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RESUMEN 

Ln detcrmlnaclOn única de progcstcrona en suero como prueba definltlva 

de ovulaclOn es discutible y los valores hormonales 1nínllnos propuestos 

corno tal varían nmpl\nmc11tc en diferentes estudios. En este trabajo se 

nnallznn los valores de progcstcrona en la fase h1tcn en cinco tlpos de 

ciclo tncnstrunl; el grupo l corresponde a pacientes con esterilidad -­

inexpttcnlilc, el grupo ll for1nndo por ciclos de concepción de pacientes 

e1nbarazndna en fortna csponti\ncn, el grupo 111 compucslo por ciclos de 

concepción de pacientes c1nharazallas bajo estímulo con citrato clotnlfc­

no, y los grupos IV y V corrcHpondlcntc.s n pacientes con ohscruccl6n 

tuba ria hllntcrnl y evidencia de ovulación por ultrasonido, en ciclos es­

pontáneos y cstltnulndos con cilrnlo <le clo1nlfono, rcspcctlvnrncn\c. Se 

encontró que ln conccntraclón de pr()flcsteronn. en el grupo con cstcrlll­

d3d inexplicable fue slgnificntlvn1ncotc 111enor que en et resto de los gr~ 

pos. Ade1náa, se observó que Jns pacientes csttmulndas con citrato de 

clon1ifeno prcscntnhan concentraciones de progestcronn s\gnlflcnt\vnme.!! 

te 1nayorc¡;: que nqucltuH con ciclos espontáneos. Los resultado.e; de este 

trabajo indican que algunas pnclentes co11 diagnóstico de esterilidad -­

inexplicable pueden cursar con altcrnctoncs en el proceso de sccrcctón 

de progesrcronn por el cuerpo h:itco, lns cuales p.'.lsan gcncrnlmcnte tnaE 

vertidas. 
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INTRODUCCION 

Antecedentes hlstOrlcos 

La progcstcrona recibió su nombre teniendo en cuenta el concepto de -

que crn tndlspensnblc para el mantenimiento de In gcs1ncl611. l...n histo­

ria de In progcstcrona co1nlcnza en 1929, cuando Cerner y Allcn ( l) -­

prepararon extractos tle cl1crpo lúteo de cerdo cn1plcn.ndo 0W1d caliente, 

con el objeto de producir un material que intlujct·n trnnsforn1:ic\6n en el 

endon1ctrlo de una concju u!n ovru·ios. Cinco ni'\os dcpués de esta puhli -

cac!On, otros grupos lnforinaron la preparación del n1lsn10 material -­

en fornin. cristalina ( 2 - ·I ) . A los pocos rncscs, Butcnnndt ( 5 ), cnco!l 

tr61a estructura del n1aterJal cristalino que hahfo preparado. Se encon­

tró que la progcst~ron::i esta ha formada por carbono, hidrógeno y oxíge­

no, y que la n1ol<:cula contenía 21 lito1no.=; de carbono con dos g-rupos 

cctónlcos. 

Blogufmica de Jn progcsterona 

Ln progesteron11 ( P·I ) es una hormona estcrolde con peso molecular -­

de 314.5 • SU f6r1nul11 quf1nica se indlca en In Plgurn l. 

La P-1 es slntctlznJ..1. en el ovario a partir del acemto, el colesterol y -

la pregnenolona. GranJ.es cantldndcs también son sintetizadas y llbcr<L 

das por la placenta durante el embarazo. 

La P-1 es metabollzada en el hígado, donde es rdpldamentc trnnsforn1a­

da en un gran número de 111ctabolitos. 
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Ftetologfa de In progcsteronn 

La P4 es secretada por lns cl':lulas de ln granulosa y ta teca del cuerpo -

hltco por influencia de la hormona lutclntzantc (Lll). 

SU conccntrnclón en suero nun1cnta rtipldamcntc dcspul:s de In ovu\nclón -

y disminuye ubruptn1ncntc con la desaparición del cuerpo lúteo. Duran - -

te la fase lútea se produce entre 20 y 30 mgrs de P4 por día ( 6 ). Ln --

P4 se encuentra presente durante todo el ciclo menstrua 1, pero .su canee~ -

craclón plusmjtlca pcrmnnccc lx1ja hasta dcsput;s de la ovtilación. 

Un n1ctahollto de la P·t es In 20-aHa-dlhidroprogcstcronn, la cual es lm -­

p:>rtnntc en algunas especies, pcro su potencia es rru1s baja y sus conccntrl!_ 

clones plnsm<1tlcas son una quinta parte de la P·1. lJl \\1 y la dlhidroprogcs­

tcronn se 1netaboliznn <l prcgnandiol, el cual se conjuga en el hígado con -­

ácido g1ucor6nlco, para for1nar n1onoglucos\duronidato con una excreción -

dlnrtn de 3 - 6 tngrfi en la fuse lútea ( 6 ). 

Ln supervivencia t.lcl cuerpo ltitco se prolonga durante el e111barazo pcr la -

npnrlcl6n de la gonat.lotropina corión\ca (llCG) ( 7 ). Este cstín1ulo aparece 

aproxln1adamcntc 9 a 13 días dcsp.i~s de ln O\'Ulac\ón, en el tnornento opor -

tuno para el .soporte lúteo. La l\GC sirve pnrn nmntencr l.l cstcroiJogcné'­

sls del cuerpo lúteo hasta aprox\Jnadnmente la novena o d~c\n1a scm:ina tic -

In gestación, cuanJ.o cst:t bien establecil\a la cstero\Jogcnó~ls placentaria -­

( 6 ) . 
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LR función de la P4 se rctnciona con la prcpa.rnción del lltcro parn el ciTiba-­

razo y de las mnntas paru In lnctancln. 

La función en el lltcro e~ producir los can1blos secretorios en ol cndo1nctrlo, 

preparándolo para In lmplnntacIOn del huevo fecundado. Ademtls de este efes_ 

to sabre el endometrlo, In P4 llismlnuyc la frecuencia de las contracciones -

uterinas, con lo cual ayuda a evitar la expulsión del huevo Implantado. 

En In trompa de falopio, la P-1 cstinn1tu lofl canibios secretor los en la 

mucosa que ta reviste y estas sccrccloncs son ln1portantcs para la mttrl­

c!On del huc,.o que está c1npczando n dividirse. 

En las mamas la p.¡ estimula el desarrollo fhu1l de tos lobullllos y nlvco -

los, haciendo que las c6lulas alveolares proliferen, aun1c~ntcn de votu1ncn 

y adopten su caractcr secretor. 

La P4 ro1nbll:n ejerce un ligero c[ccco catnbólico sobre lns protefnns, sl­

Til llar nl que ejercen ton r,lucocorticoh.lcn. 

Pruch .. 'l.H de ovulación 

Se utlllz.an vartos mótodos p..,ra dc:tern1inar indlrcccnmc1nc st se pro.:iu -

ce la ovulación. 

Una prueba clínica muy imporcnntc es la curva de tcn1pcnlturn basal du -

rnnte el ciclo. Durnn1e In set,rundn 1nicad del ciclo se eleva la tcn1pcrarura 

corporal en medio grado ccntfgrntlo, aprox\madamcnrc,y este aumento !'IC 

produce bruscamente al tiempo Je In ovulación. 
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La determinación de P.J por radiolnmunoo.Mllsis (RIA) es otro método In".' 

directo de investigar si exJsrJ6 ovulación, ya que esta es una medición de 

Ja hormona clrculanrc, lo cual no es un.a prueba de Ja cxpuhilón del oocl -

'to por folrculo. Otra de las prueb.ls consiste en Ja dercrmlnaclón de preg­

nnndiol en la orina, el producto final del metabolismo de la P·J. 

El seguimiento foHcular por ultraccosonogrnfía es Olro rnétodo p'1rn v~~rlfi 

car ovulación, el cual con~•istc en vigilar el crcclnilcnto del folrculo des­

de aproximadamente el día 8 del e lelo ( 8 ) • Otro cstU'..ilo es In t1lopsia -

de endometrlo que se practica 3 6 ·1 días antes de Ja mcstruación y la -­

histología se Jnterpretn por Jos crJtcrlos cxp.icstos por Noyes, flertlng -

y Rock (9 ). Ln visualiznclón directa de estigmas t.le ovulación tlurantc la 

lnparoscopJa en ocasiones implica dificu!lndc~ tócn!c,1s en aqucllac; p.:icl~n­

tcs con a<lhcrencJas pélvicas o cndo1nct1·fosis. 

La fase ll1re:i. deficiente indica la proJucclón inadecuntla de 1'·1 por parre del 

cuerpo lúteo ( 10 - 11 ). El din!jn(i:aico se puede cstab!cccr por el aspecto -­

histol6gh::o del cndon1elrlo, el cunl mucstr:i. un ndclnnto o atr,Lso de n1;1s de 

dos df.:1s con respecto al <lía del ciclo dclcr1nin.1do por el cornicnzo de In -­

siguiente nienstruación. 

El síndrome Jcl folículo lutcJnizaLlo no ruto IKl slJo plautcaJo co1110 un.:i al­

teración ovulatoda ( !'.! - l:l ). Los 1Jiv;;:·lcs co1110 Ja t:urva de 1cr11pcraturn -

b..1sal, la P.J plasn1.1tica ;r Ja biopsia de 1•111lLHnctrlo h.111 fallado para tlifcrcn­

cJar este síndron1c de u11 cicl0 l•vulatvrio 11on11.:tl. El c.x<\/Tlcn con ulrn1sonl­

do puede ser de ayuda diagnóslica, aunquf~ su :;q~11rldaJ no l1a uitlo rot:1linc11-

tc csrnhlccida. 
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EstcrUidnd tnexpllcnhle 

L.a esterilidad de cnufH\ tncxplicablc se cstnblcce cuando ln par.cjn es exhaus­

tivamente estudiada y no se dctcctn ningt1n factor causante de la estcrill~nd -

( 14-15 ) 

Los tcorlns existentes son; 

o) Focos cm.!0111ctri6sicos 1nfnit11oi> 

b) Sfndromc de folículo lutclnizndo uo rolo 

e) Problema nutolnn1unc 

Como una regla de orden práctico se puCllc aceptar que existe esterilidad -­

lncxpllcnblc en lnli p ... trcjas que rcllncn lns comlicioncs siguientes: 

n) Ciclos aparcntcrncnlc ovulntorios 

b) Dcn1ostrnct6n de pcr1ncnhi1iJatl tuharia por histcrosnlpingogra(fa y lnpn­

roscopia 

e) Análisis de sctncn norn1al en la pareja 

d) Prucbn de penetración espcrm:1tlcn nc.1·mnl 

En 10 - 20}¡¡ de las p.-ircjns no se llega a conocer In causa de su csterlll­

dad. 



6, 

J...a medición de progcsteronn 

El valor de una sola 111cdiclóu úc l'.J en suero es cucstlonabtc,pa:ra el --

. dingnOsrlco de owlnclón ( t6-JS ). En In consulto. tradicfonntmcnlc se -­

acepta un valor de P-J nwyor de 3.5 ng/1nl con1ounn prueba positiva de -

ovulnclOn. Los niveles lnfc1·!orcs críticos publicnúos por diversos nuro w 

res sobre la base de un11 o nl1:8 dctcr111l11:1cioncs vnri.11111r11plia1ncntc de -

3 n 10 ng/ntl ( 16-20 ); cstn var!nbilidnd es dchída en p.1rtc a ta pohlnción 

"normal" totnaúa con10 control y a las variantes en la 1nctodo1ogfri pn1·n -

lo cunntlflcnc!ón de'! ln p.¡. Gt.:1t1..:rahncntc en In práctlca clínica y algunos 

estudios de investigación tn cvidcncln de ovulación c.s <lirccta. Es10 rcsul 

ta mtfs cornpttcntlo porque tan1bt6n ptlc<lc ocurrh· Jutcíni:--... aclOn de un folí­

culo no roto 6 la ovutnclOn puede ser scguiU11 por unn lutclnización inndc­

cuadn, y aquí es improb:tlilc que ocurrn la fcrti!lzacion. 
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OBJETIVOS 

l. Annliznr los resultados tle N en ciclos en que se haya conseguido ~­

cmbllrazo, cfc1os de pacientes con obstruccf6n,tubarln bltnccral con~ 

scguimlenco foifculnr por ultraccosouogrnffa y ciclos de paclenccs con 

esterilidad lncxpUcablc. 

2. Observar Jos valores de P4 entre ciclos espontáneos y esclmuJndos con 

citrato de clomffcno. 

3. Con1parar Jos resultados de P·f entre los ciclos con desarrollo de un -

folículo o de varios folículos. 
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MATERIAL Y METODOS 

El presente estudio se dcsnrrolló en la Sección de Ginecologrn Endocrina 

y la Seccl6n de Biología de la Reproducción del tiospltnl de Cinecologfa y -

Obstetricia Luis Cnsteluzo A)'ala dcl lnstltuto Mexicano del Seguro Social. 

La primera parte del estudio consistió en la cvntunclón de las p.1C\cntcs -­

estudiadas en ln Sección <le Glnccolol~rn Endocrlnn que lograron embarazo -

en el período comprendido entre 1984y1987, en quienes se olttuvo los valo­

res de P4 en suero en el ciclo de la concopc\ón,cnuH.ía 21·00 tos ciclos cs­

Pontdnoos y en un día 23 de los ciclos csthnulados con citrato de clon1ifcno; 

por otra parte, se annlizarou los valores de l'·I en las p..'lclcntcs con dlng-­

n6stlco de esterilidad in•.:xplh.:alllc, ton1ntlas en un día 21 tlc} clcto. Las --

pacientes con esterilidad lne.xplicablc no n1oslraron Jrnos nnorn1a1cs en su 

historia clfnlca, estudio ccrvlcovaginal, histcro8alplng"ogrufía y larx:iros -

copla, an.1.lists de semen, pruebas de penetración cspcrm:1ticn, detcr1nlna_ 

clones hormonales de prolactina, r;onadotropinns hipoflsnrias y P·1 en suero 

(P4 mayor de 3. 5 ng/ml). 

La segunda p.'lrtc del csrudlo consistió en el análisis Je pacientes ovu\ndo­

ras normales con o\Jst1i.lcclón tu\Jaria blliHeral, en quienes se realizó se -­

guinl\cnto folicular cncnnünnJo al programa de Fcrtiliznción lll vitro. !.as 

1,.\etcr1n\nacloncs de P·t se cfci:tuaron, en \ns pa.cicntcs que se observó ovu­

lación por ultrasonido, c11 un día 21 en los ciclos espontáneos y en un ura -

23 en los estimulados con clomifeno. 
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Se nnaliznron los valores de N en suero de los i:¡lgulcntcs grupos: 

I. Pacientes con esccrlll<lad inexplicable ( n: 9 ) 

U.Pacientes que se cmburnznron en un ciclo csponttineo ( n: B) 

ItI.Paclentes que se embarazaron en un ciclo cstihiulndo con clomlfeno ---

( n:ll) 

IV.Pacientes ovulnJorus nornmlcs con ob!:ltrucción tulx1rica bilnternl y se -­

gufmlento foliculur por ultrason!Jo en ciclo csponttlnco ( n: 5 ) 

V .Pacientes ovulndorns normales con obstrucción tub.'.lrlca bilateral y scgu.!, 

miento folicular en ciclos csU1nulndo~ con clon1lfcno ( n: 5) 

En el gn1po 111 Ins dosis de clo1nlfcno fueron de 50 n 100 mgr del dfn So. ni 

9o. del ciclo. En el grupo V se cn1plc6 uno de los c.squcn1nfl de hipcrcstin1\;!. 

!ación con dosis progresivas de 50, 75, IUO, 125 y 150 n1gr del día So. al -

9o. del ciclo. El scgutn1icnto folicular ror ultrasouogrnfía se rcnllzó los -­

dfas B, 10, 12, 1'1, 16 y 18 del ciclo. 

Lna dctcrminncioncs de P·l HC cfcctunron por rndiolnnu1no:i.nrtli.sis con el rnO­

todo de doble anticuerpo, twanJo estuches de Intcrnational Gis los cuales -­

tienen una sensibilidad de 0.5 ng/1nl ( 21) 

Los coeficientes de variación dentro y entre los Lln:lllsis fueron n1enorcs 

de 7% y IGJo rcspcctiva1ncntc. ToJus las determinaciones 8C hicieron por 

duplicado. 

El an..1llsls cstadi.sll<.:o se realizó por Ja pr1.1cha Je la U úc Mann-\Vhitncy 

para tnuestra!i i11JcpcnJic11lct; ( Z!) . 

ESTA 
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TESIS 
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BIBLIOTECA 
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RESULTADOS 

Los valores de P4 en cada uno de los grupos se in?ica en la flgora 2. 

El valor prornedio {X) y la dcsvlnción cstllndar ( DE ) de los valores de 

P4 se Indico en la tabln J. 

Los valores de P4 del grupo J fueron slgniflcativnmcntc n1enores del rcsro 

de los grupos: con el grupo U P<0.01, con el grupo 111 p...:0.001, con el g11!. 

po IV p< O.OS y con el g1upo V p<0.001. Los dlferenclns en los volares de 

P·J de los grupos 11, lfl. IV y V no fueron signlflcatlvns, cxccplo al compa-

ror el gruJX> IV y V cor1 una p<0.009. El J"C!lUTnt·n del ,1n:llisfs cstnclístlco se 

Indica en In tabla 2. 

El narnero de folículos c¡uc nJc.1n;ol1 un di.1111ctro n1ayo1· <le I.5 crn scglin el 

ultrasonido en los grupos IV y V i>c indica en 111 rabia 3. 

El promedio de P4 en Jitu paclcn1cs con cvJdcncl:t e.le 0Vl1lncl6n en clcl_o cspof!_ 

tánco ( I l y IV) se encontró en 12. 7 !. 3 .92 (X !. DE) 1nlcntrns que en los­

ciclos cstJmulndos con clo1nifcno ( !JI y V ) se lmll 6 en 17. 87 .:!: 6. 82, con una 

diferencia cstadfstlca111cntc slgnificatlvn ( JJ<U.025) 
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DISCUSION 

Los grupos de pacientes con obscrucclón tubarla Uilntcrnl se incluyeron como 

controles de lns p.1~lcntes que consiguieron cmbaiazo con el fin de dcscnrtnr 

'en cstni:1• que no haya P4 Inducida por la HCG,lo cunl se pudo verificar, ya -

que no hubo diferencia slgniflcalivn entre estos gru1Xls. 

l..n esterilidad incxpllcublc es h.'.1slcnn1cncc un problc1na de diagnóstico y sc-­

gurnmcnte involucra a un grupo t.lc causas de índole diversa ( 14, 15 ). 

El presente estudio p..1rccc indicar que una de las cnusns de esterilidad l11cx_ 

plfcnblc rcsklc en alteraciones del f11ncJona1nlcnto del cuerro h.Hco, yn que -

los valores de P·l en el gn.i¡xi de esterilidad inexplicable fueron slgnlflcntlva­

mcntc menores r¡uc en el rc!Jto de lot•·gnt¡xlJ:;. Este concepto HC rcaflr1n.:i al -

descn1brir que los \;ülorcH pl·o1n(xlio de P·I de los grupos J l y 1 l 1, donde -­

hubo embarazo, no difieren de los encontrados en los gn.1rxn; IV y V, Jonde­

sc tiene una cau~;a dcflnidn de c~tcrilidaJ cun10 lo es la obstrucción tubarl11 

bllntcrat y se <lc1not;;lró ovulación por uJLrasonldo. 

Al con1parnr el grupo IV de p .. 1clcntcs que ovulan norn1aln1cntc en un ciclo -­

espontáneo, con el crupo V de pacientes que u1111blln ovulan nor1nnlnH::ntc pe­

ro estimuladas con clon1lfcno se encontró una diferencia estadfstlcnmenrc --
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sJgnlíJcntlva en los valores de l'·l en suero, tnl vez debido a un ma}1or nl11nero 

do falrculos activos que contribuyen n la producción total de P·J; asln1lsn10, al 

comparar n las {\'lC\cnrcs con cvldencin. de ovulncf6n en clc1on no c~tlnlu1.:Hlos 

(gruros 11 y IV), con lafl p.."tclcntcs es1!nu1k1.dns con clon1!fcno y C\'idcncla <le 

Ovulacf6n (grupos 111 y V), se encontró una difcreuc1n estadísticamente sir.-~ 

nlrtcattva, lo cun:I coucucrda con lo publicodo con otros autores ( 16, 18 ), 

Sfn embargo, el grupo H de pacientes con cmbnrnzo e>u c¡clo no csttrnuiotlo, -­

no mostró dtfcrcnclns significativas en rclnc!On n los grupos lH y V, ra1 vez -

debido al pequeño ran1.::n"'ío de Ja tnucst.ra. 

En nuestro labonnorlo l0s v.'.ltorc~ lnrcrlorcs conCinUlcs de P·i cu sticro, que~ 

indican ovulncl6n, scrfnn tos coinprcndidos des:tro de la prlln(•rtt DE, o sea ~· 

mlyores de 8 ng/1nl parn cic1o1'i no eslilnu1ndas y 1nayorcs de 11 n~/rnl en 1os­

cfclos csttmuJndos con clo1nlfcoo. 

Nuestro trnhajo lncllca ta necesidad Uc rc.1Jlzar un C'!Hlldío 1nrtu dc~nllado ,Je ta 

íuneion ovárlca en nqucl1n1: p;:1clc.:nccs cott Cfllcrl1h.l:-it.J !ncxpltc..1b!c. Aslmian10 -

enfatiza la 11cccsldad de cs1nbtccc1", en la fonnn 1n:1s prcciHa posible, los vato~ 

res inferiores crftlcoc de l'·l considera.dos cuino ovuln~orlos. 
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PIES DE FIGUl\A 

Figura l. Ft'Srmula qufmlca de Ja progesccrona. O~sérvese que es.un con1-

puesto de 21 carbonos con dos grupos ccr6nlco::;. 

Figura 2. Valores de progestcron.1 en SUC["O n1cdidos c11 fase llltca, corrcs­

)X>ndlentcs n cinco rlpos de cJclo mcnstn1al; el grupo 1 de pacientes con es -

tcrllldnd Jncxplicalilc, el grupo. H for111ndo por los ciclou de conccpci6n de -

pacientes emharazaclns en for1na csponttinca, el grupo Ill cornpucsco por -­

loH ciclos de conccpcl6n de pacientes ctnbarazadas bajo cstfn1ulo con citrato 

de clon1ffcno, el grurx:i JV r V de pacicurcs con obstrucción tubaria bilateral 

y evidencia de ovul11ci611 por ultrnsonhlo, en ciclos cspont.1ncos y cstilnula-­

. dos con citrato de clon1ifcno, rcspcctlvan1cmc. Cada puuto lndicll el valor -­

de una mc\.licl6n diario de progcstcrona y las 1 rnc.-.s Indican el promedio de 

los valores horn1ona.lcs. Se ohscrvan.nlvclcs n1cnorcs de progcsrerona en el 

grupo J. 



Tabla l. Magnlrud de In rnues[ra ( n ) , promedio (X) y desviación 7-

eat4ndnr (DE ) de los valores de proges[erona en los cinco -­

grupos estudiados. 

Gru¡x>s n X DE 

1 9 7.8 1.2 

1 1 8 12.3 3.6 

1 11 11 16. 7 7.6 

IV 5 12 .o 4.4 

V 5 22.5 7.0 



Tnbln 2. Valores de slgnlflcnncln estadístlcn ( p < ) entre las medlclones 

de progesterona tle tos cinco grupos de estudio• 

1 1 

1 1 1 

IV 

I 

0.01 

• Prueba U de Mann- Whltney 

NS : No slgnlficntlvo 

I 1 

0.001 

NS 

1 1 I 

0.05 

NS 

NS 

V 

0.001 

NS 

NS 

0.009 



Tabla 3. N!lmcro de folículos nmyores de 1.5 cm cte dlltn1etro en mujeres~­

ovulndorns normales con obstn1ccl6n tubarin bilntcro.I, en ciclos esponu1neos 

y esclmulndos con cltrnto de clomifcno 

Pacientes 

2 

3 

4 

5 

OD: ovario derecho 

OI : ovario Izquierdo 

Ciclo 
csoonttlneo 

OD 01 

o 
J 

o 

o 
o 

o 

Ciclo 
cstlmutndo 

UD 01 

2 

4 

2 

2 

o 

2 

O· 
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