


cuencia de la sintesis de progesterona por el cuerpo
amar 0 v de una adecuada fase latea.

La extensa mvestigacion sobre el tema, indica que
hay una maquinariasintéticade launidad folicular. que
tunciona acoplando los dos compartimientos celulares
de latecayla granulosa. La primera sintetiza androge-
nos bajo el estimulo de LH v la segunda los aromatiza
a estrogenos (17-B-estradiol: E2) bajo el estimulo del
FSH. Los dos compartimicntos deben estar finamente
coordinados entre si, durante toda la fase folicular,
para que la “productividad™ de la teca en sintesis de
androgenos no sobrepase 1 capacidad de su
aromatizacion por la granulosa.

Despuésde laovt  cion, la "maquinaria™ folicular,
transformada en cuerpo llteo, iniciard la sintesis de
progesterona (P4), caracteristica y exclusiva de esta
etapa, que se manticne por dos semanas aproximada-
mente. Clinicamente. las concentraciones circulantes
de P4 diagnoOsticas de ovulacion deben estar por arriba
de 4 ng/mL durante la fase latea. Después de dos
semanas, mecanismos de tipo apoptésicos inducirdn la
regresion del cuerpo lateo, siempre y cuando este no
sea “rescatado” en caso de embarazo, por el estimulo
de la subunidad beta de la gonadotropina coridnica
humana (HCG).

CICLO MENSTRUAL NORMAL.
MICROAMBIENTE OVARICO

Ademas de la regulacion central por las gonadotropi-
nas hipofisiarias, la capacidad de respuesta del ovario
esta determinada por las concentraciones locales de
inhibina y de androgenos, que inhiben ¢l desarrollo
foticular y son responsables de la atresia y de una serie
de factores de crecimiento, incluyendo a la insulina,
acoplados a sus respectivas proteinas transportadoras
(BPs) que contribuyen a regular “in situ’  1sintesis de
los esteroides ovdricos.

El papel del endometrio. Las hormonas ovdricas
inducen unarespuesta diferencial sobre el endometrio,
que determina el crecimiento, diferenciacion, madura-
ciény al final, la descamaciony eliminacion del mismo
en forma de menstruacion. Alteraciones congénitas
(malformaciones y agenesias de los conductos mille-
rianos, responsables de la embriogénesis del tteroy del
tercio superior de la vagina), intfecciosas (tuberculosis)
0 iatrogénicas (postradiaciones, postlegrados, sindro-
me de Asherman) de un endometrio funcional, causan
supresion de la menstruacion, ain en presencia de un
eje hormonal funcionante.
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El endometrio humano es un tejido complejo s
dindmico. que sufre cambios cspecificos durante <l
ciclo menstrual, en respuesta a cambios en lus concen-
traciones circulantes de las hormonas oviricas, asi
como de diferentes factores de crecimiento v diferen-
ciacion de sintesis local. Participan en estos cambios
diferentes tipos celulares: epitelio glundular v de su-
perficie, estroma, endotelio vascular, células de mus-
culo liso y células del sistema inmunce {macrofagos y
nmonocitos).

Elestradiol (E2) ejerce un potente efecto mitogénico
sobre el estroma, el epitelio glandular y superficial del
endometrio, sobre las células endoteliales y el masculo
liso vascular. Al conjunto de estos fendmenos se le
denomina efecto proliferativo; este estimulo causa
aumento del grosord zndometrio de 2 mm inmedia-
tamente después de la menstruacion hasta 12 mm 12 a
14 dias mds tarde, poco antes de la ovulacion.

El “umbral” de la concentracion sérica suficiente
para inducir proliferacion endometrial es alrededor de
40 a 50 picog/mL. En la anovulacion crénica de los
primeros anos postmenarca, el estimulo de concentra-
ciones elevadas y sostenidas de E2, no antagonizadas
en forma secuencial por la progesterona, es responsa-
ble de fa hiperplasia del endometrio.

ElE2 también esresponsable de la sintesis endome-
trial de receptores para si mismo, amplificando su
efectoestimulante, asicomo para la progesterona (P4).
Poreste motivo, sélounendometrio previamente “sen-
sibilizado” por E2 es capaz de responder a la accion de
la P4, En este fundamento fisioldgico se basa la prueba
clinica de suspensién a progestinas utilizada c¢n ¢l
estudio de las amenorreas como reto funcional que
evalda el estatus estrogénico endogeno.

La P4.asuvez, induce una estabilizacion del grosor
endometrial; su accion, antagoniza el estimulo prolife-
rativo y disminuye la sintesis de receptores a E2; au-
menta considerablemente el contenido de glicogenoy
proteinas en el epitelio glandular; acentda el creci-
mientoy la tortuosidad de los vasos endoteliales (arte-
riolus espirales) ¢ induce la transformacion (predeci-
dualizacion) del estromay de s gldndulas. Al conjun-
to de estas acciones se conoce como efecto secretor. La
fin  dad biologica de esta estimulacion secuencial es
crear un endometrio ideal para favorecer la anidacion
de un ovulo fertilizado.

En caso contrario, la caida de s concentraciones
de E2 y P4, debida a la apoptosis del cuerpo lateo.
induce una sintesis masiva de prostaglandinas. que
alteran la microcirc  1cion endometrial, causando es-
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Causas oviricas

Entodaslas patologias de origen ovirico, esta afectada
la unidad folicular. en su capacidad de sintesis
estrogénica. Enun intento compensatorio de respues-
ta (retroalimentacion negativa). se clevaran las con-
centraciones circulantes de FSH y de LH (hiperestro-
genismo hipogonadotropico). Cuanto mas severo
dano ovarico, mds altas las concentraciones de FSH
{>40 Ul/mL) v mas bajas las de estrogenos.

Las causas ovaricas se clasifican en primarias v
sccundarias. Las primuarias incluyen las causas congéni-
tas; la mas comun es la disgenesia gonadal tipo Turner
(45 X0O). queocurre en I de cada 2,000 mujeres nacidas
vivas y | de cada 13 abortos espontancos. Se incluyen
aqui las disgenesias gonadales puras (46 XXy 40 XY)
y las fallas ovidricas prematuras presumiblemente de
origen autoinmune.

Las causas secundarias son iatrogénicas: quimiote-
rapia, radioterapia. cirugia, que tienden a ser mas
frecuentes en la adolescencia, por la mejor tasa de
sobrevida de nifos con p: Hlogia oncologica.

La presentacion clinica de estas . craciones de-
pendedelaprecocida deseveridad del déficit, que
se puede expresar como amenorrea primaria sin desa-
rrollo de caracteres sexuales secundarios o como oligo-
menorrea anovulatoria. que progresa hasta amenorrea
secundaria irreversible.

Causas endometriales

a ausencia del endometrio, anatomica (agenesia de
dtero) o funcional (sindrome de Asherman), es res-
ponsable de amenorrea primaria. asociada a desarrolio
normal de los caracteres sexu s secundarios, ya que
lasintesisde hormonas por parte deleje H-H-ovario no
estd afectada.

El estatus endometrial. bajo  2stimulo hormonal
endégeno, se puede estudiar a través de retos™ hor-
monales: pruebas de suspension con progestinas y con
estro-progestinas: la primera consiste en la administra-
cion de progestinas sintéticas de cinco asicte dias: silas
pacientes presentan sangrado en los dias posteriores a
la suspension del medicamento, se inficre que produ-
cen suficiente E2 (concentraciones iguales o > de
40 pgr/mL). Si la prucba es negativa, se concluye que
existe anestrogenismo severo. En este caso se sugiere
utilizar la segunda prucba que consiste en administrar
por tres semanas una combinacion de estrogenos mas
progestinas: las pacientes presentardn un sangrado
inducido, salvo aqu¢ as que no ticnen utero o
endometrio funcional o vias genitales permeables. Cli-
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Cuadro 2. Causas endometriales de alteraciones menstruales

« Embarazo y sus complicaciones
{aborto, mola, embarazo ectopico)

« Métodos anticonceptivos
(DIU, orales, inyectables)

« Causas infecciosas:
2 Tuberculosis

2 Endometritis/EIP
(Chlamydia. neisseria)

« Endometriosis/adenomiosis

nicamente, las patologias endometriales pueden mani-
testarse ademds como amenorrea 1L oligomenorrea o
menometrorragia (Cuadro 2).

Vias genitales inferiores

Las lesiones de la via vaginal inferior pueden manifes-
tarse como sangrados transvaginales atipicos antes de
la pubertad, manchados irregulares o metrorragias en
laadolescencia. Se incluyen aquila patologia traumitica
v i neoplasica.

Laslesiones traumaticasson relativamente frecuen-
tes en edades pedidtricas v requicren un cuidadoso
dingnostico diferencial entre fus posibles causas:

e Lesiones traumdticas accidentules por caidas. gol-
pes contra objetos contundentes. cle.

e Automanipulacion de genttales. cuerpo extrano.

o Abuso sexual (AS),

Este tltimo diagndstico es uno de los grandes retos
del pediatra y el ginecologo. La exploracion de los
genitales de una nina o de una adolescente no es la
anica forma de valorar una paciente con esta sospecha:
se requiere la participacion de un equipo interdiscipli-
nario con experiencia en estas situaciones. Sin embar-
go, ¢l examen ginecoldgico cuidadoso, con amplifica-
cionvulvo colposcopica,est o delos elementos valio-
sos del examen. Existe una clasificacion internacional
de las lesiones anogenitales en nifas con sospecha de
AS, que conviene adoptar.

Las neoplasias benignas y malignas de la via genital
inferior como polipos, papilomas, angiomas, carcinomis
de células claras, rabdomiosarcoma se expresan porlo
general como sangrados o manchados irregulares, a
veces malolientes, sin relacion con  ciclo menstrual.
Aun cuando sean causas raras de alteraciones mens-
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