que un mini-
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mo de pacientes se mantuvieron m4s de dos ciclos-
con la nisma dosis del medicamento.

Grupo II.- Hiperprolactinemia.-

la inclusiém de las pacientes en este grupo se hi
20 en base a dos determinaciones de prolactinma --
por arriba de los limites establecidos como norma
les en muestra Unidad (20ng/dl). Cabe hacer notar
que algunas de estas pacientes preséntaron trans-
tornos menstruales y que el criterio de tratamien
to fue la administracién de 2.5 a 7.5 mg. por dia
de bromoergocriptina hasta obtener respuesta ovu-
latorio o normalizacién de las cifras de prolacti
na. En los casos en 10s que no Se obtuvo embarazo
normoprolactinemia ni respuesta ovulatoria con la
administracién aislada de este f4rmaco, se agregd
al esquema de tmtamien@:o citrato de clomifeno co
mo se menciom$ en el grupo anterior.

Grupo III.- Sfndrome de ovarios poliquisticos.-
El criterio diagnéstico fue en base a los datos -
clfnicos (obasidad, hirsutismo, transtornos mens-
truales y esterilidad), asf como el perfil hormo-
nal que presentaron la mayorfa de las pacientes -
com eleyacién persistente de Lh, valores normales
o bajos de FSH y niveles elevados de andrégenos -
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y/0 estrégenos (14). Casi en la mitad de los ca——
gs0s se efectdo el diagnéstico en base a 1la corro-
boracién por ultraecosonografia de ovarios volu-
minosos y poliquisticos y en el resto de las pa——
cientes se efectio por estudio endoscépico de las
gonadas. El criterio terapetitico fue efectuado a-
base de citrato de clomifeno. '

Grupo IV.~ Amenorrea~Galactorrea.-

Este grupo de pacientes que tefricamente podrfa -
ser incluido en el grupo de Hiperprolactinemia,se
separd de éste en base a que presentaba el cuadro
clinico descrito de amenorrea-galactorrea y por -
ello quisimos ver si las condiciones clisicas de~
este cuadro podrian variar en base a aquellas que
tnicamente presentaban hiperprolactinemia. El exri
terio diagndstico fue de tipo clinico como antes-
mencionamos, asi como por determinacianes séricas
de prolactina en dos o mis ocasiomes., El criterio
terapefitico fue semejante al del grupo II.

Grupo V.~ Hipotiroidismo.-

El diagnéstico fue en base al cuadro clfinico auna
do al apoyo de pruebas especificas del perfil ti~
roideo: TSH, T3 ¥ T4 . El tratamiento empleado -
fue de tipo sustitutivo: T 3y '14 a dosis de 80~
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¥y 320 mg/dfa respectivamente.

Grupo VI.- Adrenogenital.-

El diagnéstico, se efectdo en base al cuadro cii-
nico y a la eliminacién del sindrcme de Stein/Le-
venthal por ultraecosonografia; se complementé —
con determinaciones hormonales del per_!:‘il supra~-
rrenal. El tratamiento empleado fue can predniso-
na, 12.5 mg. hasta lograr respuesta de embarazo u
ovulatoria.

Grupo VII.- Fase lditea deficiente.-

De las 150 pacientes estudiadas, se seleccionaron
aquellas pacientes que de acuerdo al criterio ——-
diagnéstico que posteriormente emuiciaremos pre~—
sentaron fase 1ldtea deficiente.

El criterio diagnéstico para este grupo se hizo ~
clinicamente, representado principalmente por al-
teraciones menstruales, por biopsia de endometrio
en que fundamentalmente se evidenciaba irregulari
dad de la maduracifn secretora del endometrio o -
bien retraso en la maduracién del mismo por dos -
dfas o0 m4s de acuerdo con el fechado endonmetrial-
¥ 1la cronologfa de la toma de la biopsia; también
se empled curva de temperatura basal, la cual fué
bifisica pero con fase litea acortada, irregular-
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o discretomente hipotérmica, observdadose el au-
mento en la segunda fase menor a 0.5°C.

Sin embargo, coro ha sido citado pox otros auto-
res, ambos métodos no estin erentos de error (2,
5,8,21,23,36,28).
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ANALISIS DE LC5 RESULTADOS. -

Frecuencia: En el cuadro No.I se puede observar -
que de el total de pacientes estériles estudiadas
en el lapso comprendido, 150 presentaron factor -
neuroendécrino, 1o que nos da una incidencia de -
32%, lo cual quiere decir que una de cada tres pa
rejas estériles cursa con alteracién de este fac-
tor.

Edad de las pacientes: En el cuadro No. II puede-
evidenciarse que el rango estuve comprendido en--
tre los 19 y 36 aflos. La mayor frecuencia, 39.33%
se observd en la primera mitad de la tercera décy
da de la vida, no obstante, en esta década, el --
69.327% del total de las pacientes, tuvieron pro--
blema ovulatorio. E1 promedio de edad fue de 26.9
aflos.

Tipo de Esterilidad: Com¢ se puede observaxr en el
cuadro No. III, la esterilidad primaria predomind
(59.33%), sobre la secundaria. El rango de ambas-
fué mis o menos similar de 2-11 alics y el prome--
dio fue pricticamente igual de 4.2 y 4.1.
Menarca: la edad de la menarca oscild de los 10 a
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los 15 afios y su promedio fue de 11.25 afios.
Cuadro clinico: En el cuadro No.IV, se evidencfan
principalmente los trastornos men.stmales que pre
sentaron las pacientes con alteracién del Eje Hi-
potilamo-Hipb6fisis-Ovario, siendo el mis frecuen-
te la psomenorrea (42%), la amenorrea Se presentd
en un 34% de los casos y s6lo el 155 de las pacien
tes se enccntraron eumenorreicas 47 pacientes (31.
3%) presentaron dismenorrea.

Frecuencia de factores asociado: En 74 pacientes -
(49.2%), se demostrd que ademis de la existencia -
del factor neurcendécrino coexistfa algin otro fac
tor de esterilidad. En orden decreciente en el cua
dro No. V, puede observarse el factor vagino-cérvi
co-espermitico con el 28%, tuboperitoneal el 5.3%,
y masculino 4.3%. De tal forma que el factor neurg
endécrino se encontrd como causa lnica de esterili
dad en 76 parejas (50.66%).

Es evidente que en nuestro estudio, se encontré que
la mitad de las pacientes estudiadas por el factor
neuroenddcrino de esterilidad presentaban patologfa
de alqin otro factor que coexistia con el del moti-
vo de nuestro estudio.
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Camo mencionamos antericmmente con motivo de estu
dio comparativo y de comprensién didictica clasi-
Ficamos de acuerdo a la entidad nosolégica que --
produjo el factor neurcenddcrino dividiéndolo en-
6 grupos de pacientes (cuadro VI). La anovulacién
de origen hipotaldmico se observé en primer lugar
con el 58.66%. La hiperprolactinemia en segundo -
lugar con el 22%, y en tercer lugar el sindrome -
de ovarios poliquisticos con el 12%.

El sindrome de amenorrea-galactorrea, el hipotiro
idismo y el sindrome suprarreno genital ocuparon-
los tres Wltimos lugares.

Conviene aclarar que en el capitulo de Material y
Métodos incluimos un séptimo grupo de pacientes -
que presentaron fase ldtea deficiente. Este grupo
fue extraido de 1los grupos anteriores, es por eso
que el total de casos de 10Ss 6 grupos preexisten-
tes es de 150, de tal formma que los 19 casos de ~
fase litea deficiente inadecuada constituyeron pa
tologia del eje Hipotdlamo—!!ipéfisis-()vario en ~-
que quizis no habia lesién suficientemente inten-
sa para anular la ovulacifm,

Respuesta Ovulatoria: De un total de 150 pacientes

se comprob$ la ovulacién en 94 (62.66%), para efec
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tos comparativos en el cuadro lNo. VII, se abserva

la diferente respuesta para cada una de las enti-

dades nalizadas:

Grupo de Anovalacién Hipotaldmica.:

De 88 pacientes catalogadas come anovulacién de -~

origen hipotalimico, 54 presentaron ovulacién =-=

(61.33%), 1la mdxima respuesta, 43.1%, se observs-

a las dosis de 100 y 150 mg. de citrato de clomi-

feno,

Grupo de Hiperprolactinemia:

De 33 pacientes que cursaron con hiperprolactine-

mia se comprobd ovulacién en 19 de ellas, (57.57:)
S5e logré la owvulacién en 8 (2.42%), traténdose -—-
dnicamente con bromoergocriptina, y en 11 (33.23%)
tratatas con bronoergocriptina miAs citrato de clo-
mifeno con las dosis mencionadas.

Grupo de Sindrome de Ovarios Poliquisticos:

De las 18 pacientes diagnésticadas, con este sin--
drome, 12 (66.56%%) presentaron ovalacién. La mayor
respuesta ovulatoria se obtuvo a las dosis de 100-
mg.

Grupo Amenor:rea-Galactorrea:

De 9 pacientes con este sindrome se comprobd la -~
ovulacién en 7 (77.77%) de las cucles e s6lo una-
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de ellas ocurrié owulacién con tratamiento unica-

mente con bromoergocriptina y en 6 la ovulacién ~

fue lograda cen la combinacién de bromoexrgocripti

na mis citrato de clomifeno.

Grupo de Hipotiroidismo:

La paciente tratada con T3 y T4 logrd enbarézarse

después de 4 meses de tratamiento. '

Grupo del Sindrome Supraxrreno-genital:

La paciente con esta entidad presentd embarazo a-

1cos tres meses de tratamiento con prednisona a las
désis mencionadas.

Es conveniente comentar en este cuadro de respues-
ta ovulatoria que 22 pacientes abandonaron el tra-
tamiento 10 que corresponde al 15.3% de la muestra
y que por lo tanto deben tomarse como fracaso por-
no tener la evidencia de haber sido logrados la -~
ovulacién o el embarazo.

Embarazos obtenidos:

De un total de 150 pacientes se embarazaron 65 —=-
(43.33%), 52 embarazos llegaron a término (80%), y
el 13 (20%) fueron abortos. S61o un embarazo fue -
gemelar {1.53%).

Al analizar los resultados segin la entidad nosold
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gica en el cuadro No. VIII, es posible ver que -
la anovulacién de origen hipotalimicu obtuvo un-
46% de embarazos de los cuales 33 que correspon-
de al 80% llegaron a téminoc teniendo el porcen-
taje restante (20%) aborto. ,

En el grupo de hiperprolactinemia hubo un 27% de
embarazos, el mis bajo porcentaje en comparacién
con los otros grupos estudiados.

En el sindrome de ovarios poliquisticos se obser
varon los mejores resultados, obteniéndose 10 ca
808 (55%) de embarazo, de los cuales 8 llegaron-
a término.

En el grupo de amenorrea-galactorrea se obtuvie-
ron 3 embarazos (33%), llegando sélo 2 de ellos-
a término. El grupo de hipotiroidismo y el sin--
drome suprarrenogenital pricticamente no son eva
luables por ser sb6lo un caso en cada uno de ellos.
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INCIDENCIA DEL FACTOR OVARICO EN PAREJAS

ESTERILES
CASOS /e
TOTAL DE PAREJAS
ESTERILES 425 | 100
PAREJAS CON FACTOR
NEUROENDOCRINO 150 32

CUADRO |
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PACIENTES CON ALTERACION DEL FACTOR
NEUROENDOCRINO { GRUPOS DE EDADES)
EDAD EN AROS No. CE CASOS %
== .
- -20 5 3.33
21 - 25 59 39.33
26-30 45 30.00
31-35 31 20.66
36 1o 6.66
TOTAL I50 100.0 %
DRS. OLIVAS, MEZA y NAVA Y SANCHEZ CUADRO It

HG0.No. 3 CMR
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TIPO DE ESTERILIDAD

No. % RANGO X

ESTERILIDAD PRIMARIA 80 8033 2-120f0s 4.2

ESTERILIDAD SECUNDARIA 61 40.06 2-llahos 4.1

TOTAL

180 1000%

CUADROIIE
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TRASTORNOS MENSTRUALES

TRASTORNO MENSTRUAL NoPAC. %

~ OPSOMENORREA 63 42
AMENCRREA 5 34
EUMENORRE A 23 15.4
PROIOMENORRE A 13 8.6
TOTAL 150 100.0%

CUADRO v
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FRECUENCIA DE OTROS FACTORES DE ESTERILIDAD ASOSIADOS

A PATOLOGIA OVULATORIA

FACTORES No. Pac. %a
VAGINO CERVICO ESPERMATICO 42 28
TUBO-PERITONEAL 8 5.3
MASCULINO 7 4.6
VAGING CERVICO ESPERMATICO + UTERINO 4 2.8
UTERINO 3 2.0
VAGINO CERVICO ESPERMATICO 4+ TUBO-PERITONEAL 3 2.0
VAGINO CERVICO ESPERMATICO + MASCULINO 2 1.3
MASCULINO + UTERINO 2 1.3
TUBJ~PERITONEAL + VAGINO CERVICO ESPERMATICO
+ MASCULINO . 2 3
VAGINO CERVICO ESPERMATICO + TUBO-PERITONEAL
+ UTERINO | 0.6
SUB-TOTAL 74 490.3
SOLO _ANOVULACION 76 80.68
TOTAL 150 100.%
ORS, OLIVAS, MEZA Y NAVAy SANCHEZ CUADROQ V

HO.0. No. B3 CHA.
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CLASIFICACION NOSOLOGICA DEL FACTOR - NEUROENDOCRINO

No. Pac, %%
ANOVULACION DE ORIGEN HIPOTALAMICO 88 58.60
HIPERPROLACTINEMIA 33 22
SINDROME DE OVARIOS POLIQUISTICOS 18 |2
AMENORREA GALACTORREA 9 6
HIPOTIROIDISMO | 0.66
SUPRARRENAL | 0.68
TOTALES 150 1100. %
ORS. OLIVAS,MEZA y NAVA ¥ SANCHEZ CUADRO VI

H.0.0. No. 3 CMR,



ENTIDADES NOSOLOGICAS Y RESPUESTA OVULATORIA

SINOROME CLINICO No. DE PAC. MEDICAMENTO 0OSIS  OVULACION Me.*/« CICLOS Min.Mex.
ANOVULACION DE ORIGEN 88 (88%) CLOMIFEN 530 13 t14.7) 2 (1.4)
HIPOTALAMICO 100 201(22.7) 23 11-8)
150 18 120.4} 3.8t 1.2)
200 3(38.4) 27 (2-4)
2 84 160.22)
HIPERPROLACTINEMIA 33 (22%)  BROMOERGOCRIPTINA 8 (24.2) 4 (3.7)
BROMOERGOCRIPTINA +
CLOMIFEN 11 138.3} 4.7 (2.8)
£ 19 {87.80
SINDROME DE OWARIOS 1@ (12%) COMIFEN 50 2011 23 (2.3)
POLIQUISTICOS 100 6 (33.3) 2.6 (2-3)
1860 3(ie.6) 2 t1-3)
200 118.8) it e)
[ 3 12 (88.6}
AMENQRREA OGALACTORREA © { 6%) BROMOERQOCRIPTINA 1 (I1.1) 3t 3
BROMOERGOCRIPTINA +
CLOMIFEN ¢ (60.8) 8 (3.8
% T {T.7)
HIPOTIROIDISMO 1 1.66) T3 yTe 1 00 ) 4
ADRENOGENITAL 1 (.008%) PREDNISONA 1 (100 1) 3
TOTAL 180 { 100%) 94 (02.68)
ORS, OLIVAS, MEZA y NAVA Y SANCHEZ Cuaorovi
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EMBARAZOS LOGRADOS

ENTIDAD NOSOLOOICA Neo. PAC, No . EMBARAZOS ¢/« EMBARAZOS TERMINO UNICO GEMELAR ABORTO
Ne. %  No % Ne. % No. %
ey

ANOVULACION DE ORIGEN

HIPOTALAMICO es8 41\ 40 33(80) 40i97) 1(24 O (10)
HIPERPROLACTINEMIA 33 ] 27 8{89) QU00) - - 1 Ui
SINDROME DE OVARIOS 8 10 59 81(80) 10U00Y - 2 (20)
POLIQUISTICOS

AMENORREA GALACTORREA ° 3 33 gl{ee) 3sl00) - | 139
SUPRARRENAL | | 100 1 100) 1 1I00) - -
TIROIDES | | 100 . ooy - .
TOTAL 180 e3 43 52 (801 €4 - 13120}

ORS. OLIVAS, MEZA 3y NAVA ¥ SANCHEZ
.80 Ne [~ L} CUADRO vili
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CUADRO COMPARATIVO DE RESULTADOS EN LA INDUCCION
DE OVULACION

AUTOR No. Poc.| %eOwul.

KISTNER 80 o4
ALVAREZ BRAVO yCOLS. 27 88
GARCIA FLORES i a7
RUIZ VELASCO 307 as.9
GREENBLATT Y COLS. 257 T7
RUIZ VELASCO Y COLS. 32 63
KASE Y, COLS. 81 60
GUPTA Y COLS. 32 56
RYLEY Y COLS. 34 47
PRESENTE ESTUDIO 150 ez

ORS. OLIVAS ,MEZA y NAVA Y SANCHEZ
H.0.0. No. 3 CMA. CUADRO X
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DISCUSION. -

Como 1o habiamos mencionado previamente, el fac--
tor neuroendécrino ocupa entre el 15 y el 41% de
las causas de esterilidad conyugal segin diferen
tes autores (16,27,11), éste puede encontrarse -
en forma dnica o bien asociada a otros factores-
de esterilidad (16,40,27). En nuestra casuistica
se encontrd en un 32% lo cual estf dentro del --
rango de los autores antes mencionados.

En la tercera década de la vida se encontréd el -
70% del total de las pacientes, ésto esti en re-
lacifén a que el mayor ndmero de parejas en edad-
reproductiva, se halla en esta década.

La menarca no es el final de la pubertad, sino -
mis bien indica la iniciacién del desarrollo pu-
beral. E1 aspecto mis importante de todo este —-
proceso es la estimulacién continua de los folf-
culos oviricos, que da por resultado la madura--
cifn de un sistema de retroalimentacién positiva
para el hipot4lamo y con ello la ovulacién,
Anteriormente se consideraba a la primera mens--
truacifn el elemento culminante de la pubertad,-
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hoy se sabe que hasta que las menstruaciones subse-
cuentes se vuelven regulares y se acompaflan de sig-
nos cardinales de ovilacién, se puede hablar de pu-
bertad completa (30). Actualmente conocemos que la-
edad promedio de presentacifén de 'la menarca para la
Mesa Central de nuestro pafs es de 12 affos (1), pa-
ra la poblacién de Estados Unidos es de 12.8 afios -
(30). En el presente estudio la edad promedio de ia
menarca fue de 11.25 aflos, 21 meses menor a lo esta
blecido para nuestra poblacién.

Asf{, no dnicamente la falta de la menarca a los 13-
afios puede ser un signo de alteracién endécrina (30).
sino también como se observa en este estudio la pre
sentacifn temprana de la menarca puede Ser wun signo
de importancia, debido a que las primeras 6 a 13 -=
menstruaciones son anovulatorias, y bien el trastor
no puede evidenciarse posterior a la iniciacién de-
los primeros sangrados.

La dismenorrea se puede encontrar hasta en un 30 a~-
SC% de las pacientes (28).

En nuestro estudio la frecuencia fue de 31.3%, lo -
que podria tener importancia si consideramos el pa-
pel tan importante que tienen las prostaglandinas -
en esta entidad {28,29,9), y lo mucho que se desco-
noce de éstas en relacién a 1los eventos de la Tepro
duceién humana (10,20).
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En cuanto a los grupos de edad, se encontré que-
la mayor incidencia en la tercera década de la -
vida, similar a lo reportado por otros autores -
(16,12).

El tipo de esterilidad primaria predominé sobre-
la secundaria y cuanto a evolucién tanto el rango
como el promedio de duracifén fueron similares; és
to tiene importancia debido a que es bien' conoci-
do que a mayor tiempo de evolucién s'e obtienen --
los peores resultados (4).

Como se pudo observar en muestro estudio, la ano-
vulacién se presentd como causa dnica de esteri-
1{dad en el 50.6% de 1os casos y el 46.4% tuvo al
gdn otro factor de esterilidad asociado, lo ante-
rior ya ha sido mencionado por otros autores con-
porcentajes que varfan de 30 a 70y (27,16).

El factor que se asocié en forma mis frecuente al
neuroendécrino fué el vagino-céxvico-espermitico-
similar a 1o reportado por Garcia Flores (16).

En la clasificacién nosolégica se evidencid que -
la anovulacién de origen hipotalimico fue la mis-
frecuente 58.66%, sin embargo este porcentaje es-
inferior a 1o reportado por otros autores (16,11,
32).
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En esta clasificacién hicimos 1la diferenciacién -~
de hiperprolactinmia y sindrome de amenorrea-ga-
lactorrea los cuales tebéricamente se podrian in-
cluir dentro de un mismo grupo, sin embargo, qui-
simos constatar si las condiciones clisicas del -
sindrome (amenorrea~galactorrea), tenfan una res-
puesta diferente al mnejo que las que cursaban -
dnicamente con hiperprolactinemia. Clisicamente -
las pacientes que cursan gon hiperprolactinemia -
importante demostrada concomitantemente cursan --
con amenorrea y galactorrea.
Existen pacientes estériles quienes no tienen ame
norrea o galactorrea en las que han sido descri--
tas elevaciones nocturnas ¥nicamente de prolacti-
na (7). La importancia de la galactorrea como un-
signo diagnéstico de hiperprolactinemia relativa-
para pacientes con deteminzciones de prolactina-
sanguinea nomal a¥n no ha sido establecida (34).
Otra razfén de separar estodos dos grupos ¢s que -
existen pacientes con normoprolactinemia por labo
ratorio pero que tienen secresién de prolactina -
de bajo peso molecular no detectable con 1a técni
' ca habitual de laboratorio; o bien que existen pa
cientes en las cuales se ha descrito una sensibi-
lidad aumentada de los receptores para la prolac-
tina.
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Cesde que se tiene conocimiento de que los tras—-
tornos ovulatorios son causa de esterilidad mu-—
chos y muy variados han sido los intemtos que se-
han realizado para lograr la induccién de la ovu-
lacién, asi algunos autores reportan diferentes -
porcentajes de éxito: Caballero y Botella (estimg_
lacién intrauterina, 14%), Javert (estfmilo cervi
cal, 32.5%), Nehexy Lambert (infiltracifn Qel -
ganglio cervical superior, 66.6%), Xaplan (roet--
genterapia de exitacién de ovarios e hip6fisis, -
57.79%), Nava y Cols. (reseccién cuneiforme de am
bos ovarios (70.3%}, Weissman (estrdgenos 75 mg.-
los dfas 8,9 y 10, 64.5%), Alvarez Bravo (proges-
terona 50 mg. el dfa 24, 36.5%), Seelen (predniso
24:4), Csaba y Cols. (fencbarbiral 10%), etc.

Es hasta el aflo de 1960 cuando aparece para eva--
luacién clinica el citrato de clomifenc, propues-
to primeramente como un agente anticouceptivo, el
cual finalmente demostrd ser un excelente induc--
tor de la ovulacién a trawds de una accién anties
trogénica, que vino a revolucionar todo lo hasta-
entonces conocido en inductores de la ovulacifm -
(33,17).

Desde entonces ha aparecido miltiples reportes en
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la literatura mundial con diferentes porcentajes-
de éxito (cuadro IX), en el presente estudio se -
comprobd la ovulacién en 94 pacientes (62.66%).
El promedio de los resultados obfenidos por varios
autores(cuadro IX), Fué de 65.8;), cifra muy cerca-
na a la obtenida en nuestro estudio.
Se embarazaron 65 pacientes (43.3%), cifra similar
a la reportada por otros autores (1,1 6;. Los mejo=
" res resultados se observaron en el sindrome de ova
rios poliquisticos lo que esti de acuerdo a lo re-
portado por Garcés (14), la incidencia de aborto -
fue ligeramente superior a lo esperado para la po~
blacién general (39) y similar a la yeportada para
pacientes con tratamiento con citrato de clomifén~
(14). la incidencia de embarazo miltiple fue simi-
lar a la citada para la poblacién general (39).
La disparidad en cuanto a resultados de ovulacién-
y embarazo probablemente estriba en la coexisten--
cia de mis de un factor casual de esterilidad el -
cual no es tratado en forma adecvada (19).
Otra posible explicacién es que existen casos en -
1los cuales por medio de pruebas indirectas se de--
tecta ovulacién sin que &sto ocurra, como sucede -
en el sindrome del foliculo no roto.
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Podr{amos concluir que el factor neuroend8crino -
tiene buen promnéstico, pero que es necesario un -
estudio sistematizado de todas las pacientes don-
de se investiguen los demis factores que pueden ~
producir esterilidad ya que en mis de 1la mitad de
105 casos existe asociacién de éstos. _

La seleccifén cuidadosa y el estudio integral de -
la pareja estéril serin la clave en .e1 &xito del-
tratamiento.
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RESUMCN Y CONCLUSIONZG. ~

- Bl Eactor neuroendbcrizo se eicontxd en el 22%
del total de pacientes estudiadas por Dsterili
dad.

-~ El 70% de las pacientes con alteracién del fac
tor neurocendécrino se encontraba en la tercera
década de la vida. lLa edad promedio fue de 26.9
aflos.

— La esterilidad primaria se eacontré en el 59.33%
de los casos.

- lLa edad pronelio de la menarca fué de 11.25 afios,
21 meses menor a lo esperado para la poblacién de
la mesa central de nuestro pais.

- La opsomenorrea fue el trastorno menstrual nis --
frecuentemente encontrado (42;}) seguido de 1z ame
norrea (34%).



El factor neuroendécrino se encentx»$ como cau
sa unica de esterilidad em el 50.6% de 1los ca

sos.

En el 49.3% de las pacientes estudiadas se de
mostrd que ademds de las alteraciones del fac
tor nevrvendbcrino coexistfa patologfa de al-
gin otro factor casual de esterilidad, siendo
el vagino-cérvico-espermitico el mis frecuen-
temente involucrado (28%).

La causa mis frecuente de alteracién del fac—
tor meurocendécrino fue la anovulacién de ori--
gen hipotaldmico (58.66%).

La ovulacidén se logrd en el 62.66% del total -
de las pacientes del estudio. La mfxima respues
ta ovulatoria se obtuvo en el grupo de amenorrea
galactorrea (77.7:%).

En el sindrome de ovarios poliquisticos se obser
vé en un 66.6% y en la amenorrea de origen hipo-
taldmico en un 61.33%.



De un total de 150 pacientes sec embarazarcn -
65 (43.35)), cl 80! llegd a té&mino y el 20 -
fucron abortos.

En cuanto al logro ce embarasos se refiere en
el sindrome de ovarios pcliquisticos se obser
vé lcs nejores resultados en (557%), seguido -
por 1la cmenorrea de origen hipotaldmico (4550).
Los peoxes resultados se obtvviercn con el gru
po de hiperprolactirenia (270%) v singrome de -

ameno=rea-galactorrea (229).
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