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REGULACION NEUROENDOCRINA DEL
CICLO MENSTRUAL

HIPOTALAMO

e E| sistema neuroendocrino de la CNRH ag |
HICPOFIOIS

reproduccion consiste bdsicamente en

a secrecion pulsatil de GnRH (Hormona

iberadora de gonadotropina) desde el

nipotdlamo, que permite la secrecién a T FON
nivel de hipdtisis de las gonadotropinas
LHy FSH, las que a su vez actuan a nivel
gonadal (ovario) con el objetivo de
proveer una adecuada produccién de e
esteroides sexuales "o X

OVARIO

e “Eje Hipotdlamo- Hipdtisis- Ovario”

Arteaga E, 2016




Arteaga E, 2016
Prieto GB, 2002

REGULACION NEUROENDOCRINA DEL

CICLO MENSTRUAL

e Hipotdlamo:

e Base del cerebro

e Funciones: Balanece energetico
(apetito), Metabolismo hidrico (sed),
regulacion de la temperatura basal,
control del ritmo circadiano, funcién
emocionales y cognitivas, control de la
reproduccion

e Estd formado por miultiples nucleos
(grupo de neuronas), nucelos asociados
a la reproduccion estdn ubicados en
zona mds central.

e Secrecion de GnRH:
arcuato y area preoptica

Entre nucleo
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Lamina terminalis
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Suprachiasmatic
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REGULACION NEUROENDOCRINA DEL
CICLO MENSTRUAL

Hipotisis:
* Prolongacion caudal del hipotdlamo

i i @ » Hipotilamo

Neurohipdfisis (hipdtisis posterior)
e Prolongaciéon de axones de neuronas
hipotaldmicas Hipéfisis
e Secretan oxitocina y ADH

Adenohipdtisis (hipdtisis anterior)
e Grupo de celulas que secretan hormonas  adenohipéfisis P S\ ¥ NN POt
como PRL, TSH, ACTH y gonoadotrifinas ’,‘
(FSH y LH) »
e Conexion al hopotdlamo a través del
plexo portal hipofisiario

Arteaga E, 2016
Prieto GB, 2002



GnRH

e Hormona peptidica

e Sintetizada y liberada por 1000 a 2000 neuronas que no se
agrupan en nucleos concretos sino distribuidas en un sistema
de redes; localizadas entre el nicleo arcuato (infundibular) y el
drea predptica del hipotdlamo

e Se libera al plexo portal hipofisiario, donde viajan hacia
adenohipdfisis

Secrecion de FSH y LH
depende de la frecuencia

Secrecidon de GnRH al
portal hipofisiario

y amplitud de los pulsos.
Alo largo del CM, los
pulsos GnRH varian

PULSATIL y
COORDINADA

Arteaga E, 2016




GnNRH

1980

« Pulsatilidad instriseca a
neuronas GnRH

« Neuronas que rodean
GnRH median la

pulsatilidad

20053
« Rol de sistema KNDy
en pulsatilidad

(mediador)
Multiples

neurotransmisores y
neurohormonas estan

implicados en la secrecion
de GnRH



REGULACION NEUROENDOCRINA DEL
CICLO MENSTRUAL

e GnRH estimula la liberacién y la sintesis de FSH y LH
actuando sobre las células gonadotropas hipofisarias.
A ftravés de esta accidn, es capaz de inducir
desarrollo folicular ovdrico y ovulaciones, por tanto
produccion de esteroides sexuales (E2, P, T)

e Retroalimentacion negativa: Menor cantidad de E2,
aumento de produccion de FSH, si hay mayor
produccién de E2, disminucién de produccion de FSH
(ademds interviene inhibina)

e Retroalimentaciéon positiva: Niveles muy altos de E2,
con concentraciones sobre 200 pg/ml por 2-3 dias,
desencadena peak LH

Arteaga E, 2016
Romeu A, 2016
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REGULACION NEUROENDOCRINA DEL

CICLO MENSTRUAL

e Neuronas de GnRH no expresan receptores estrogénicos (RE-a) ni
receptor androgénico {Cémo ocurre la retroalimentacion?

e Sistema KNDy: Grupo de neuronas con RE que regulan (negativa o
positivamente) la pulsatilidad de GnRH a través de la secrecidn de:

e Kispeptina
e Neuroquinina B
e Dinortina

Rol en pubertad

Ubicacion Sistema

KNDY: nucelo arcuato

(infundibular), Area

anteroventral del ndcleo periventricular (AVPV), drea predptica (POA) y

eminencia media (ME)

Arteaga E., 2016

Capera D., 2019
Romeu A., 2016
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GONADOTROFINAS FSH Y LH

e Hormonas glicoproteicas

e Sintesis: Hipdtisis, bajo estimulo GnRH

e Funcidn: Accién sinérgica para estimular el desarrollo gonadal y regular maduracién
sexual y reproductiva

Desarrollo folicular, reclutamiento foliculo dominante, induce aparicion
FSH de receptores LH en celula de la granulosa, aumenta actividad
aromatasa en celulas de la granulosa

1H Estimula esteroidogénisis en teca ovdrica, estimula la luteinizacion y
mantencién del cuerpo liteo

Arteaga E., 2016



Arteaga E., 2016

e Estructura:

e Corteza: Rodea la médula, contiene los
foliculos.

e Médula: Compuesto por tejido conectivo
, vasos sanguineos, los vasos lintaticos y
nervios

Unidad funcional del ovario:

e Foliculos

e Foliculos que estdn en reposo estdn en la
corteza, donde no hay vascularizacién,
en medida que van desarrolldndose, van
adentrdndose en la médula.




DESAROLLO FOLICULAR

El desarrollo folicular depende de: Secrecidn pulsatil de GnRH por el hipotdlamo,
Secrecion de FSH y LH adecuada por la hipéfisis y foliculos ovdricos capaces de
responder a gonadotrofinas




Independiente de FSH-LH.

Maduracién +/- 200 dias Dependiente de FSH-LH. +/- 14 dias

Celula Folicule  Felicule Felicule Folicule Felicule
Gemminal Primerdial Primane Secundane Antral Preovulatonoe

F. Primordial F.Primario F. Secundario F. Terciario
Foliculo Celulas Aparecen (antral)
inmaduro,  foliculares van  receptoresde  Se forman celulas
ovocito al centro madurandoy FSH de Ia teca, celulas
roadado de formando las de granulosa
células foliculares células dela responden a FSH

granulosa



DESAROLLO FOLICULAR

Nacimiento: 2 Menarquia: alrededor

millones de foliculos de 500.000 foliculos
primordiales

FEmbriones: 5 a7

millones de ovocitos . .
primordiales

. Post menopausia:
A los 35 anos: b

30.000, A los 40:
3.000

Los que quedan
estan en involucion

2 00O Sdlo cerca de 400 foliculos primordiales van a llegar a ovular en la edad reproductiva.




Teca interna Zona pelucida

Ovocito N o
primario « La funcién principal de la

teca durante la foliculogénesis
es la produccidn de esteroides

Membrana (esteroidegénesis)

basal
DD S
I folicular
: Células

foliculares o



ESTEROIDOGENESIS OVARICA

Teardaw de Las des. celulas.

e LDL transporta el colesterol hacia
el interior de las células de la teca

para la sintesis de hormonas
sexuales mediante el estimulo de

LH
e El colesterol es precusor de
androgenos

e Andrégenos cruzan hacia células

de la granulosa, donde por accidén
de la aromataza (estimulada por
FSH) son  transtormados a
estrogeno (E2 principalmente)

Cuello M,, et al., 2017
Reed, B. G., 2018.

Célula de la teca Célula de la granulosa

ATP
AC Colesterol Colesterol

o !

Pregnenolona Pregnenolona

\ \

Progesterona Progesterona

Andrégenos ”m ATP AC&

Fa A\ndrdgenos

-

¢ Aromatasa

AMPC

Estrégenos

Interaccidn de las celulas foliculares de la teca y la granulosa para la produccion de estrégenos



ESTEROIDES SEXUALES: ESTROGENOS

e Existen otros 2 tipos de estrégenos enddgenos sevcretados en menor medida por el ovario

ESTRIOL (E3)

e Ademds, existe otro tipo de estrégeno, que no es secretado por ovario

>




ESTEROIDES SEXUALES: ANDROGENOS

e La DHEA (Dehidroepiandrosterona), Androstenediona (A) y testosterona (T), son
andrégenos secretados (no de manera exlcusiva) por el ovario

e DHEA y A son considerados pro-andrégenos “inertes” ya que requieren ser convertidos a
Testosterona para expresar sus etectos androgénicos

e Fuera del ovario:
e DHEA-S (Dehidroepiandrosterona sulfato): Es producto de secrecion suprarrenal
exclusivo

e Dihidrotestosterona (DHT): Esta hormona es producto de la conversidn peritérica de la T

(una pequefia fraccion desde las suprarrenales), a diterencia de la T, la DHT no puede
aromatizarse a estrogenos.

Arteaga E., 2016



OTRAS HORMONAS PRODUCIDAS POR EL OVARIO

Hormonas glicoproteicas que son parte de la familia del factores de crecimiento (como TGF y AMH) y se expresan en las
células de la granulosa desde la pubertad:

Inhibina A
« Secretada principalmente por
cuerpo luteo (también foliculos
en crecimiento)
. Estimulada por LH

« Accidn sinérgica con estradiol
para inhibir secrecion de FSH

Arteaga E., 2016



TRANSPORTE
De, Asvmenas senumales

e Los ES son muy poco solubles en agua, de modo que solo 1-2% del total presente en
el plasma se encuentra de torma libre, que es que la que puede atravesar las
membranas celulares para actuar sobre su receptor

e La mayor parte del E2 y T circulante se encuentran unidas a 2 proteinas
transportadoras; ALBUMINA y SHBG (Globulina transportadora de hormonas sexuales),
que actian a modo de reservorio, liberando los ES a medida que se van siendo
utilizados

Mas M. 2007
Arteaga E., 2016



TRANSPORTE
De, Asvmenas senumales

e La SHBG transporta en mayor proporcion testosterona, la albdmina se une en mayor
medida al estradiol, sin embargo, la unién de ambos es mds potente con la SHBG

e Los demds esteroides, como DHEA-S, DHEA, androstenediona, estrona o progesterona
no se unen de modo significativo a ellas

Mas M. 2007
Arteaga E., 2016



TRANSPORTE
De, Asvmenas senumales

La produccidn hepdtica de SHBG estd influenciada por factores hormonales

Los andrégenos
Los estréogenos aumentan disminuyen la SHBG
la SHBG — — “Etecto

“hipoandrogenismo” androgénico”
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EL CICLO MENSTRUAL EN LA PUBERTAD

Senales del medio

e La pubertad es resultado de un aumento

Sefiales ambiente:
gradual de los pulsos de GnRH. SeiEs FqipeE
- Genétca -Luz
., -Leptina -Estresores
e La secrecion escasa de GnRH por el -IGF-1 -Disruptores

-Insulina
-Esteroides

endocrinos

hipotdlamo durante la nifiez se debe a vl

una inhibicion efectuada por los centros
cerebrales, que en forma activa
bloquean este eje. Por motivos ain no

claros esta inhibicién sobre el hipotdlamo
disminuye y desencadena el proceso

puberal Sefiales Hipotaldmicas
e La kisspeptina, parece ser el principal

Pulsos GnRH

regulador de la amplitud de los picos de Neurotransmisores

Neuropéptidos
GnRH Receptores

Arteaga E., 2016
Pozo J., 2020



EL CICLO MENSTRUAL EN LA PUBERTAD

HIPOTALAMO
e Durante la pubertad el eje HHO tiene Ao Kioror
- . . AVPV ARC
caracteristicas de transicion entre periodo :
de nifiez y adultez O Q
\ \I;I"l‘;:::::\KI S SPE PTIN A /:f:;:?":/
e Existen ciclo menstruales de mayor duracidn, GPR54HIJM U
irregulares y frecuentemente anovulatorios Estradiol O Bt
(+) y
Neurona
GnRH
e Los ciclos ovulatorios requieren de feedback
(+) de estradiol sobre el eje HHO para GnRH
desencadenar el peak de LH que induce ¥
) , HIPOFISIS
ovulacion, fendmeno que puede demorar P/ LH
afios en estar bien estableidos. ¥
ESTRADIOL
Testiculo
Gonadas

Arteaga E., 2016
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FASES DEL CICLO MENSTRUAL

Inicio de ciclo menstrual: Fase folicular Ovulacidon |/ Fase lutea +/- 14 dias

Independiente de FSH-LH.
Maduracidn +/- 200 dias Dependiente de FSH-LH. +/- 14 dias

Célula Folicule Feolicule Feliculo
Germinal  Primerdial Primarie Secundanioe

B-o- G- -
®
®
®




FASE FOLICULAR




FASE FOLICULAR TEMPRANA

Dl 1 okl 4 dek, ciche

e La fase folicular comienza desde el primer
dia de la menstruacién hasta la ovulacion

e La foliculogénesis comienza durante los a
altimos dias del ciclo menstrual anterior N

e Esteroides e inhibinas A y B muy bajas
(disminuyen a final de la fase lutea)

e Pulsos GnRH aumentan en frecuencia (en
comparacion a tase ldtea tardia) 20 min
aprox, lo que tavorece sintesis de FSH (por
sobre LH) (ocurriendo desde final de f.
ldteal)

Foliculo maduro

Fritz, M. A., & Speroff, L. 2012.

Arteaga E., 2016
Reed, B. G., 2018




FASE FOLICULAR TEMPRANA

Dl 1 okl 4 dek, ciche

e FSH promueve desarrollo y reclutamiento
de foliculos antrales y la secrecion de
inhibina B (por sobre inhibina A)

e La FSH activa la enzima aromatasa en las Op
células de la granulosa, que convierte los
andrégenos en estrogeno

e Una vez que inhibina B alcanza su maximo
nivel, determina el inicio de supresion de
FSH, aquel foliculo con mads receptores de
FSH resistird el descenso y continuard su
crecimiento

Foliculo maduro

Fritz, M. A., & Speroff, L. 2012.

Arteaga E., 2016
Reed, B. G., 2018




FASE FOLICULAR MEDIA

Dia 5 ak 10 dek cicle

e El aumento progresivo de E2 (que venio
desde ddndose por el aumento previo de
FSH y desarrollo folicular) activia la
retroalimetnacion negativa en el
hipotdlamo e hipdtisis, lo que también
promueve la disminucién de FSH

¢ Inhibina A comienza a aumentar

e En ecografia se obserbvan varios foliculos
de 9 a 10 mm de diametro

e Seleccién del foliculo dominante y atresia
del resto de los foliculos antrales

Fritz, M. A., & Speroff, L. 2012.

Arteaga E., 2016
Reed, B. G., 2018

Foliculo maduro



FASE FOLICULAR TARDIA

Dia 10 alk, 14 dek, ciche

e Concentracidon de E2 e inhibina A continda aumentando debido al desarrollo del foliculo
dominante

e La FSH induce receptores de LH en el foliculo dominante

e Ecogratia muestra toliculo dominante de 20 a 26 mm de diametro

e El E2 continda aumentando, pero la FSH no sigue bajando.. ¢{Por qué? porque cuando el
E2 alcanza 200 pg/ml o mas, y se mantiene por al menos 48 horas, provoca un cambio
en la retroalimentacion, pasando a una retroalimentacidn positiva, Esto significa que
estimula pulsos de GnRH mds frecuentes aun (60 a 70 min) (a través del sistema KNDy), lo
que desencadena un peak de FSH y LH, con una LH mucho mas alta.

Fritz, M. A., & Speroff, L. 2012.

Arteaga E., 2016
Reed, B. G., 2018




FASE FOLICULAR TARDIA

Dia, 10 al 14 dek cicle

La  LH estimula principalmente la
produccién de androstenediona y, en
menor grado, la  produccién de
testosterona en las células de la teca

El peak de LH determona que el ovocito
del foliculo dominante complete su
primera division meidtica y se secreten
citoquinas necesarias para la ovualaciéon
Ruptura del foliculo y liberaciéon del
ovocito

Fritz, M. A., & Speroff, L. 2012.

Arteaga E., 2016

Reed, B. G., 2018

Foliculo maduro



FASE LUTEA



FASE LUTEA TEMPRANA

e Células de la granulosa comienzan a

luteinizarse (adquieren una apariencio :

_ Cuerpo lUteo

vacuolada y comienzan a acumular un )

pigmento amarillo llamado luteina) \ G
e Se forma el cuerpo luteo "

. L i
e Aumento considerable en la secrecién de k faa )
NS

progesterona 253
e Aumenta secrecién de E2
e Aumento de la Inhibina A (cuerpo luteo)
e Disminucion pulsos GnRH (100 minutos)

e Disminucdn de FSH
e Aumento de la TCB

Fritz, M. A., & Speroff, L. 2012.

Arteaga E., 2016
Reed, B. G., 2018




FASE LUTEA TARDIA

e GnRH disminuyen aun mas pulsatilidad

(frecuencia 200 min) El cuerpo luteo sufre
lutedlisis bajo la influencia del estradiol y
las prostaglandinas y forma un tejido
cicatricial llamado cuerpo albicans.
Muerte del cuerpo luteo, Inhibina A
disminuye, E2 y P cae.

Transicion hacia fase folicular: pulsos de
GnRH comienzan a aumentar por bajos
niveles de E2 y P, Aumento de FSH...
nuevo ciclo.

Fritz, M. A., & Speroff, L. 2012.

Arteaga E., 2016

Reed, B. G., 2018

Cuerpo lUteo
N



r? ® lase
' follcular

LH T
FE-I""/Q -

Inhibinag A
Inhibina B |

E:
Prog

e -—fh ‘h el *P;J} T“\]

Seaelor Menstrual Proliferativo




ANDROGENOS EN EL CICLO MENSTRUAL

Las tres grandes hormonas

e Testosterona  (T)  :Tiene  una 9 e 5 AT 9
concentracion baja en la fase £ L DRl S
. e (I, 3 ~ e -
folicular temprana, presenta un peak 3 / \
: : : -== Progesterona Y 3
a mitad de ciclo y desciende en fase — Estrégeno '
, L
|Utea, aunque es mayor que en fase | .. Testosterona ’
!

folicular
e Androstenediona (A): Presenta un
ritmo circadiano y elevacion a la
mitad del ciclo menstrual
e Dheas:durante el ciclo menstrual

permanece estable 1234567 8 9101112131415 16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28
[ ] [ ) ( } .
Dfas del ciclo
(] o o
Figura 1
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Arteaga E., 2016



C. Bergeron 2006

CICLO ENDOMETRIAL

e El dtero esta formado por 3 capas:

e Serosa o perimetrio: Compuesta por
tejido conectivo

e Miometrio: Capa mds gruesa,
formada por fibras musculares lisas y
tejido conectivo

e Endometrio: Mucosa interna y estd
compuesta por un epitelio cilindrico
simple con células que secretan
moco (gldndulas endometriales), y
por tejido conjuntivo

FUNDUS

ENDDMETRlO T f‘;\,p.ﬂms-?ﬁﬁtl rr.\_____‘

—
\m‘-.;.'*-* I CAVIDAD UTERINA

MIOMETRIO X ANt . SRR

265/

CUERPO

PERIMETRIO

ISTMO
CUELLO
FONDOS DE SACO,__ CERVIX
VAGINALES
ORIFICIO HOCICO DE TENCA

VAGINA



CICLO ENDOMETRIAL

e El endometrio estd formado por:

e Capa basal: Cercana al miometrio
y que contiene la base de las

>>> gladndulas y vasos sanguineos

e Capa  Funcional:  (que  se
desprende) se  alargan las
gldndulas y los vasos sanguineos
rodeado de tejido conjuntivo, la

. e atraviesan arterias espirales

C. Bergeron 2006

Arcuate artery

Perimetrium
Myometrium

Endometrium

Uterine cavity

Radial artery
Endometrial gland

Endometrium:
Stratum functionalis

Stratum basalis
Straight arteriole

Uterine artery
Radial artery
Spiral arteriole
Cervix Details of portion
of uterine wall
Uterine ° ° ° @ °
artery
Vagina : ° ° ° ® °
N ® ® ® o L
o o o ([ [ ]
o [ o [ [ ]



CICLO ENDOMETRIAL

La modificacion del endometrio depende de la
secrecion ciclica de estradiol y progesterona que
actuan sobre receptores especiticos

Fases del ciclo endometrial:

>>> e Fase proliterativa: influenciada por el estradiol,
el tejido conjuntivo, las glandulas y vasos
comienzan a proliterar, provocando un aumento

de volumen de la mucosa endometrial
e Fase secretora: Comienza después de la
ovulacion, estd influenciada por la progesterona
que actia sobre las glandulas ya desarrolladas,

. e e estimulando la secrecidon de sus células vy
. e e torndndolas cada vez mas tortuosas

C. Bergeron 2006
Arteaga E., 2016




LA MENSTRUACION

C. Bergeron 2006
Arteaga E., 2016

Si no se produce la tfecundacidn, caen bruscamente
los niveles de E2 y P, provocando una
vasoconstriccion intensa de las arterias espirales,
mediada por prostaglandinas que causa isquemia-
hipoxia, con una consiguiente extravasacion
sanguinea, dando origen a una distencién por la
accion de hematomas, que luego se fisuran,
desprendiendo fragmentos de tejidos y sangre
licuada
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TRANSICION A LA MENOPAUSIA (straw)

los ciclos menstruales

responden

a

un

adecuado estimulo del

neuroendocrino

hipotalamo-hipdtisis-

eje
ovarico
[ ] [ ]

[ ] [ ]

[ ] [ ]

[ ] [ ]

Menarche FMP (0)
1 T T T
\ \ /
\ / \ /
P
Slage -9 | -4 | -3b | -3a -2 | -1 +1al+1b ]| +1c | +2
Terminology REPRODUC MENOPAU POSTMENOPAUSE
TRANSITION
Late Early Lale Early Lale
Perimenopause
Duration vanabie vananie 1-3 years 2 years | 3-6 years | Aemaining
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TRANSICION A LA MENOPAUSIA

e Desde la etapa reproductiva tardia (etapa -3a) pueden
comenzar a manifestarse cambios sutiles en las | | | | l | | | |
caracteristicas del ciclo, especiticamente ciclos mas
cortos
e Estos primeros cambios, responden a una consecuencia
directa de la disminucién de la reserva folicular ovdrica

propia de la edad.

e Estos foliculos tienen una peor capacidad de respuesta a
la FSH, provocando una leve declinacién en la produccion
de inhibing B, afectando la retroalimentaciéon que esta

genera, y conduciendo a un gumento en gradual en la
liberacion de FSH, pero que aun se mantiene estable y
donde los niveles de estradiol, aln no inician su descenso




TRANSICION A LA MENOPAUSIA

e En medida que se avanza hacia la transiciéon a la menopausia temprana nos encontramos
frente a un ESH variable , pero elevada,_ niveles de inhibina B bajos y una elevacién de la
activina A, lo que promueve un mayor aumento de FSH, y en consecuencia aceleracion y
exageracion de la maduraciéon folicular, con produccién en algunos casos excesiva de
estrégenos, asocidndose a una ovulacion acelerada, fases foliculares mdas cortas y por
ende, también observar mujeres que contintan teniendo ciclos acortados.




TRANSICION A LA MENOPAUSIA

e Esta elevacién en las concentraciones de
estradiol en respuesta al aumento de FSH que
puede aparecer durante las fases preovulatoria,
pero también en fase lutea (por disminucién en
la capacidad de secrecién de progesterona por
parte del cuerpo liteo) o estar presente en
periodos de anovulacion.

e Puede presentar sintomas similares a un
sindrome pre menstrual, pero también puede
provocar que la mujer presente sangrados mds
abundantes o mds prolongados en algun
momento.




TRANSICION A LA MENOPAUSIA

e La tfransicién menopdusica tardia se caracteriza por la
aparicion de amenorrea de 60 dias o mds.

e los ciclos menstruales se caracterizan por una mayor
prevalencia de anovulacion.

e Baja inhibina B

e Disminucidn recuento foliculos antrales
e Disminucidn niveles E2

e FSH > 25 Ul/L

e Primeros sinfomas vasomotores

e Menopausia




TEMA 3

DOD

EL

QUINTO
EL CICLO MENSTRUAL COMO UN
SIGNO SIGNO DE SALUD

VITAL



EL QUINTO SIGNO VITAL

En el afio 2006, la Asociacion Americana de Pediatria en conjunto con el Colegio
Americano de Ginecologia y Obstetricia publicé un articulo donde se plantea que el
ciclo menstrual debe ser considerado el quinto signo vital en nifias y adolescentes

AAP, 2006P



El ciclo menstrual es un reflejo

del funcionamiento del eje
hipotalamo-hipofisis- ovarico.
(H-H-O)

¢Por qué un signo
vital?

La menstruacion es la manifestacion
externa mas notoria de la actividad
ovarica de una mujer.



EL QUINTO SIGNO VITAL

} Para poder usar el ciclo menstrual como un indicador de salud, hay que saber reconocer

un ciclo menstrual normal en cada etapa de la trayectoria vital

;QUE ENTENDEMOS POR UN CICLO MENSTRUAL SALUDABLE?




P2

PARAMETROS DE NORMALIDAD DE UN CICLO

MENSTRUAL
e DURACION

0 FRECUENCIA e REGULARIDAD
Menor a 8 dias.

24 a 38 dias (I8 a 45 afios) Diferencia entre el ciclo maslargoy
el mds corto: menora 7 a9 dias’

"Menor a 9:18 y 25 anos
"Menor a7: 26 y 41 annos

"Menor a 9: 42 y 45 anos
e CANTIDAD e
Normal: 5a 80 mL

por ciclo

SANGRADO
INTERMENSTRUAL

No hay

"Abundante: Volumen de sangrado suficiente
para interterir con la
calidad de vida de la mujer

Munro M., 2018



Tiempo posterior a la menarquia Definicion de ciclos menstruales irregulares

Los ciclos menstruales irregulares son una transicion

Menos de 1 afio después de la menarquia
puberal normal

>1 a <3 afos después de la menarquia <91 0> 45 dias

~ . : <21 o0>35dias o <8 ciclos por afo
>3 anos despues de la menarquia

Mas de 1 afio después de la menarquia >90 dias para cualquier ciclo

Amenorrea primaria a los 15 afios o 3 afios después de la
telarquia

Traducido de Pefia et al. 2020



Sintomas premenstruales
fisicos 0 emocionales

Existen otros biomarcadores con los
gue se puede profundizar la salud
del ciclo menstrual como los
cambios en el moco cervical o el
patron bifasico de temperatura,
evaluados a través del método
sintotérmico.




EL SANGRADO UTERINO ANORMAL

e Cuando estamos frente a alteraciones del ciclo menstrual, tanto en su frecuencia. regularidad, duracién,
volimen, sangrado intermenstrual, debemos ir al origen o CAUSA, y de acuerdo a eso, tratar segun
corresponda.

e Las alteraciones pueden ser un retlejo de un mal funcionamiento del eje neuroendocrino, pero también, otras

causas que se deben indagar. e Enf. crénicas

e Estrés, exceso ejercicio, TCA,

CISTETRICS

—— a7 e Medicamentis / Tumor SNC

Polyp Coagulopathy ¢ SOP
W7, OVU|atUrY dvsfunction I EJQ H—H—O ® TrCIS'l'OrnOS TirOideOS

+ Hiperprolactinemia

Malignancy & hyperplasia latrogenic e Falla ovarica premqfurq

Not otherwise classified

e enire otfros

Munro M., et al., 2018



CICLO MENSTRUAL Y SALUD DE LA MUJER

A




CICLO MENSTRUAL Y SALUD DE LA MUIJER

FASE LUTEN

RECEPTORES

......

PROGESTERONA




EFECTOS BIOLOGICOS DE LOS ESTROGENOS

* Promueven las caracteristicas sexuales secundarias

e Influencia en el ciclo menstrual y fertilidad (Moco cervical)

e Efectos sobre equilibrio energético y metabolismo de la glucosa
e Tiene efectos positivos sobre masa dsea

e Funcion cardioprotectora

e Funcién Neuroprotectora

e Influencia sobre microbiota vaginal

¢ Influencia en el trofismo vaginal, funcién sexual y sexualidad



EFECTOS BIOLOGICOS DE LOS ESTROGENOS EN

LA MUJER

E2 promueve la homeostasis energética favorece la homeostasis
del peso corporal al aumentar el gasto de energia) a través de

receptores en diferentes nucleos hipotaldmicos que regulan
Etectos sobre equilibrio estas dreas y su interaccién con la leptina y otros neuropéptidos

energetico y
metabolismo de la

glucosa Mejora la distribucion de la grasa corporal y regula la

acumulacién de grasa visceral ,

Mejora la sensibilidad a la insulina ( el misculo esquelético,
tejido adiposo y en el higado)

Mauvais-Jarvis, F., et al., 2013
Cahua-Pablo, J., el al., 2016



EFECTOS BIOLOGICOS DE LOS ESTROGENOS EN

LA MUJER

Actua sobre el metabolismo del hueso, impidiendo la

Tiene efectos positivos - . . ,
pérdida de calcio y manteniendo la masa dsea

sobre masa dsea

Rincdn-Sierra, O.,et al., 2007



EFECTOS BIOLOGICOS DE LOS ESTROGENOS EN

LA MUJER

Mejoran la funcién endotelial: Favorece la vasodilatacion, aumenta ’
la irrigacién sanguinea, disminuye PA Funcion

cardioprotectora

Mejora el metabolismo de los lipidos y del colesterol: *elevan los
niveles de las HDL, mientras que disminuyen los de las LDL

Disminuye la resistencia a la insulina (Promueve una mayor
sensibilidad a la insulina)

Efrain A.Gémez., 2018
Ballesteros HM, 2012.



EFECTOS BIOLOGICOS DE LOS ESTROGENOS EN

LA MUJER

Del Rio, J. P., et al., 2018

Funcion

Neuroprotectora

Regula positivamente los genes que influyen en la
supervivencia neuronal

Mejora la expresion de enzimas que reducen los
radicales libres, disminuyendo el dafio oxidativo

Regula las funciones metabdlicas y sostiene las demandas
energéticas de las células neurales



EFECTOS BIOLOGICOS DE LOS ESTROGENOS EN

LA MUJER

Del Rio, J. P., et al., 2018
Jett, S., et al., 2022

Funcion

Neuroprotectora

El estrégeno potencia la liberacién de glutamato, que estd
relacionado con la plasticidad sindptica, y procesos cognitivos
como el aprendizaje y la memoria

Aumenta los niveles de otros neurotransmisores como serotonina,
dopamina y noradrenalina, modulando el ciclo de suefio-vigilia,
comportamiento sexual, afecciones, estado de dnimo y funciones
cognitivas, el placer, la adiccidn, la toma de decisiones, la
motivacidn, el control motor y el aprendizaje

Promueve a la reduccién del riesgo de desarrollar enfermedad
de Alzheimer



e Promueven los caracteres sexuales secundarios (DHEAS aumenta entre los 7-8 afios,
(Adrenarquia) fendmeno dependiente de la gldndula suprarrenal y es independiente del eje

hipotdlamo-hipédtisis-gdnadas)

e En forma directa, actian a través de los receptores de andrégenos en tejidos, tales como
hueso (reduccidn resorcion dsea), fibroblastos de la piel, foliculo piloso y gldndulas sebdceas

e Importante en la formaciéon de estrégenos mediante la conversion provocada por la
aromatasa

e los hallazgos de estudios bdsicos muestran que el estradiol y la testosterona son
neuroprotectores y tienen acciones antiinflamatorias dentro del cerebro

e Funcidn sexuadl

Soutelo J, 2015
Davis S, 2015




e Promueve las caracteristicas sexuales secundarias

e Influencia y regulacidn sobre el ciclo menstrual

e Prepara el endometrio para la implantacidon del embridn y contribuye al mantenimiento del
embarazo
e Promueve el desarrollo de la glandula mamaria en el embarazo

e Reduce actividad intestinal

e Produce aumento de la T° basal

Taraborrelli S., 2015



EFECTOS BIOLOGICOS DE LA PROGESTERONA

.\ Aumento de los mecanismos antiapoptdticos y la supervivencia celular
Funcion

Neuroprotectora

A través de los receptores GABA, la progesterona y sus metabolitos
modulan los procesos de mielinizacion y remielinizacién en el SNP.

Del Rio, J. P., et al., 2018
Guennoun R. 2020




EFECTOS BIOLOGICOS DE LA PROGESTERONA

Funcion
Neuroprotectora

Del Rio, J. P., et al., 2018
Guennoun R. 2020

La progesterona, especialmente la alopregnanolona, potencia las
sinapsis GABAérgicas a través de la activacion del receptor
GABA A, y, por lo tanto, inhibiendo la transmisidon sindptica. Por
esta razon, se ha atribuido a Ila alopregnanolona efectos
ansioliticos similares a los de las benzodiazepinas y otros
moduladores positivos de los receptores GABA-A.

Ademas, la disminucidon de los niveles circulantes de
alopregnanolona se asocia con la depresidon en humanos, y el
tratamiento antidepresivo se asocia con un aumento de este
metabolito
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