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D E D I C A T O R I A

Y

R E  C O N O C I M I E N T O S



D e d ic o  e s ta  T E S IS a m i s  c o m p a n e r o s  d e l  S e r v i c i o  d e  E n d o c r i -  

n o l o g i a  y  N u t r i c i o n  d e l  A m b u l a t o r i o  " H n o s .  G a r c i a  N o b le  ja s  : ,  de  la  

S e g u r id a d  S o c i a l ,  H e  d e  m e n c i o n a r  en p a r t i c u l a r  a lo s  D o c t o r  es 

H E R V A S ,  P E R E Z  M E R I D A ,  R E Q U E J O ,  O R T I Z  R I A N C H O  y  C A ­

R R I O N ,  s i n  c u y a  c o o p e r a c i o n  i n c o n d i c i o n a l  n o  m e  h u b i e r a  s id o  p o - 

s i b l e  r e a l i z a r l a .  P e r o  q u e  m e n c io n e  p r i m e r o  e s to s  n o m b r e s  n o  s i g ­

n i f i e  a o l v i d o  a la  c o l a b o r a c i o n  q u e  m e  b a n  p r e s t a d o  to d o s  y  c a d a  u n o  

de lo s  d e m a s  c o m p a n e r o s  d e l  e q u ip o ,  j u n t o  c o n  la s  e n f e r m e r a s  y  

t é c n i c o s  d e l  l a b o r a t o r i o ,  lo s  q u e  de  u n  a f o r m  a u  o t r a  b a n  c o n t r i b u i -  

do  a l a  r e a l i z a c i o n  de e s ta  t a r e a .

U n a  m e n c i o n  e s p e c ia l  v a  d e s t in a d a  a l  P r o f e s o r  P O Z U E L O  E S - 

C U D E R O ,  q u ie n  c o n  su  e j e c u t o r i a  a l  f r e n t e  d e l  S e r v i c i o  y  s u  p le n a  

e n t r e g a  a l  e j e r c i c i o  p r o f e s i o n a l  c o n s t i t u y e  en  to d o  i n s t a n t e  e l  m e j o r  

e j e m p l o  p a r a  q u ie n e s  le  r o d e a m o s .  Su c a p a c id a d  c r e a d o r a  y  e n t u - 

s i a m o  i n c a n s a b le  b a n  id o  u n id o s  a u n a  a c t i t u d  de a p o y o  i n c o n d i c i o - 

n a l ,  q u e  n u n c a  o l v i d a r e .

A l  P r o f e s o r  T A M A R  I T  T O R R E S ,  m i  g r a t i t u d  e t e r n a  p o r  s u  

p a c ie n c ia ,  d i r e c c i o n ,  e f i c a c i a  y  e n s e n a n z a s  en la s  i n t e r m i n a b l e s  

m a n a n a s  de r e v i s i o n  de  b o r r a d o r e s  en  s u  C â t e d r a .
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T a r r b i é n  q u i e r o  d e s t a c a r  l a  v a l i o s a  c o l a b o r a c i o n  d e l  P r o f e s o r  

P E R A L T A  S E R R A N O ,  f a c i l i t â n d o r r e  e l  p r o t o c o l o  d e  u n  g r u p o  d e  sus  

p a c i e n t e s .

Y  p o r  u l t i m o ,  y  no  p o r  e l l o  m e n o s  i m p o r t a n t e ,  q u i e r o  d a r  la s  

g r a c i a s  a l  I n s t i t u t e  N a c io n a l  de  P r e v i s i o n ,  a t r a v é s  d e  s u  P r é s i d e n t e  

d e l  C o n s e jo  de  A d m i n i s t r a c i o n  D o c t o r  M A R T I N E Z  E S T R A D A ,  p o r  h a  

b e r m  e d a d o  la  o p o r t u n id a d  de  l l e v a r  a c a b o  e s ta  T e s i s  d u r a n t e  e l  

d e s e m p e n o  d e  m i  c a r g o  de M e d ic o  A d ju n t o  d e l  S e r v i c i o .
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I N T R O D U C C I O N
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E l  d e s a r r o l l o  de t e c n i c a s  de  b i o  y  r a d i o i n m u n o a n à l i s i s  c o n  s u f i c i e n t e  

s e n s i b i l i d a d  p a r a  m e d i r  h o r m o n a s  c i r c u l a n t e s ,  h a  h e c h o  p o  s i b l e  d e t e c "  

t a r  c o n c e n t r a c i o n e s  p l a s m à t i c a s  y  u r i n a r i a s  de  la s  h o r m o n a s  p r o c e d e n "  

t e s  d e l  l o b u l o  a n t e r i o r  h i p o f i s a r i o ,  d e n t r o  de  l o s  n i v e l e s  m à s  b a jo s  p o "  

s i b l e  s. L a s  c i f r a s  b a s a le s  de  la s  h o r m o n a s  g o n a d o t r o p a s ,  de  l a  h o r ­

m o n a  de  c r e c i m i e n t o ,  de  l a  t i r o t r  o p in a ,  p r o l a c t i n a  y  c o r t i e  o t r  o p in a ,  

h a n  s id o  p r e c i s a d a s  e n  s u je t o s  de  a m b o s  s e x o s  e n  d  i f  e r e n t  es  e d a d e s  de  

la  v i d a ,  v i s l u m b r à n d o s e  la  p o s i b i l i d a d  de  q u e  a m e d i d a  q u e  se v a y a n  

p e r f e c c i o n a n d o  y  d e s a r r o l l a n d o  n u e v a s  t e c n i c a s  de  r a d i o i n m u n o e n s a y o ,  

se p o d r à n  d e t e r m i n a r  o t r a s  h o r m o n a s  m e n o s  c o n o c id a s ,  c o m o  s o n  la s  

h o r m o n a s  a l f a  y  b e ta  m e  l a n o c i t o e  s t i m u l a n t e  s y  l a  l i p o t r  o p in a .

E l  d e s c u b r i m i e n t o  de  h o r m o n a s  h i p o t a l à m i c a s ,  y  su  s m t e s i s ,  p e r “ 

m i t i e n d o  q u e  c u a n d o  se le s  a d m i n i s t r a  p o r  v i a  e x o g e n a  p r o d u z c a n  

u n a  r à p i d a  l i b e r a c i o n  de  su  h o r m o n a  h i p o f i s a r i a  c o r r e s p o n d i e n t e  y  

de  o t r a s  a lm a c e n a d a s  e n  la s  c é l u l a s  d e l  l o b u lo  a n t e r i o r ,  h a  d e m o s  - 

t r a d o  q u e  e x i s t e  u n a  r é s e r v a  h i p o f i s a r i a  m o v i l i z a b l e  d e  la s  m i s m a s ,  

a u n  s i n  h a b e r  s id o  d e t e c ta d a s  s u s  c i f r a s  b a s a le s .  P o r  lo  c u a l ,  e n  

c i e r t a s  o c a s io n e s  y  s o b r e  t o d o  e n  c a s o s  de  d e f i c i e n c i a s  h o r m o n a l e s ,  

r é s u l t a  de  m a y o r  f i a b i l i d a d  l a  p r à c t i c a  de  u n a  p r u e b a  de  r é s e r v a  h i p o "
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f i s a r i a  q u e  l a  s i m p l e  d e t e r m i n a c i o n  b a s a i  h o r m o n a l .  L a s  c a r a c t e r i s t i -  

c a s  de  la s  r e s p u e s t a s  e n  t i e m p o  y  m a g n i t u d  de r e s p u e s t a  de  c a d a  u n a  de  

la s  p r i n c i p a l e s  h o r m o n a s  a d e n o h ip o f  i s  a r i a s  a l a  a c c i o n  l i b e r a d o r a  de 

s u  e s t i m u l o  h i p o t a l à m i c o  e s p e c i f i c o  o de  o t r o s  f a c t o r e s  f i s i c o s , q u i m i -  

c o s  o f a r m a c o l o g i c o s ,  h a n  s id o  d o c u m e n t a d a s  en e s tu d io s  de  i n d i v i d u o s  

s a n o s  y  e n f e r m o s  de  a m b o s  s e x o s ,  y  en c a s i  to d a s  la s  e d a d e s  d e  la  v i ­

d a .

E l  p a r a l e l i s m o  e n t r e  lo s  c a r a c t è r e s  b i o l o g i c o s  y  q u i m i c o s  de  d o s  o m a s  

h o r m o n a s  a d e n o h ip o f  i s  a r i a s  - - q u e  h a  p e r m i t i d o  c l a s i f i c a r l a s  p o r  f a m i -  

l i a s  - - r e l a c i o n a d o  c o n  l a  e m b r i o g  é n e s is  c o m  u n  de sus  c é l u l a s  p r o d u c - 

t o r a s ,  es p r o b a b le m e n t e  la  c a u s a  de q u e  d i f e r e n t e s  h o r m o n a s  r e s p o n -  

d a n  a l  m i s m o  e s t i m u l o .  E s t a  p l u r a l i d a d  de  a c c io n  es a c e p ta d a ,  a u n q u e  

se  s ig a  m a n t e n ie n d o  p a r a  l a  h o r m o n a  h i p o t a l â m i c a  l i b e r a d o r a  s u  n o m ­

b r e  de  o r i g e n ,  O b s e r v a c io n e s  c l l h i c a s  y  e x p é r i m e n t a l e s  m u e s t r a n  c o ­

m o  l a  h o r m o n a  h i p o t a l â m i c a  l i b e r a d o r a  de  h o r m o n a  l u t e i n i z a n t e  ( L H R H )  

i n d u c e  u n a  r à p i d a  l i b e r a c i o n  d e  h o r m o n a  l u t e i n i z a n t e  ( L H ) y  de h o r m o ­

n a  f o l i c u l o  e s t i m u l a n t e  ( F S H )  p o r  a c c i o n  d i r e c t a  s o b r e  la s  c o n c e n t r a ­

c io n e s  h i p o f i s a r i a s  de  la s  m is m a s ^ y  q u e  la  h o r m o n a  h i p o t a l â m i c a  l i b e r a  

d o r a  d e  t i r o t r o p i n a  ( T R H )  in d u c e  la  r e s p u e s t a  de  h o r m o n a  t i r o t r o p a  

( T S H )  a n i v e l  de  la  h i p d f i s i s , a c t u a n d o  d i r e c t a m e n t e  s o b r e  la  m i s m a , e  

in d u c e  u n a  r e s p u e s t a  a u n  m a y o r  de  p r o l a c t i n a  (P R  L ) ,  a u n q u e  n o  e s ,  s e - 

g u n  S c h a l l y ,  l a  h o r m o n a  l i b e r a d o r a  e s p e c î ï i c a  d e  la  m  i s m  a, y  s i n  e s t a r  

c o n t r o l a d a  l a  P R L  p o r  m e c a n i s m o s  m e d ia d o s  p o r  T R H .  L a s  c o n d i c i o -



14

n é s  de  n e u r o g l u c o p e n i a  in d u c id a s  p o r  l a  a d m i n i s t r a c i o n  de  i n s u l i n a  h a n  

s id o  a m p l i a m e n t e  u t i l i z a d a s  p a r a  l i b e r a r  h o r m o n a  de  c r e c i m i e n t o  ( G H ) ,  

a c tu a n d o  p o r  v i a  h i p o t a l â m i c a  s o b r e  e l  f a c t o r  l i b e r a d o r  de  h o r m o n a  de  

c r e c i m i e n t o  (G H  R H ) .  E s t a  c o n d i c i d n  h ip c g lu e é m ic a ,  d e  s t r e s s ,  se h a  

c o m p r o b a d o  p r o d u c e  t a m b i é n  l i b e r a c i à n  de  p r o l a c t i n a  y  d e  c o r t i c o t r o p i "  

n a  ( A C T H ) .  P a r e c e  s e r  q u e  lo s  m e c a n i s m o s  de  a c c i d n  d e  l a  h i p o g l u c e "  

m i a  i n d u c i d a  p o r  i n s u l i n a ,  e s t i m u l a n d o  l a  l i b e r a c i o n  de  G H ,  P R L  y  A C ­

T H ,  s o n  i n d i r e c t a m e n t e  r e g u l a d o s  a t r a v é s  de l h i p o t â l a m o .

Se s a b e  a d e m à s  q u e  e s ta  p l u r a l i d a d  de  r e s p u e s t a  de la s  h o r m o n a s  d e l  

l o b u lo  a n t e r i o r  se v e  m e d i a t i z a d a  p o r  e s ta d o s  de a n s ie d a d  o de  e n f e r m e "  

d a d ,  p o r  l a  a c c i o n  de  n e u r o t r a n s m i s o r e s  c e n t r a l e s ,  p o r  f a c t  o r e  s ,  c o m o  

s o n  e l  f r i b ,  e l  s u e n o ,  e l  r i t m o  c i r c a d i a n o ,  p o r  a c c i o n  h o r m o n a l  c o m o  

l a  de lo s  e s t e r o i d e s  g o n a d a le s ,  y  p o r  o t r o s  f a c t o r e s ,  y a  p r o b a b l e s ,  y a  

d e s c o n o c id o s .

E s t a s  o b s e r v a c i o n e s  a c e r c a  de  la  p l u r a l i d a d  de a c c i o n  h o r m o n a l  s o n  l a s  

q u e  d i e r o n  l u g a r  a q u e  d i s t i n t o s  g r u p o s  de  i n v e s t i g a d o r e s  d e s a r r o l l a r a n  

p r u e b a s  f u n c i o n a le s  i n t e g r a d a s  de  l i b e r a c i o n  de  t o d a s  la s  h o r m o n a s  d e l  

l o b u lo  a n t e r i o r ,  c a d a  u n a  c o n  sus  f u n d a m e n t  os y  c a r a c t e r i s t i c a s , p e r o  

c o n  e l  r e s u l t a d o  c o m u n  de  s e r  p r u e b a s  d e  g r a n  u t i l i d a d  c l i n i c a  p o r  l a  

n e c e s id a d  f r e c u e n t e  de  v a l o r a r  la  r é s e r v a  h i p o f i s a r i a ,  y  p o r  l a  r e d u c - 

c i o n  e n  e l  t i e m p o ,  e s f u e r z o s  y  m o l e s t i a s  p a r a  e l  p a c ie n t e .
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R a k o f f  y  c o l .  ( 1 9 7 4 )  se  b a s a n  en  la s  o b s e r v a c io n e s  de  M a c  I n d o r  y  T u r  - 

k i n g t o n ,  de  q u e  la  l i b e r a c i o n  de  G H  y  P R L ,  e s t i m u l a d a  p o r  la  a r g i n i n a ,  

se  l l e v a  a c a b o  p o r  v i a  h i p o t a l â m i c a .  T a m b i é n  p a r t e n  de  la s  a c c io n o s  

y a  c o n o c id a s  de  L H R H  s o b r e  L H  y  F S H  y  de  q u e  T R H  s o b r e  T S H  y  P R L  

p a r a  d e s a r r o l l a r  u n a  p r u e b a  f u n c i o n a l  i n t e g r a l  d e  l a  a d e n o h i p o f i s i s , de  

t a l  m o d o  q u e  a d m i n i s t r a n d o  u n a  i n f u s i o n  de  a r g i n i n a  d u r a n t e  t r e i n t a  m i  - 

n u to s  o b t ie n e n  u n a  r â p i d a  p e r o  p e q u e n a  r e s p u e s t a  de P R L ,  s e g u id a  de la  

r e s p u e s t a  de  G H ,  q u e  c o n s i d e r a n  se  p r o d u c e n  p o r  v i a  h i p o t a l â m i c a .  A d ­

m i n i s t r a n d o  a lo s  n o v e n ta  m in u t o s  u n  b o lu s  c o n t e n ie n d o  T R H  y  L H R H ,  

o b t ie n e n  o t r a  r e s p u e s t a  de P R L  m a y o r  q u e  la  a n t e r i o r ,  p e r o  e s ta  v e z  i n  - 

d u c  id a  p o r  T R H .  O b t ie n e n  a d e m  âs l a  e s p e r a d a  r e s p u e s t a  de T S H  a T R H ,  

m â s  l a  in d u c  id a  s o b r e  la s  h o r m o n a s  g o n a d o t r o p a s  p o r  L H R H .  L a  p r i m e ­

r a  m i t a d  de  la  p r u e b a  d a r i a  l a  m e d id a  d e l  e s ta d o  h i p o t a l à m i c o ,  de a c u e r -  

do  c o n  la  r e s p u e s t a  o no de  la  p r o l a c t i n a ,  y  l a  s e g u n d a  la  m e d id a  de la  

i n t e g r i d a d  de  la  h i p o f i s i s , dada ]a r e s p u e s t a  de  l a  p r o l a c t i n a  d i r e c t a m  e n te  

d e s d e  la  h i p o f i s i s .  E s t a  p r u e b a ,  u n id a  a lo s  d a to s  c l i n i c  os y  de  l a b o r a ­

t o r i o ,  s e r v i r i a  p a r a  o r i e n t a r  s i  e l  d e f e c t o  b â s i c o  e r a  u n a  d i s f  i n c i o n  o 

u n a  n e o p la s ia  de  l a  h i p o f i s i s , o s i  e r a  de  o r i g e n  h i p o t a l à m i c o  y  s i  h a b ia  

u n a  o m â s  h o r m o n a s  i n v o l u c r a d a s  en  e l  p r o c e s o .  L a  p r u e b a  en e s ta  f o r ­

m a  c o n c e b id a ,  c o n  u n a  d u r a c i o n  de s e is  h o r a s ,  r é s u l t é  de  u t i l i d a d  a l  

a p l i c a r s e  en c a s o s  p a t o l o g i c o s ,  y  m u e s t r a  q u e  la s  r e s p u e s t a s  h o r m o n a ­

le s  o b te n id a s  en  lo s  g r u p o s  de c o n t r o l  n o r m a l e s ,  e r a n  s i m i l a r e s ,  en 

m a g n i t u d  y  en  t i e m p o  de  r e s p u e s t a ,  a a q u e l la s  o b s e r v a d a s  c u a n d o  se
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h a c ia  la  a d m i n i s t r a c i o n  i n d i v i d u a l  de  c a d a  u n a  d e  la s  h o r m o n a s  o f a c t o *  

r e s  l i b e r a d o r e s  e s p e c i f i c o s .  Y e n  y  c o l .  ( l 9 7 2 ) ,  a d e m â s  de  K a s t i n  y  c o l .  , 

J a c o b s  y  c o l .  , B o w e r s  y  c o l ,  y  R a k o f f  y  c o l .  , y a  h a b ia n  d e m o s t r a d o  q u e  

t r a s  la  a d m i n i s t r a c i o n  de  L H R H  y  T R H  en u n  s o lo  b o lu s  h a b ia  u n  a u m e n -  

to  c o n c o m i t a n t e  de  L H ,  F S H ,  P R L  y  T S H ,  y  q u e  la s  r e s p u e s t a s  f u e r o n  

s i m i l a r e s  a la s  o b s e r v a d a s  t r a s  l a  a d m i n i s t r a c i o n  a i s l a d a  de  L H R H  6 

T R H ,  t a n to  en t i e m p o  c o m o  en a m p l i t u d .

L a s  d u d a s  q u e  p u d i e r a n  s u r g i r  r e s p e c t o  a l a  po s i b l e  i n t e r f e r e n c i a  o c a -  

s io n a d a  p o r  la  a d m i n i s t r a c i o n  de  lo s  f a c t o r e s  l i b e r a d o r e s  h i p o t a l â m i c o s , 

c o n ju n t a m e n t e  c o n  o t r o s  f a c t o r e s  de  p r u e b a  d e  l a  f u n c i o n  h i p o f i s a r i a  

- -o  s é a s e ,  l a  i n t e r a c c i o n  en  l a  s e c r e c i o n  d e  u n a  h o r m o n a  p o r  l a  c o n c o ­

m i t a n t e  l i b e r a c i o n  de  o t r a  - - s o n  a c l a r a d a s  p o r  M o r t i m e r  y  c o l .  ( l  973 ), 

q u ie n e s  d e m u e s t r a n  q u e  la  a d m i n i s t r a c i o n  s i m u l t â n e a  de  u n a  h o r m o n a  

h i p o t a l â m i c a  c o n  o t r a  y  c o n  i n s u l i n a  no  m o d i f i c a  en  n in g u n  s e n t id o  l a  

r e s p u e s t a  de  la s  h o r m o n a s  h i p o f i s a r i a s ,  c o n c lu y e n d o  q u e  e s ta  p r u e b a  

p u e d e  s e r  u t i l i z a d a  c o n  v e n t a ja s  y a  q u e  l a  i n t e g r i d a d  a d e n o h ip o f  is  a r i a  

q u e d a r i a  v a l o r a d a  en d o s  h o r a s .  E l l o s  d e t e r m i n a n  a d e m â s  c o r t i s o l  

p o r  m é to d o s  f l u o r o g é n i c o s ,  c o m o  u n  i n d i c e  d e  l a  s e c r e c i o n  de  A C T H ,  

y  r e c o m ie n d a n  l a  u t i l i d a d  c l i n i c a  de  l a  m i s m a .

A d e m â s  d e  e s ta s  d o s  c o m u n i c a c i o n e s  s e  e n c u e n t r a n  lo s  t r a b a j o s  d e  

V o i g t  y  c o L  ( 1 9 7 5 ), q u ie n e s  s i g u i e r o n  e l  m é t o d o  d e  M o r t i m e r ,  p e r o  

m o d i f i e â n d o l o  en  e l  s e n t i d o  d e  q u e  u t i l i z a n  a r g i n i n a  p a r a  p r o d u c i r  l a  l i -
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b e r a c i o n  d e  G H ,  y  U s i n a - v a s o p r e s i n a  p a r a  la  in d u c  c i o n  d e  l a  l i b e r a c i o n  

d e  A C T H ,  a r g u y e n d o  s o b r e  l a  i n c o n s i s t e n c i a  d e  l a  h i p o g l u c e m i a  i n d u c i -  

d a  p o r  i n s u l i n a ,  T o d a s  la s  h o r m o n a s ^ s e g u n  e s to s  a u t o r e s ,  a l c a n z a r o n  

e l  m i s m o  g r a d o  de r e s p u e s t a  q u e  lo  h a r i a n  en  u n a  p r u e b a  de  e s t i m u l a -  

c i o n  i n d i v i d u a l ,  e n c o n t r a n d o  l a  p r u e b a  d e  g r a n  u t i l i d a d  p a r a  v a l o r a r  la  

r é s e r v a  h i p o f i s a r i a ,  s o b r e  to d o  en p a c ie n t e s  d e  c a r â c t e r  a m b u l a t o r i o ,

R a s t o g i  y  c o l s .  ( 1 9 7 6 ) ,  e s t u d ia n  e s ta  p r u e b a  s o m  e t ie n d o  a c in c  o h o m b r e s  

s a n o s  a l a  e s t i m u l a c i o n  s i m u l t â n e a  i n t r a v e n o s a  d e  i n s u l i n a  de  T R H  y  de 

L H R H ,  r e p i t i e n d o  l a  m i s m a  c o n  u n a  s é m a n a  de i n t e r v a l o  y  a d i s t i n t a s  

h o r a s  d e l  d ia  (8 , 12, 18 y  2 4  h o r a s ) ,  c o n  e l  o b je t o  d e  e s t u d i a r  e l  r i t m o  

c i r c a d i a n o  de  la s  r e s p u e s t a s  a d e n o h ip o f  is  a r i a s .  E n c u e n t r a n  v a r i a c i o  - 

n é s  s i g n i f i c a t i v a s  en l a  g l u c e m i a ,  G H ,  c o r t i s o l  y  en c i e r t a  m e d i d a  en 

P R L ,  p e r o  no  e n c u e n t ra n  d i f e r e n c i a s  c i r c a d i a n a s  n o ta b le s  e n  la s  c i f r a s  

p l a s m à t i c a s  de  L H ,  F S H  y  T S H .  C o n c l u y  en q u e  la s  v a r i a c i o n e s  c i r c a ­

d ia n a s  s o n  é v id e n te s  c u a n d o  lo s  e s t i m u l o  s a c tu a n  a t r a v é s  d e  m e c a n i s ­

m o s  c e n t r a l e s  o h i p o t a l â m i c o s  y  no c u a n d o  a c tu a n  e s t i m u la n d o  d i r e c t a  - 

m e n t e  la  a d e n o h ip o f i s i s ,  en c u y o  c a s o  r e s u l t a n  i d é n t i c a s  la s  r e s p u e s t a s  

en lo s  d i f e r e n t e s  p e r i o d o s  e s t u d ia d o s .  T a m b i é n  s o s t i e n e n  q u e  la s  v a r i a ­

c io n e s  c i r c a d i a n a s  o b s e r v a d a s  en  r e s p u e s t a s  d o n d e  lo s  m e c a n i s m o s  c e n ­

t r a l e s  s o n  o p e r a t i v o s  in d u c  en a p r a c t i c a r  l a  p r u e b a  c o n  u n i f o r m  id a d  en 

e l  t i e m p o ,  s o b r e  to d o  en  e s tu d io s  de  g r u p o s .

H e r v â s  y  c o l .  en  e s te  S e r v i c i o  (e n  p r e n s a ) ,  d o c u m e n t a n  e s ta  p r u e b a  en
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e s t u d io s  de  g r u p o s  c o n t r ô l e s  a d u l t  os  y  de  a m b o s  s e x o s ,  y  s i g u ie n d o  la  

l i n e a  de  M o r t i m e r  y  c o l .  , i n d u c  e n  h i p o g l u c e m i a  c o n  i n s u l i n a ,  e i n y e c "  

t a n  e n  e l  m i s m o  b o lu s  T R H  y  F S H ,  r e a l i z a n d o  s i e m p r e  l a  p r u e b a  en  h o  

r a s  de  l a  m a h a n a .  L o s  r e s u l t a d o s  o b te n id o s  c o n s t i t u y e n  e l  c o n t r o l  de 

l a  p r u e b a  p a r a  su  a p l i c a c i o n  e n  a d u l t o s ;  p e r o  n o  h a  s id o  docum <  n ta d a  

e n  e s t u d io s  d e  g r u p o s  c o n t r ô l e s  i n f a n t i l e s .

C o n s i d e r a n d o  su s  v e n t a j a s  y a  m e n c io n a d a s ,  en  c u a n to  a r a p i d e z  de  v a "  

l o r a c i o n  h o r m o n a l ,  f i a b i l i d a d ,  r e d u c c i o n  de  m o l e s t i a s  y  t i e m p o  p a r a  

e l  p a c ie n te ^  q u e  la  r e v i s t e n  de  g r a n  u t i l i d a d  en  e l  n i h o ,  e spec  i a l m e n t e  

d u r a n t e  la  é p o c a  de  c r e c i m i e n t o  y  d e s a r r o l l o ,  se h a  e s tu d ia d o  u n a  

m u e s t r a  de  n ih o  s y  n ih a s  en  b u e n  e s ta d o  d e  s a lu d  f i s  ic  a y  m e n  a l ,  s i n  

a l t e r a c i o n e s  e n  su  p r o c e s o  de  d e s a r r o l l o  y  c r e c i m i e n t o  y  en e d a d e s  

c o m p r e n d i d a s  e n t r e  9 . 2 "  17. 9 lo s  n ih o s  y  e n t r e  7 . 2 "  15. 2 la s  n i h a s ,  

p r o c e d e n t e s  en  su  m a y o r  p a r t e  d e l  S e r v i c i o  de  E n d o c r i n o l o g i a  de  la  

S e g u r id a d  S o c ia l  q u e  d i r i g e  e l  P r o f .  P o z u e lo  E s c u d e r o ,  y  p r o c e d e n t e  s 

t a m b i é n  de  l o s  S e r v i c i o s  d e l  P r o f .  P e r a l t a ,  q u i e n  g e n e r o s a m e n t e  h a  

c e d id o  l o s  p r o t o c o l o s  de  a lg u n o s  de sus  p a c ie n t e s  p a r a  e s te  e s t u d io .
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J U S T I F I C A C I O N
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E n  e s te  t r a b a j o  se i n t e n t a n  e s t a b l e c e r  l o s  v a l o r e s  n o r m a l e s  de  la  r e s "  

p u e s ta  de L H ,  F S H ,  P R L ,  T S H ,  H G H  y  c o r t i s o l "  " c o m o  i n d i c e  e s te  u i "  

t i m o  de  l a  r é s e r v a  h i p o f i s a r i a  de A C T H " "  t r a s  l a  a d m i n i s t r a c i o n  s i "  

m u l t à n e a  de  l o s  e s t i m u l o  s h i p o t a l â m i c o s  s i n t é t i c o s  L H R H  y  T R H ,  m â s  

i n s u l i n a ,  en  u n  g r u p o  de  n ih o s  n o r m a l e s .  E s t o s  v a l o r e s  s e r v i r â n  , a n "  

t e s  y  d e s p u é  s d e  la  p u b e r t a d ,  de  r e f e r e n d a  p a r a  l a  a p l i c a c i o n  de  la  

p r u e b a  y  s u s  r e s p u e s t a s  en  c a s o s  p a t o l o g i c o s .  A  l a  v e z ,  se  p r e t e n d e  

a p r o v e c h a r  l a  o p o r t u n i d a d  p a r a  o b s e r v a r  e l  c o m p o r t a m i e n t o  d e  h o r m o "  

n a s  q u e ,  c o m o  s u c e d e  p r  in c  i p a lm e n t e  c o n  P R L ,  so n  o b je t o  de  e s t u d io s  

p a r a  a c l a r a r  su  i n f l u e n c i a  e n  e l  d e s e n c a d e n a m ie n t o  de  l a  p u b e r t a d .

L o s  p r o c e s o s  m e t a b o l i c  o s  y  g l a n d u l a r  es  p r o p i o s  d e l  d e s a r r o l l o  y  e l  

c r e c i m i e n t o  e s t â n  b a jo  l a  i n f l u e n c i a  d e l  e je  n e u r o e n d o c r i n o ,  y  en  c o n "  

s e c u e n c ia ,  l a s  a l t e r a c  io n e  s r e l a c  io n a d a s  c o n  lo s  m i s m o s  r e q u i e r e n  

f r e c u e n t e  m e n t e  u n a  v a l o r a c i o n  de  l a  i n t e g r i d a d  a d e n o h i p o f i s a r i a .

L a s  a l t e r a c i o n e s  d e l  c r e c i m i e n t o  y  d e s a r r o l l o  p u e d e n  s e r  c a u s a d a s  

e n  e s t a  é p o c a  p o r  e x c e s o s  o d e f e c t o s  h o r m o n a l e s .  E n  e l  p r i m e r  c a s o  

se e n c u e n t r a  la  p u b e r t a d  p r e c o z ,  c u a n d o  l a  m a d u r a c i o n  d e l  e s q u e le t o  

y  s i s t e m a  r e p r o d u c t i v e  se  a d e la n ta ,  r e t r a s â n d o s e  e l  c r e c i m i e n t o  e s "  

t a t u r  a l "  p o n d é r a l  a n te  u n  e x c e s o  de  p r o d u c  c i o n  d e  h o r m o n a s  s e x u a le s .  

E n  e l  s e g u n d o  c a s o  e x i s t e  e l  h i p o g o n a d i s m o ,  c o n  r e t r a s o  e n  l a  m a d u "
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r a c i o n  d e l  e s q u e le to  y  s i s t e m a  r e p r o d u c t i v o  y  a d e la n t o  en  e l  c r e c i m i e n "  

t o  e s t a t u r a l " p o n d é r a l ,  c o n  d e f i c i t  e n  l a  p r o d u c e i 6 n  de  h o r m o n a s  s e x u a "  

l e s .  C o m o  q u e  la  e t i o l o g i a  d e l  t r a s t o r n o  p u e d e  e s t a r  l o c a l i z a d a  en  

c u a l q u i e r  n i v e l  d e l  e je  n e u r o e n d o c r i n o ,  se im p o n e  l a  v a l o r a c i o n  de la  

r e s e r v a  h o r m o n a l  de  l a  h i p 6 f i s i s .

S in  l l e g a r  a l o s  c a s o s  e x t r e m o s  a n te s  m e n c io n a d o s ,  se e n c u e n t r a n  s i "  

t u a c i o n e s  i n t e r m e d i a s ,  t a l e s  c o m o  lo s  r e t r a s o s  de  t a  11a y  p e s o ,  d e n o "  

m in a d o s  c r o n o p a t i a s  p o r  M a r a n o n  o a d o le  s c e n e  ia  d i f e r  i d a  p o r  o t r o s ,  

en  c u y a  e t i o l o g i a  i n t e r v i e n e n  f a c t o r e s  g e n e t i c o s ,  c o n s t i t u e  io n  a l e s ,  n u "  

t r i c i o n a l e s ,  a m b i e n t a l e s ,  e t c .  E n  e s to s  c a s o s ,  e l  d i a g n o s t i c o  e t i o l o "  

g i c o  c o r r e c t o  es  e s e n c i a l  y  l a  v a l o r a c i o n  d e l  e s ta d o  h o r m o n a l  de  la  

h i p o f i s i s  es  i m p o r t a n t e  p a r a  e l  t r a t a m i e n t o .

A d e m â s ,  d e f i c i e n c i a s  e n d o c r i n a s  p r i m a r i a s ,  a p a r e c ie n d o  e n  f o r m a  

s i m u l t â n e a  o e s c a lo n a d a ,  p u e d e n  s e r  d i a g n o s t i c a d a s  c o m o  s i n d r o m e  de  

h i p o f u n c i d n  h i p o f i s a r i a ,  y  e s ta  p r u e b a  v u e l v e  a s e r  e s e n c i a l .  Y  p o r  

u l t i m o ,  e l  d i a g n o s t i c o  d i f e r e n c i a l  d e l  o r i g e n  h i p t â l a m o " h i p o f i s a r i o  de 

l o s  t r a s t o r n o s  j u s t i f i c a  l a  a p l i c a c i o n  de  e s ta  p r u e b a  de  v a l o r a c i o n .
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I .  M a t e r i a l

E s t a  r e c o m e n d a d o  q u e  p a r a  e s t a b l e c e r  lo s  v a l o r e s  h o r m o n a l e s  de u n  

g r u p o  c o n t r o l ,  s o b r e  t o d o  en e l  c a s o  de  n ih o s  en é p o c a  de  d e s a r r o l l o  y  

c r e c i m i e n t o * s e  te n g a n  en  c u e n ta  e l  p e s o ,  l a  t a l l a ,  l a  e d a d  s e x u a l  y  la  

e d a d  o s e a  en r e l a c i o n  c o n  l a  e d a d  c r o n o l o g i c a .  E l  c o n c e p to  d e  n o r m a l ! - 

d a d ,  s o b r e  to d o  en e s ta  é p o c a ,  d e p e n d e  de  l a  r e l a c i o n  a r m o n i c a  e n t r e  

e l  d e s a r r o l l o  d e l  e s q u e le t o ,  l a  p r o d u c c i o n  de  h o r m o n a s  g o n a d a le s ,  e l  

d e s a r r o l l o  s e x u a l  y  e l  c r e c i m i e n t o  e s t a t u r a l  y  p o n d é r a l ,

T e n ie n d o  en c u e n ta  e s to s  r e q u i s i t o s  e l  m a t e r i a l  h u m a n o  d e  e s te  t r a b a j o  

c o n s i s t i o  en u n  g r u p o  de  n ih o s  de  e d a d e s  c o m p r  e n d id a s  e n t r e  9 . 2  - 1 7 ,9  

a h o s ,  y  o t r o  g r u p o  d e  n ih a s  d e  e d a d e s  c o m p r  e n d id a s  e n t r e  7 . 2  - 1 5 . 2 .

S e le c c io n a d o s  lo s  s u je t o s  e n  p r i n c i p i o ,  de  a c u e r d o  c o n  s u  e d a d  c r o n o l o ­

g i c a ,  se  e s t a b l e c i b  u n  p r o t o c o l o  en e l  q u e  se  i n c l u y o :  H i s t o r i a  c l i n i c a ,  

e x p l o r a c i o n  c l i n i c a  y  e x p l o r a c i o n  es c o m p l e m  e n t a r i a s .

H i s t o r i a  c l i n i c a :  Se t u v i e r o n  en c u e n ta  lo s  s i g u ie n t e s  a p a r t a d o s :

- A n t e c e d e n t e s  f a m i l i a r e s

- A n t e c e d e n t e s  p e r s o n a le s

p r é n a t a le s

n a c i m i e n t o
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c r e c i r r ie n t o  y  e v o lu c io n  d u r a n t e  l a  p r i m e r a  y  

s e g u n d a  i n f a n c i a  

e n f e r m  e d a d e s  p a d e c id a s

t r a u m a t i s m o s , i n t e r v e n e io n e s  q u i r u r g i c a s  e 

i n t o x i c  a c io n e s  

f a c t o r e s  a m b ie n t a le s  y  s o c ia le s  

n i v e l  i n t e l e c t u a l

- A n a m n e s i s  p o r  a p a r a t o s

o r g a n o s  d e  lo s  s e n t id o s  

s i s t e m a  n e r v i o s o  

a p a r a t o  d i g e s t i v e  

a p a r a t o  r e s p i r a t o r i o  

a p a r a t o  c i r c u l a t o r i o  

a p a r a t o  g e n i t o u r i n a r i o  

s i s t e m a  l o c o m o t o r

E x p l o r a c i o n  c l i n i c  a:

t a l l a ,  p e s o ,  p e r i m e t r o  c e f a l i c o  y  t o r â c i c o

r e l a c i o n  p u b i s - s u e l o ,  d i a m e t r o s  b i t r o - 
c a n t e r e o  y  b i a c r o m i a l

c o l o r a c i o n  de  p i e l  y  m u c o s a s

d i s t r i b u c i o n  d e  l a  g r a s a

c a b e z a :  c o n f o r m a c i o n  c e f â l i c a  y  f a s c i e s , o j o s ,  g a r g a n -  
t a ,  n a r i z ,  o id o s ;  B o c a :  le n g u a ,  o r o f a r i n g e ,  p a l a d a r  
y  e n c ia s .
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c u e l l o :  a d e n o p a t i a s , e x p l o r a c i o n  de  t i r o i d e s  

t o r a x :  i n s p e c c i o n ,  a u s c u l t a c i o n  c a r d i a c  a y  p u l m o n a r

•  a b d o m e n :  i n s p e c c i o n ,  p a lp a c io n  y  p e r c u s i d n

e x p l o r a c i o n  d e l  a p a r a t o  g e n i t a l  m a s c u l i n o :  

t a m a n o  d e  lo s  t e s t i c u l o s  

d i s t r i b u c i o n  d e l  v e l l o  s e x u a l  

t a m a n o  d e l  p e n e

v e l l o  p u b ic o ,  a b d o m e n ,  t o r a x ,  a x i l a s  y  b a r b a  

e x p l o r a c i o n  d e l  a p a r a t o  g e n i t a l  f e m e n in o :  

c o n f o r m a c i o n  de l a  v u l v a

in s p e c c io n :  c o n f o r m a c i o n  la b io s  m a y o r e s  y  

m e n o r e s ,  c l i t o r i s ,  i n t r o i t o  v a g in a l ,  h i m  en 

e x p l o r a c i o n  m a m a r i a  

v e l l o  p u b ic o  y  a x i l a r  

E x p l o r a c i o n e s  c o m p l e m e n t a r i a s :

r a d i o g r a f i a  de  c a r p o  y  m a n o  i z q u i e r d a  

c i t o l o g i a  v a g in a l  en la s  n in a s

L a s  d e t e r m i n a c i o n e s  de  h o r m o n a s  s e x u a le s  n o  e s t u v i e r o n  i n c l u i d a s  en  

e s te  t r a b a j o .  E s t a  b i e n  e s t a b le c id o  p o r  J o b  y  c o l s ,  ( l  9 7 4 )  y  o t r o s  la  

c o r  r e l a c i o n  e n t r e  e l  a s c e n s o  de  la s  c i f r a s  c i r c u l a n t e s  de  t e s t o s t e r o n a  

en  n ih o s  y  de  e s t r o g e n o s  en n in a s  a m e d id a  q u e  t r a n s c u r r e n  lo s  f e n d  - 

m e n o s  q u e  c o n d u c e n  a l a  p u b e r t a d .  S in  e m b a r g o ,  c o m o  e n t r e  lo s  c r i  

t e r i o s  de  m a d u r a c i o n  de  T a n n e r  se  e n c u e n t r a  e l  c o r r e s p o n d i e n t e  a l
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g r a d o  d e  m a d u r a c i o n  s e x u a l  en  la s  n in a s ,  se  h a  r e a l i z a d o  e s ta  v a l o r a -  

c i o n  p o r  m e d io  de  t e c n i c a s  de  c i t o l o g i a  h o r m o n a l  o d e  u r o c i t o g r a m a .

L a s  t a b la s  q u e  se  u s a r o n  p a r a  c o m p a r a r  t a l l a  e n  a l t u r a  y  p e s o  c o n  edad  

c r o n o l o g i c a  de  lo s  n ih o s  f u e r o n  la s  p u b l i c  ad as p o r  J . R ,  G E I G Y ,  S A .  

en D o c u m e n t a  G e ig y ,  T a b la s  C i e n t i f i c a s  ( 6 § e d i c i o n ) .

L a  r a d i o g r a f i a  d e  m a n o  i z q u i e r d a  s i r v i o  p a r a  d e t e r m i n a r  l a  e d a d  d s e a  

p o r  c o m p a r a c i o n  de  l a  m i s m a  c o n  lo s  e s q u e m a s  r a d i o l o g i c o s  d e l  A t l a s  

de  G r e u l i c h  & P y l e  ( l 9 7 4 ) ,  y  s ig u ie n d o  lo s  c r i t e r i o s  e s t a b le c id o s  p o r  

e s to s  a u t o r e s  se  c o n s i d e r a r o n  c o m o  n o r m a l e s  a q u e l lo s  s u je t o s  c u y a  

e d a d  6 s e a  se  a ju s t a b a  a e s to s  e s q u e m a s ,  s i n  a p a r t a r s e  de  lo s  m i s m o s  

en m a s  de  d o s  d e s v ia c io n e s  s t a n d a r d .

A  lo s  s u je t o s  q u e  p a s a r o n  e l  e x a m e n  c l i h i c o  y  c u y o  g r a d o  de  c r e c i m i e n - 

to  y  d e s a r r o l l o  s e x u a l  f u e  c o n s id e r a d o  c o m o  n o r m a l  p o r  l a  r e l a c i o n  a r - 

m o n i c a  e n t r e  s u  p e s o  y  t a l l a ,  e dad  6 s e a ,  e d a d  s e x u a l  c o n  su  e d a d  c r o - 

n o l 6 g i c a ,  se  le s  h i z o  u n a  e x p l o r a c i o n  g e n i t a l  m a s  d e t a l l a d a  c o n  e l  o b j e -  

to  d e  c l a s i f i c a r l o s  en g r u p o s ,  s ig u ie n d o  lo s  i n d i c e s  e s t a b le c id o s  p o r  

M a r s h a l l  y  T a n n e r  (1 9 6 9 ) ,  a u n q u e  c o n  c i e r t a s  m o d i f i e  a c io n e s .  E s t o s  

a u t o r e s  c l a s i f i c a n  lo s  s u je t o s  d e  a c u e r d o  c o n  e l  a v a n c e  de  s u s  c a r a c t è ­

r e s  s e x u a le s  s e c u n d a r i o s ,  en  c i n c o  g r u p o s .  E n  e l  p r i m e r o ,  q u e  d e n o -  

m i n a n  P I ,  i n c l u y e n  n ih o s  q u e  a u n  n o  m u e s t r a n  s ig n o s  de  p u b e r t a d .  E n  

e l  s e g u n d o  P 2 ,  a q u e l lo s  c o n  p u b e r t a d  i n c i p i e n t e .  L u e g o  h a c e n  u n a  d i -  

v i s i 6 n  en g r u p o s  P 3  y  P 4 ,  de  lo s  c h i c o s  y  c h i c a s  c o n  s ig n o s  m a s  a v a n -
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z a d o s  de  p u b e r t a d ,  p e r o  de a c u e r d o  c o n  e l  g r a d o  de a v a n c e  de  la  m i s m a .  

E l  g r u p o  P 5  de  e s to s  a u t o r e s  e s ta  c o n s t i t u i d o  p o r  m u c h a c h a s  c o n  m e n a r -  

q u ia  e s t a b l e c i d a  y  v a r o n e s  c o n  s ig n o s  de  d e s a r r o l l o  t e s t i c u l a r  c o m p le t e .

D e b id  o a q u e  l a  m u e s t r a  o b t e n id a  d e s p u é s  de  h a c e r  la  s e l e c c i o n  de lo s  

s u je t o s ,  n o  e r a  lo  s u f i c i e n t e m  e n te  a m  p l i a  p a r a  p o d e r  h a c e r  u n a  c l a s i f i -  

c a c i o n  e x a c t a m e n t e  i g u a l  a l a  a n t e r i o r ,  se m o d i f i e d  la  m i s m a  en  e l  s e n  - 

t i d o  d e  i n c l u i r  en u n  g r u p o  q u e  se s i g u io  d e n o m in a n d o  P I ,  a lo s  n ih o s  

s i n  s ig n o s  de  p u b e r t a d  e x t e r n a .  E n  e l  g r u p o  P 2  se i n t e g r a r o n  lo s  q u e  

m o s t r a r o n  s u s  p r i m  e r o s  s ig n o s  de  d e s a r r o l l o  s e x u a l .  E n  u n  g r u p o  q u e  

se  d e n o m in d  P 3 P 4 ,  se  e n g lo b o  a lo s  q u e  t e n ia n  u n  g r a d o  a v a n z a d o  de 

d e s a r r o l l o  s e x u a l ,  s i n  l l e g a r  a l a  m e n a r q u i a  en  la s  h e m b r a s ,  y  o b s e r -  

v â n d o s e  en  lo s  v a r o n e s  q u e  n o  h a b ia n  c o m p l e t a d o  a u n  s u  d e s a r r o l l o  to  - 

t a l m e n t e .  E n  e l  g r u p o  P 5 ,  se  i n c l u y e r o n  e s to s  u l t i m o s .  L a  c l a s i f i c a -  

c i d n  q u e d o  c o m o  se  d e t a l l a  en la  T a b la  s i g u i e n t e ,  d i v i d i d a  p o r  s e x o s .
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G r u p o EDAD n(:^)
VARONES 

C P I T E R IO S  d e  N O R M A L I D A D :

m a d u r a c i o n  1 0 -1 8  a n o s  (X  13) 
p r i m  e r o s  s ig n o s  p u b e r t a d  1 0 -1 5  "  (X  12) 
b r o t e  c r e c i m i e n t o  1 0 - 1 6  ”  (X  14) 
d e s a r r o l l o  c o m p le t o  1 4 -1 8  ”  (X  13) 

M a r s h a l l  y T a n n e r  ( l  970  )

P I 9 , 2 - 1 2 , 2 6 - no  h a y  s ig n o s  c l i n i c  os d e  p u b e r t a d
- t e s t i c u l o s  1, 2 , 3 m l .

F 2 1 2 -1 3 6 - a u m e n to  t a m a n o  t e s t i c u l o s  m â s  d e  3 m l  
y / o

- a p a r i c i d n  de  v e l l o  p u b ia n o

P 3 - P 4 1 2 - 1 5 ,  3 7 - p e n e  c o m i e n z a  a a u m e n t a r  de  t a m a n o
- m a y o r  a u m e n to  t a m a n o  de  t e s t i c u l o s
- v e l l o  p u b ia n o  m a s  a b u n d a n t  e

- p e n e  a u m e n ta d o  m a s  de  ta m a n o
- t e s t e s  m à s  de  12 m l
- v e l l o s  a b u n d a n te s  se  e x t ie n d e  a b a d o m e n ,

t d r a x ,  a x i l a s ,  v e l l o  f i n o  en  l a b i o  s u p e r i o r  
y  m e n to n

P 5 14, 5 - 1 7 ,  9 7 - c es an  d e  c r e c e r  t e s t i c u l o s  ( n o r m a l e s  e n ­
t r e  1 2 -2 5  m l )

- v e l l o  a b u n d a n te ,  b a r b a

(•!') n  = N u m é r o  d e  s u je to s
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G r u p o E D A D n( =4

H E M B R A S

C R I T E R I O S  D E  N O R M A L I D A D :

m a d u r a c i o n  8 - 1 6  a h o s  (X  13 )
p r i m  e r o s  s ig n o s  p u b e r t a d  8 - 1 3  ”  (X  11 )
b r o t e  c r e c i m i e n t o  1 0 - 1 4  "  (X 12)
m e n a r q u i a  1 1 - 1 5  "  (X  13 )

M a r s h a l l  y  T a n n e r  ( l 9 6 9 )

FT 7, 2 - 1 1 ,  3 - n o  h a y  s ig n o s  c l î h i c o s  d e  p u b e r t a d
- m u c o s a  v a g i n a l  o s e d i m e n t o  u r i n a r i o :

p r e d o m in a n  c é l u l a s  c i a n d f i l a s  p r o f u n -  
d a s  e i n t e r m e d i a s  ( a t r o f i a  v a g i n a l )

F 2 1 0 , 5 - 1 2 , 1 1

P 3 - F 4

- b o to n  m a m a r i o  y / o  a lg u n o s  v e l l o s  g r a n ­
d e s  l a b io s

- a u m e n to  t a m a n o  l a b io s  m a y o r e s  y  m e n o ­
r e s

- m u c o s a  v a g i n a l  o s e d i m e n t o  u r i n a r i o :
a p a r e c e n  c é l u l a s  e o s i n o f i l a s  s u p e r f i -  
c i a l e s  a u m e n ta n  i r ù e r m e d i a s  d i s m i n u -  
y e n  p r o f u n d a s :  ( h i p o t r o f i a  v a g i n a l )

1 2 -1 3 - m a y o r  a u m e n to  m a m a s :  se  p a lp a  t e j i d o
g l a n d u l a r  se  v e n  f o l i e u l o s  M o n t g o m e r y

- v e l l o  p u b ic o  se  e x t ie n d e  m o n t e  d e  V e n u - :
- a p a r e c e  v e l l o  a x i l a r
-  e n g r o s a m e n t o  l a b i o s  m a y o r e s  y  m e n o r e s

- l a  a r e o l a  f o r m a  m a m e l o n  s e c u n d a r i o  s o ­
b r e  m a m a  a u m e n ta d a  d e  t a m a h o

- se  e x t ie n d e  e l  v e l l o  p u b ic o  l a t e r a l m e n t e
- v e l l o  en a x i l a  m o d e r a d o
- g é n i t a l e s  e x t e r n o s  b ie n  d e s a r r o l l a d o s
- m u c o s a  v a g i n a l  o s e d im e n t o  u r i n a r i o

c é l u l a s  e o s i n o f i l a s  y  c i a n d f i l a s  s u p e r - 
f i c i a l e s  a u m e n ta ,  d i s m i n u y e n  i n t è r m e -  
d i a s ,  n u la s  o a lg u n a s  c é l u l a s  p r o f  u n -  . 
d a s  (b u e n  t r o f i s m o  v a g i n a l )

F 5 1 3 , 5 - 1 5 , 2 - m e n s t r u a c i o n e s  r e g u l a r e s
-  m u c o s a  v a g i n a l  o s e d i m e n t o  u r i n a r i o  = 

q u e  P 3 P 4  a v a n z a d o ,  c o n  c a m b io s  c i c l i c o s
e n t r e  u n a  y  o t r a  m e n s t r u a c i d n

( ' )  n  = N u m é r o  d e  s u je to s
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P a r a  v a l o r a r  e l  e s ta d o  de d e s a r r o l l o  y  c r e c i m i e n t o  de  u n  n in o  n o  b a s  ta  

c o n  c o m p a r a r  s u  p e s o  y  t a l l a  en f u n c i o n  d e  s u  e d a d  c r o n o l o g i c a  c o n  

o t r o s  g r u p o s  de  n ih o s  de  i g u a l  e d a d  y  s e x o ,  p e r o  c o n  c a r  a c t  e r i s t i c  as 

g e n é t i c a s  r a c i a l e s  y  n u t r i c i o n a l e s  d is  t i n t a s , a p a r t i r  de  la s  c u a le s  

se  c o n f e c c io n a n  la s  t a b la s  g e n e r a l m e n t e  u s a d a s  p a r a  e l l o ,  s i e n d o  lo  

i d e a l  e s t a b l e c e r  lo s  p r o p io s  g r u p o s  c o n t r ô l e s  p a r a  t e n e r  p a t r o n e s  p r o  - 

p io s  de  r e f e r e n c i a s .  A d e m â s ,  t e n ié n d o s e  en  c u e n ta  q u e  la  r â p i d a  m  a - 

d u r a c i d n  s e x u a l  q u e  c a r a c t e r i z a  l a  p u b e r t a d  se  a c o m p a h a  de  a u m e n to  

en l a  v e l o c i d a d  d e l  c r e c i m i e n t o  a n u a l  - - e l  e s t i r o n  de  l a  a d o l e s c e n c i a - - 

y  l a  a p a r i c i o n  d e  l a  p u b e r t a d  v a r i a  e n t r e  u n o s  y  o t r o s  n ih o s ,  c o n  u n  

m a r g e n  d e  v a r i o s  a h o s ,  p u e d e  s u c e d e r  q u e  a l  e s t a b l e c e r  c o m p a r a c i o - 

n é s ,  u n o s  e s té n  s e x u a lm e n t e  m a s  a d e la n ta d o s  o r e t r a s a d o s  q u e  o t r o s ,  

t e n ie n d o  l a  m i s m a  e d a d  c r o n o l o g i c a ,  c r e â n d o s e  d u d a s  a c e r c a  d e  su  

n o r m a l i d a d .

P o r  o t r a  p a r t e  se  v e  q u e  en e s ta  é p o c a  la  m a d u r a c i o n  s e x u a l  y  e l  c r  e - 

c i m i e n t o  p o n d é r a l  y  e s t a t u r a l  s o n  p a r a l e l o s .  E n  l a s  n i h a s ,  u n  a h o  a n ­

te s  d e  l a  m e n a r q u i a  s e  p r o d u c e  e l  m â x i m o  a u m e n to  d e  l a  t a l l a ,  y  c u a n -  

d o  lo s  o r g a n o s  r e p r o d u c t o r e s  h a n  a d q u i r i d o  l a  m a d u r a c i o n  c o m p l é t a  

n e c e s a r i a  p a r a  q u e  a p a r e z c a n  la s  m  e n s t r u a c i o n e s ,  l a  v e l o c i d a d  d e  c r e ­

c i m i e n t o  d i s m i n u y  e y  se  p r o d u c  en c a m b i o s  en  e l  e s q u e le t o  q u e  c o n d u ­

c e n  a l  c i e r r e  o f u s i o n  de  lo s  c a r t i ï a g o s  e p i f i s a r i o s .
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E n  n ih o s  s u c e d e  lo  m i s m o :  j u n t o  a l a  a p a r i c i o n  d e  lo s  c a r a c t è r e s  

s e x u a le s  s e c u n d a r i o s ,  o s e a s e ,  v e l l o  p u b ic o  o a x i l a r  y  a u m e n t o  de  lo s  

t e s t i c u l o s ,  se  p r o d u c e  u n  m â x i m o  in c  r e m  e n to  e s t a t u r a l  a n u a l ,  q u e  d i s  - 

m in u y e  a c o n t i n u a c i o n  y  t e r m i n a  c o n  e l  c i e r r e  de  la s  e p i f i s i s ,  u n a  v e z  

q u e  la  m a d u r a c i o n  s e x u a l  se  h a  c o m p le t a d o .

L o s  e s tu d io s  c o m p a r a t i v o s  d e l  e s q u e le t o  en g r u p o s  d e  i n d i v i d u o s ^ a  t r a -  

v é s  d e  su  i n f a n c i a  y  a d o le s c e n c ia ^ c o m p r u e b a n  q u e  e n t r e  l a  m a d u r a c i o n  

s e x u a l  y  l a  d e l  e s q u e le t o  h a y  u n a  r e l a c i o n  m a s  e s t r e c h a  q u e  e n t r e  l a  

p r i m e r a  y  e l  a u m e n to  d e  p e s o  y  t a l l a .  A l  d e s a r r o l l a r  s e p r o g r  e s i v a  - 

m e n t e  e l  e s q u e le to  se  p r o d u c  en en e l  m i s m o  c a m b io s  q u e  s o n  v i s i b l e s  

en  la s  p la ç a s  r a d io g  r à f i c a s  y  q u e  se  s u c e d e n  en f o r m a  p r o g r e s i v a  y  o r  - 

d e n a d a ,  lo  c u a l  p e r m i t e  e s t a b l e c e r  c o m p a r a c i o n e s  e n t r e  lo s  s u je to s ^  

s i n  t e n e r  en c u e n ta  lo s  f a c t o r e s  n u t r i c i o n a l e s ,  r é g i o n a l e s  y  g e n é t i c o s  

q u e  i n f l u y e n  en l a  t a l l a  y  e l  p e s o  s i e m p r e  q u e  n o  h a y  a h a b id o  e n f e r m  e -  

d a d e s  q u e  a l t e r  en e l  p r o g r e s o  n o r m a l  d e l  m i s m o .

1-as t a b la s  r a d i o l o g i c a s  de  G r e u l i c h  y  P y l e  h a n  s i s t e m a t i z a d o  lo s  s i g ­

n o s  p r o p i o s  d e  la  m a d u r a c i o n  d e l  e s q u e le to  p a r a  c a d a  e ta p a  de  l a  v i d a ,  

y  s ig u ie n d o  su s  p a u ta s  s e  p u e d e  c a l c u l a r  e l  i n d i c e  d e  m a d u r a c i o n  s e x u a l  

de  u n  s u je t o  r e l a c i o n a d o  c o n  s u  e d a d  os ea y  d e  a c u e r d o  c o n  lo s  m o d e lo s  

d e l  A t l a s .

S ig u ie n d o  e s to s  c r i t e r i o s  en e s te  e s t u d io  d e l  p r o t o c o l o  g e n e r a l  d e  c a d a  

s u je t o  se  h a n  s e p a r a d o  lo s  d a to s  c o r  r  e s p o n d ie n te  s a s u  E C  (e d a d  c r o -
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i i o l o g i c a ) ,  E O  (e d a d  d s e a )  y  P e s o / T a l l a  ( en  k i l o g r a m  os y  c e n t î m e t r o s ,  

r e s p e c t i v a m  e n te  ), p a r a  m o s t r a r  la s  c a r  a c t  e r i s t i c  as  d e  c a d a  n i n o / n i n a  

en p a r t i c u l a r ,  d e n t r o  d e  c a d a  u n o  d e  lo s  g r u p o s  s e p a r a d o s .

I n t e n t a r  en  48  s u je t o s  l a  i l u s t r a c i d n  d e t a l l a d a  s o b r e  s u  e s ta d o  d e  m a d u -  

r a c i d n  s e x u a l  y  o t r o s  d a to s  d e  s u  e x p l o r a c i o n  f i s  i c a  y  a n a l î t i c a  h a r i a  

d e m a s ia d o  e x te n s a  la  e x p o  s i c  io n .  F o r  e l l o ,  en  la s  T a b l a s  q u e  s e  r e ­

p r o d u c  en a c o n t i n u a c i o n ,  s o lo  se  r e c o g e n  lo s  d a to s  a lu d id o s  a n t e r i o r - 

m  e n te .
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I I .  S i s t e m à t i c a  de la  p r u e b a

a ,  L o s  e s t i m u l o s  h i p o t a l â m i c o s  s i n t é t i c o s  u t i l i z a d o s  e n  l a  p r u e b a  e n  e s t u “ 

d io  y  s u s  p r o p i e d a d e s  f a r m a c o l o g i c a s  s o n  lo s  s i g u ie n t e s :

L H R H :  d e c a p é p t id o  s i n t é t i c o  , c o n  la s  m i s m a s  p r o p ie d a d e s  f i s  if 

q u i m i c a s  d e l  c o m p u e s t o  n a t u r a l  a i s l a d o  p o r  S c h a l l y  c o l s .  ( 1 9 6 7 )  en  ex~ 

t r a c t o s  h i p o t a l â m i c o s  de  c e r d o ,  c o n  a c t  i v  i d  ad  l i b e r a d o r a  de la s  h o r m o "  

n a s  l u t e in i z a n t e  y  e s t i m u l a n t e  d e l  f o l i c u l o ,  L H  y  F S H ,  a  n i v e l  d e  la  h i~  

p o f i s i s  en  a d u l t  os  ( S c h a l l y  y  c o l s .  1971 ),  in d u c  ie n d o  en  n ih o s  p r e p u b e r a  

l e s  la  l i b e r a c i o n  de la  r é s e r v a  h i p o f i s a r i a  n o r m a l  de a m b a s  ( S c h a l l y  y  

c o l s .  1971).

T R H :  t r i p é p t i d o  s i n t é t i c o ,  s i n t e t i z a d o  y  u s a d o  d e s d e  1 970  e n  h u m a "  

n o s  c o n  f i n e s  d ia g n o s t i c  o s  ( y  a lg u n o s  u s o s  t e r a p é u t i c o s ,  c o m o  a n t i d e "  

p r e s i v o ) ,  c o n  la s  m i s m a s  p r o p ie d a d e s  de  l a  h o r m o n a  h i p o t a l â m i c a ,  a is "  

l a d  a p o r  S c h a l l y  ( 1 9 6 9 )  e n  h i p o t â l a m o  de o v e ja s ,  c a p a z  d e  p r o d u c  i r  l a  

l i b e r a c i o n  de  T S H ,  t a n t o  e n  a d u l t  os  c o m o  en  n i h o s ,  y  c o n  a c c io n  de  c a "  

r â c t e r  e s p e c i f i c o .  N o  p r o d u c e  a l t e r a c i o n e s  s i g n i f i c a t i v a s  e n  l a s  c o n "  

c e n t r a c i o n e s  s é r i c a s  de  A C T H ,  H G H ,  L H  n i  c o r t i s o l ,  p e r o  t i e n e  a c t i "  

v i d a d  l i b e r a d o r a  d e  p r o l a c t i n a  a u n q u e  T R H  n o  e s  l a  h o r m o n a  h i p o t a l â ­

m i c a  l i b e r a d o r a  de  P R L  l a  c u a l  ( S c h a l l y ,  1 9 7 6 ,  1 9 7 7 )  t i e n e  su  p r o p i o  

f a c t o r  l i b e r a d o r .
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IN S U  L I N A ; L a  p r o p i e d a d  d e  la  i n s u l i n a  p a r a  p r o v o c a r  e l  a u m e n t o  

de  la s  c i f r a s  b a ja s  c i r c u l a n t e s  de  H G H  e n  n ih o s  y  a d u l t  os  fu e  d e m o s  " 

t r a d a  p o r  R o t h  y  c o l s .  ( 1 9 6 3 ) ,  d a n d o  l u g a r  a l  a u m e n t o  de l a  m i s m a  a 

l o s  2 0 - 4 0  m i n u t o s  de  i n y e c t a d a  p o r  v i a  i n t r a v e n o s a .

A d e m â s ,  e s tâ  d e m o s t r a d o  e l  e f e c t o  h i p o g l u c e m i a n t e  de  l a  i n s u l i n a  p a ­

r a  p r o d u c  i r  a u m e n to  s de  c o r t i s o l  c i r c u l a n t e ,  p o r  a c c i ô n  d e l  m i s m o  

s o b r e  l a  c o n c e n t r a c i o n  de  A C T H  h i p o f i s a r i a  a t r a v é s  de l a  v i a  h i p o t a ­

l â m i c a ,  p r o d u c  ie n d o  su  l i b e r a c i o n ,  v i a  p o r  m e d i o  de  l a  c u a l  l a  h i p o "  

g l u c e m i a  in  su  l i n  i c a  p r o v o c a  t a m b i é n  l a  l i b e r a c i o n  de  P R L .

b .  L o s  e s t u d io s  f u e r o n  i n i c i a d o s  e n t r e  l a s  8 y  9 de  la  m a h a n a .  L o s  p a “

c i e n t e s  a c u d i e r o n  a l  l a b o r a t o r i o  en  a y u n a s  y  se l e s  p u s o  e n  p o s i c i é n

d e c u b i t o  s u p in  o en  u n a  c a m i l l a .  U n a  c â n u la  B u t t e r f l y  fu e  i n s e r t a d a  en

u n a  v e n a  a n t e c u b i t a l ,  l a  q u e  se m a n t u v o  p e r m e a b i l i z a d a  p o r  m e d i o  de

u n a  i n f u s i é n  s a l i n a  f i s i o l o g i c a ,  g o ta  a  g o t  a . D e s p u é s  de  t o m a r  10 c c

de s a n g r e  p a r a  l a s  d e t e r m i n a c i o n e s  b a s a le s  se  c o m e n z o  a a d m i n i s "

t r a r  e n  f o r m a  s e c u e n c ia l :  I n s u l i n a  r e g u l a r ,  a r a z o n  de 0. 1 U / K g  de

p e s o ,  T R H  s i n t é t i c o  (3 0 0  p g )  y  L H R H  s i n t é t i c o  (1 0 0  p g ) .  L a s  m u e s "

t r a s  se o b t u v i e r o n  a lo s  20 ,  4 0 ,  6 0, 80  y  100 m i n u t o s .  C e n t r i f u g a d a s

e s ta s  m u e s t r a s ,  lo s  s u e r  o s  se e x t r a j e r o n  y  s e p a r a r o n  en  f r a c c  io n e s

de 0. 5 c c  p a r a  c a d a  h o r m o n a  d e t e r m i n a b l e  p o r  R I  A ,  y  0. 1 c c  p a r a  la

g lu e  o s a .  E x c e p t  o l a  g l u c e m i a ,  q u e  se d é t e r m i n é  e l  m i s m o  d i a ,  l o s  

d e m â s  s u e r o s  se r e f r i g e r a r o n  a “ 2 0 ° C  h a s t a  e l  m o m e n t o  de  h a c e r  

la s  d e t e r m i n a c i o n e s  h o r m o n a l e s .
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I I I .  T e c n i c a s  A n a l i t i c a s 

G e n e  r  a l i d a d  es : L a s  t e c n i c a s  a n a l i t i c a s  s o n  la s  s ig u ie n t e s :

- D e t e r m i n a c  io n e s  h o r m o n a le s  p o r  r  a d i o i n m u n o a n â l i s i s :  R a d i o - 

i n m u n o a n a l i s i s  d e  F S H ,  L H ,  P R L ,  T S H ,  H G H  y  C o r t i s o l .

- D e t e r m i n a c  io n  de  G l u c e m i a

- D e t e r m i n a c i o n  d e l  i n d i c e  e s t r o g e n i c o  en p a c ie n t e s  d e l  s e x o  

f e m e n i n o ,  p o r  m e d i o  d e l  c o lp o c  i t o g  r a m  a y  d e l  u r o c i t o g r a m a .

L a s  de  t e r m  i n a c i o n  es s é r i c a s  de  F S H ,  L H ,  P R L ,  T S H ,  H G H  y  C o r t i s o l  

se  h i c i e r o n  p o r  m e d i o  d e  t e c n i c a s  d e  r a d i o i n m u n o a n a l i s i s , l a  d e t e r m i -  

n a c io n  de  lo s  v a l o r e s  d e  l a  g lu e  os a en  s u e r o ,  p o r  m e d io  d e l  m é t o d o  de  

l a  O r t o - t o l u i d i n a ,  y  l a  de  t e r m  i n a c i o n  d e l  i n d i c e  e s t r o g  é n ic o  en la s  n ih a s ,  

m e d i a n t e  t e c n i c a s  c i t o l o g i c a s ,  v a g in a le s  o u r i n a r i a s ,  s eg u n  l a  e d a d .

I l i a )  D e t e r m i n a c  io n e s  h o r m o n a l e s  p o r  R a d io i n m  u n o a n â l i s i s

1. - F  u n d a m  e n to s  d e l  R a d i o i n m  u n o a n â l i s i s .

E l  R I A  e n t r a  d e n t r o  d e  la s  t é c n i c a s  c o n o c id a s  c o m o  a n â l i s i s  de  s a t u r a -  

c i o n  q u e  en g e n e r a l  se  b a s a n  en h a c e r  r e a c c i o n a r  l a  s u b s t a n c ia  a d e t e r ­

m i n a r  ( F ) c o n  u n  r e c e p t o r  e s p e c i f i c o  (Q )  de  c a p a c id a d  l i m i t a d a ;  l a  s u b s ­

t a n c i a  P  se  r e p a r t i r a  en d o s  f r a c c i o n e s ,  u n a  u n id a  a Q y  la  o t r a  l i b r e .
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d e p e n d ie n d o  d e  l a  c a n t  i d  ad  do  P  p r é s e n t e .  E s t a  f r a c c i o n  l i b r e  p o d r â  

d e t e r m i n a r s e  c o n n p a r a n d o  s u  d i s t r i b u c i o n  y  l a  o b t e n id a  p o r  u n a  s e r i e  d e  

s t a n d a r e s  o c a n t id a d e s  c o n o c id a s  d e  P ,  i n t r o d u c i d a s  en  e l  s i s t e m  a ,

E l  m o d g  m â s  g e n e r a l i z a d o  d e  i d e n t i f i e  a r  la s  d o s  f r a c c i o n e s  l i g a d a  y  l i ­

b r e  d e  l a  s u b s t a n c i a  P ,  es a f l a d i r  u n a  p e q u e f ia  c a n t i d a d  d e  m a t e r i a l  r a -  

d i o a c t i v o ,  g e n e r a l m e n t e  i d é n t i c o  a P ,  en  e l  s i s t e m a .  A l  s e p a r a r l o s  p o r  

u n  m é t o d o  f f s i c o - q u f m i c o  a d o c u a d o ,  l a  d i s t r i b u c i o n  d e  l a  r a d i a c t i v i d a d  

d a  id e a  a s u  v e z  d e  l a  d i s t r i b u c i o n  d e  l a  s u b s t a n c i a  P ,  a m e d i r .

E l  a n â l i s i s  p o r  s a t u r a c i o n  s e  c o n o c  e t a i r b i ê n  c o m o  a n â l i s i s  c o m p e t i t i v o  

o p o r  d e s p l a z a m i e n t o ,  q u e  h a c e  m e n c i o n  a l a  c o m p e t e n c i a  e n t r e  lo s  l i -  

g a n d o s  m a r c a d o  y  f r i o  (no  m a r c a d o )  o a l  d e s p l a z a m i e n t o  d e  u n o  d e  e l l o s  

p o r  e l  o t r o ,  r e s p e c t i v a m  e n te ,  en l a  r e a c c i o n  c o n  e l  r e c e p t o r ,

C u a n d o  e l  r e c e p t o r  es u n  a n t i c u e r p o  l a  t é c n i c a  r e c i b e  e n to n c e s  e l  n o m ­

b r e  d e  r a d i o i n m u n o a n â l i s i s , t é r m i n o  q u e  se d e b e  a E k i n s  ( l 9 7 l )  q u ie q ,  

j u n t o  c o n  Y a l l o w  y  B e r  s o n  ( i 9 6 0 )  s o n  l o s  p r i m  e r o s  en  p o n e r  en p r â c t i c a  

e s to s  m é t o d o s .

Se h a  d e m o s t r a d o  q u e  la s  h o r m o n a s  p o l i p e p t i d i c a s  p u e d e n  a c t u a r  c o m o  

a n t ig e n o s  ( B e r s o n  y  c o l s ,  1 9 5 5 ,  1 956  y  o t r o s ) ,  Y  la s  h o r m o n a s  q u e  n o  

s o n  p e p t id o s  t a m b i é n  p u e d e n  a c t u a r  c o m o  a n t ig e n o s  u n id a s  a u n a  p r o t e i -  

n a .  S i  se  i n y e c t a n  en o r g a n i s m e s  e x t r a n o s  a e l l a s  y  en c o n d i c i o n e s  f a ­

v o r a b l e s ,  in d u c  en l a  p r o d u c c i o n  d e  a n t i c  u e r p o  s c o n t r a  s i  m i s n ^ a s ,  de
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f o r m a  q u e  se  p u e d e  o b t e n e r  d e l  o r g a n i s m e  i n y e c t a d o  u n  s u e r o  q u e  c o n f i e  - 

n e  e l  a n t i c u e r p o  e s p e c i f i c o  c o n t r a  e s a  h o r m o n a  q u e  a s u  v e z  s i r v e  p a r a  

c o n s e g u i r  u n a  r e a c c i o n  a n t î g e n o -  c u e r p o  c u a n d o  e l  s u e r o  c o n t e n ie n d o  e l  

a n t i c u e r p o  s e  u n e  a l a  h o r m o n a  q u e  lo  p r o d u j o ,  en  u n  tu b o  d e  e n s a y o .

S i  se  m  a r e a  e l  a n t î g e n o  ( la  h o r m o n a )  c o n  u n  i s o t o p o  r a d i o a c t i v e

C ^ e t c )  e l  a n t i s u e r o  r e a c c i o n a  c o n  e l l a  d e  i g u a l  f o r m a  q u e  s i  no  

e s t u v i e r a  m a r c a d a ,  E l  r a d i o i n m  u n o  a n â l i s  i s  p u e s ,  a p t o v e c h a  l a  p r o p i e ­

d a d  de  l a  h o r m o n a  no  m a r c a d a  d e l  p l a s m a  o de  o t r a s  s o l u c i o n e s ,  p a r a  

c o m p e t i r  c o n  l a  h o r m o n a  m a r c a d a  en s u  r e a c c i o n  c o n  e l  a n t i c u e r p o  e s ­

p e c i f i c o  y ,  p o r  lo  t a n t o ,  d e  e v i t a r  l a  f o r m a c i o n  d e l  c o m p l e j o  A g  - A c  

m a r c a d o .

E l  p r i n c i p l e  de  i n h i b i c i o n  c o m p e t i t i v a  d e l  R I A ,  se  b a s a  en  la s  s i g u i e n ­

te s  r e a c c i o n e s :

A g ' '  A g ^ A c
( F )   X  ( B )

+ A c  --------

A g  A g A c

en  d o n d e :  A g ^  es e l  a n t îg e n o  m a r c a d o

A g  es e l  a n t î g e n o  n o  m a r c a d o

A g * A e  es e l  c o m p l e j o  m a r c a d o  
a n t l  g eno  - a n t i c  u e r p o

A g A c  es e l  c o m p l e j o  n o  m a r c a d o  
a n t ig  eno  - a n t i c u e r p o

A c  es e l  a n t i c u e r p o  e s p e c i f i c o
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C u a n d o  l a  | A C |  es p e q u e n a  r e s p e c t o  a l a |  Ag*^=j ( t r a z a d o f ) ,  l i m i t a n d o  de  

e s te  m o d o  s u  c a p a c id a d  de  u n io n  a l  m i s m o ,  la s  m o l é c u la s  no  m a r c a d a s  

d e l  a n t îg e n o  c o m p e t i r â n  p o r  lo s  c e n t r o s  e s p e c i f i c o s  d e l  a n t i c u e r p o ,  a l t e -  

r a n d o  a s i  l a  d i s t r i b u c i o n  de  la  r a d i a c t i v i d a d ,  o lo  q u e  es lo  m i s m o  e l  

c o c i e n t e  B / F ,  Se p o d r â ,  a s i ,  c o n s t r u i r  u n a  c u r v a  e s t a n d a r  c o m p a r a n -  

do  c o n c e n t r a c i o n e s  c o n o c id a s  d e  a n t îg e n o  n o  m a r c a d o  c o n  e l  v a l o r  d e  

B / F  o de  c u a l q u i e r  o t r o  p a r â m e t r o  d e  d i s t r i b u c i o n  (f / B ,  % B ,  e t c ) ,  o b - 

t e n id o  p a r a  c a d a  c o n c e n t r a c i o n .

D e  m o d o  q u e  en  u n  s i s t e m a  de  R I A ,  r e s u l t a n  e s e n c ia le s  c u a t r o  c o m p o -  

n e n te s :

- A n t i c u e r p o  e s p e c i f i c o  a n t i h o r m o n a  ( s u b s t a n c ia  l i -  

g a d o r a  e s p e c i ï i c a )

- S t a n d a r d  n o  r a d i a c t i v o  ( h o r m o n a  s in  m a r c a r  o f r î a )

- S u s t r a t o  m a r c a d o  o t r a z a d o r  (u n a  h o r m o n a  m a r c a ­

d a  c o n  u n  i s o t o p o  r a d i a c t i v o )

- T é c n i c a s  de  s e p a r a c i o n  d e  la s  f r a c c i o n e s  l i b r e  y  

l i g a d a ,  o s é a s e  d e  s e p a r a c i o n  d e l  a n t îg e n o  l i b r e  

m a r c a d o  ( h o r m o n a  m a r c a d a )  y  e l  q u e  se  h a  l i g a d o  

a l  a n t i s u e r o  en f o r m a  d e  c o m p l e j o  A g *  - A c ,

A l  f i n a l  d e  l a  in c  u b a c  io n  l a  r a d i a c t i v i d a d  q u e  i n t e r e  - 

s a  m  e d i r  es l a  d e l  a n t î g e n o  m a r c a d o  l i g a d o  a l  a n t i ­

c u e r p o .
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a: A n t i c u e r p o  e s p e c i f i c o  a n t i h o r m o n a : E n  R I A  l a  s u b s t a n c i a  l i g a d o r a  

es u n  a n t i c u e r p o  q u e  r e a c c i o n a  c o n  l a  s u b s t a n c ia  a d e t e c t a r ,  d e  e s a  i n -  

t e r a c c i o n  d e p e n d e  l a  e s p e c i f i c i d a d  d e l  a n â l i s i s ,  P o r  t a n t o  d e b e  r é u n i r  

la s  s i g u ie n t e s  c a r  a c t  e r i s t i c  a s :

1) F a c i l  d i s p o n i b i l i d a d  y  c o s t e  a d e c u a d o :  L o s  k i t s  c o m e r c i a l e s  

h a n  p e r m i t i d o  e l  u s o  de  a n t i c u e r p o s  c o m  e r e i a l i z a d o s  a c o s t e  

r a z o n a b l e  p o r  m u e s t r a  a n a l i z a d a .

2 )  T i t u l o  a d e c u a d o :  e n te n d ie n d o s e  p o r  t a l  l a  c o n c e n t r a c i o n  o p ­

t i m a  d e l  a n t i c u e r p o  o b ie n  l a  d i l u c i o n  f i n a l  d e l  a n t i s u e r o  u s a ­

do  en e l  a n â l i s i s  y  d e p e n d e  de  f a c t o r e s  t a l e s  c o m o :  p e s o  m o ­

l e c u l a r  y  c o m p o s i c i o n  d e l  a n t ig e n o  u s a d o ,  t i e m p o  d e  i n m u n i -  

z a c io n ,  d o s is  t o t a l  d e l  in m u n o g e n o ,  f o r m a  d e  a d m i n i s t r a c i o n  

d e l  a n t ig e n o ,  r e l a c i o n  e n t r e  la s  e s p e c ie s  ( d e l  a n t î g e n o  y  d e l  

a n i m a l  i n m u n i z a d o ) .

3 )  E s p e c i f i c i d a d :  c a p a c id a d  d e  d i s c  r i m  i n a c i o n  de  u n  a n t ig e n o  d i f e  - 

r e n t e  f r e n t e  a o t r a s  s u b s t a n c ia s  p r é s e n t e s  e n  e l  a n a l i s i s ,

4 )  A d e c u a d a  a f i n i d a d  o a v id e z  d e l  a n t i c u e r p o  p o r  e l  a n t î g e n o ,

b: S t a n d a r d  n o  r a d i a c t i v o : E n  t e c n i c a s  de  R I A ,  es r e s  p o n s  a b i l i d a d  d e l  

e n s a y i s t a  l a  e l e c c i o n  d e  la s  p r e p a r  a c io n e s  de  r e f e r  e n c ia  ( c u a n d o  n o  

e x i s t e n  e s t a n d a r e s  i n t e r n a t i o n a l e s  n i  p a t r o n e s  d e  r e f e r e n d a )  d e  a c u e r  

d o  c o n  lo s  s i g u ie n t e s  c r i t e r i o s :  s i m i l a r i d a d : r e l a c i o n  c o n s t a n t e  e n t r e
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e l  r a n g o  d e  c o n c e n t r a c i o n  e le g id o  e n t r e  l a  c u r v a  s t a n d a r d  y  d i l u c i o n e s  

s e r i a d a s  d e l  s u e r o  c o n t e n ie n d o  la  s u b s t a n c i a  p r o b l e m  a; e s t a b i l i d a d  p a r a  

m a n t e n e r s e  c o g e la d o s  a -2  0 9 C ; d i s p o n i b i l i d a d  d u r a n t e  l a r g o  p e r i o d o  de  

t i e m p o : y a  q u e  lo s  n u e v o s  e s t â n d a r e s  d e b  en  s e r  c a l i b r a d o s  f  r e n t e  a u n o  

p r i m i t i v o ;  y  h o m o g e n e id a d  e n t r e  l a  e s p e c ie  d e  q u e  p r o c é d é  y  l a  e s p e c ie  

d e  l a  s u b s t a n c ia  p r o b l e m a ,  s i  es p o s i b l e .

c :  S u s t r a t o  m a r c a d o  t r a z a d o r : E l  t r a z a d o r  a u n q u e  p u e d e  p r e p a r a r s e  en 

e l  l a b o r a t o r i o  t a m b i é n  p u e d e  o b t e n e r s e  d e  la s  c a s a s  c o m e r c i a l e s ,  D e b e  

p o s e e r  a l t o  g r a d o  de  p u r e z a  q u î m i c a  y  r a d i o q u î m i c a  y  h a b e r s e  c o n s e g u i -  

d o  a u n a  a l t a  a c t i v i d a d  e s p e c î ï i c a .  P a r a  e s p e c ie s  n o  p e p t i d i c a s  e l  r a d i o -  

nue  l e o t i d o  e m p le a d o  en la  o b t e n c io n  d e l  t r a z a d o  se  i n c o r p o r a  p o r  m e d io s  

b i o s e n t i t i c o s  g e n e r a l m e n t e  ( H - 3 - C o r t i s o l ,  I - 1 2 5 - t i r o x i n a ,  e t c , ) .  P a r a  

lo s  p e p t i d i c o s  e l  r a d i o i s o t o p o  es i n c o r p o r a d o  a l  s u s t r a t o  p o r  t é c n i c a s  

de  m a r c a j e  a d e c u a d a s ,  p o r  la s  c u a le s  se  c o n s ig u e  q u e  p o r  u n  d e t e r m i n a - 

d o  p r o c e s o  q u î m i c o  q u e d e  u n id o  a l a  e s p e c ie  de  i n t e r  es f o r m a n d o  e l  s u s ­

t r a t o  m a r c a d o ,

E l  t i p o  d e  r a d i o n u c l e o t i d o  u t i l i z a d o  y  l o s  m é t o d o s  d e  p r e p a r a c i o n  d e l  s u s ­

t r a t o  i n f l u y e n  en l a  a c t i v i d a d  e s p e c î ï i c a  y  p u r e z a  d e l  a n â l i s i s ,  E l  u s o  c a -  

s i  g e n e r a l i z a d o  en  l a  a c t u a l i d a d  d e  1 -1 2  5 s u b s t i t u y e  a l  q u e  se  u s o  en  p r i ­

m e r  l u g a r  (1 -1 3  l )  p a r a  e l  m a r c a j e  d e  i n s u l i n a  y  r é s u l t a  c o n  m e j o r e s  g a ­

r a n t i s  s en  c u a n to  a p u r e z a  y  a c t i v i d a d  e s p e c î ï i c a  d e l  s u s t r a t o  m a r c a d o .
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E n  l a  e l e c c i o n  d e l  n u c l e o t i d o  h a  d e  c o n s i d e r a r s e  q u e  l a  m a y o r i a  d e  lo s  

c o m p u e s t o s  q u e  se s o m e t e n  a t é c n i c a s  de  R I A  e s tâ n  c o n s t i t u i d o s  p o r  e le  

m  e n to s  d e  i s o t o p o s  r a d i a c t i v o s  e m i s o r e s  d e  p a r t i e u l a s  b e ta  ( C - 1 4  y  H -

3 ), E l  u s o  d e  r a d io n u c  l e o t i d o  s b e ta  e m i s o r e s  p r é s e n t a  i n c o n v e n ie n t  es 

( p o r  a c t i v i d a d  e s p e c î ï i c a  b a ja  d a d o  s u s  g r a n d e s  p e r î b d o s  de  s e m i d e s i n -  

t e g r a c i o n  y  o t r o s  m o t i v o s ) ,

L o s  g a m m a  e m i s o r e s  d i s p o n ib l e s  y  a d e c u a d o s  p a r a  s e r  u t i l i z a d o s  en la  

o b t e n c io n  d e  t r a z a d o r  e s , n o  s o n ,  s a l v o  exc  e p c i o n e s , p e r t e n e c i e n t e s  a 

lo s  e le m  e n to s  q u e  c o n s t i t u y e n  lo s  c o m p u e s t o s  de  i n t e r  es b i o l o g i c o  ( h o r ­

m o n a s  p o l i p e p t i d i c a s ,  e s t e r o i d e s ,  d r o g a s ,  v i t a m i n a s ) ,  p o r  lo  c u a l ,  a l  

s u s t i t u i r  a â t o m o s  de  la  s u b s t a n c ia  a e n s a y a r  m o d i f i c a r â n  s u  e s t r u c t u -  

r a .  P r e s e n t a n ,  s i n  e m b a r g o ,  v e n t a ja s  q u e  lo s  h a c e n  d e s e a b le s  f  r e n t e  

a lo s  b e ta  e m i s o r e s .

D e  lo s  g a m m a  e m i s o r e s ,  e l  1 -1 3 1  y  e l  1 -1 2 5  d a n  r e s u l t a d o s  s a t i s f a c t o -  

r i o s  a l  u s a r l o s  en e l  m a r c a j e  de  h o r m o n a s  p o l i p e p t i d i c a s .  E l  1 -1 3 1  h a  

q u e d a d o  a c t u a l m  e n te  s u s t i t u i d o  c a s i  en s u  t o t a l i d a d  p o r  e l  1 -1 2  5 c u y a  s 

c a r  a c t  e r i s t i c  as m a s  i m p o r t a n t e s  s o n :  p e r ï o d o  d e  s e m i - d e s i n t e g r a c i o n  

a d e c u a d o ,  g r a n  a b u n d a n c ia  i s o t o p i c a ,  e f i c i e n c i a  a l t a  a l  s e r  d e t e r m  i n a ­

d o  p o r  la s  t é c n i c a s  d e  c e n t e l l e o  c o n  c r i s t a l  d e  N a l  y  a u s e n c ia  t o t a l  de 

é m i s i o n  b e t a .

d î T é c n i c a s  d e  s e p a r a c i o n  de  la s  f r a c c i o n e s ,  l i b r e  y  l i g a d a :  C o n s i s t e  

en  m é to d o s  c u a n t i t a t i v o s  y  r â p id o s  p a r a  s e p a r a r  la s  f r a c c i o n e s  l i g a d a
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c e  m o d o  q u e  la  r a d i a c t i v i d a d  de  c u a l q u i e r a  d e  la s  p a r t e s  p u e d a  m  e d i r  s e 

c o n  l a  m a x i m a  e x a c t i t u d  p o s i b l e .  L o s  m é t o d o s  q u e  se  h a n  u t i l i z a d o  s o n :  

s e p a r a c i o n  c r o m a t o e l e c t r o f o r é t i c a ;  t é c n i c a s  b a s a d a s  en  la  p r e c i p i t a c i o n  

d e  la s  f r a c c i o n e s  l i b r e s  y  l i g a d a s  ( a b s o r c i o n  d e  l a  f r a c c i o n  l i b r e  p o r  u n  

c a r b o n  a c t i v a d o  es l a  m a s  e m p le a d a )  y  l a  t é c n i c a  d e  s e p a r a c i o n  e m p le a n  

d o  u n  d o b le  a n t i c u e r p o  q u e  es la  m â s  u t i l  d a d a  s u  a l t a  e s p e c i f i c i d a d  y  

a d a p t a b i l i d a d  a c u a l q u i e r  s i s t e m a  de  R I A .

2 . - C o n d i c i o n e s  d e l  E n s a y o

L a  t é c n i c a  en  R I A  e s tâ  s o m e t i d a  a c i e r t o s  p r i n c i p l e s ,  c o m o  s o n :

- -  T i e m p o  de  in c  u b a c  i o n . T a n t o  en  e l  u n  s i s t e m a  de  R I A ,  c o m o  

en o t r o s  en  lo s  c u a le s  se  u t i l i z a  u n a  s u b s t a n c ia  l i g a d o r a  d i f e r e n t e  a u n  

a n t i c u e r p o ,  l a  v e l o c i d a d  d e  f o r m a c i o n  d e l  c o m p l e j o  es m a y o r  q u e  l a  d e  

d e s o c i a c i o n ,  o s ea q u e  t e o r i c a m e n t e  e l  e q u i l i b r i o  e n t r e  lo s  c o m p o n e n -  

te s  d e l  s i s t e m a  ( i n i c i a l m  e n te  d i s o c i a d o r )  d e b e r i a  e s t a b le c  e r s  e en u n  

i n t e r v a l o  de  t i e m p o  c o r t o .  E s t o  n o  o c u r r e  c o n  i n t e r a c c i o n e s  t i p o  p o l i -  

p é p t i d o - a n t i c u e r p o ,  q u e  p r e c i s a n  t i e m p o s  m â s  p r o l o n g a d o s ,  Y  se  a u -  

m e n t a  la  s e n s i b i l i d a d  d e l  e n s a y o  in c u b a n d o  en no  - e q u i l i b r i o  u n o s  d î a s ,  

a l  c a b o  d e  lo s  c u a le s  se  a n a d e  e l  t r a z a d o r  m a n t e n ié n d o s e  l a  i n c u b a c i o n  

u n  t i e m p o  i g u a l  o m a y o r  a 2 / 3  d e  l a  p r i m e r a  f a s e .  L o s  k i t s  c o m e r c i a ­

l e s  i n d i c a n  t i e m p o s  d e  i n c u b a c i o n  p a r a  c a d a  e n s a y o ,

- - T  e m p e r a t u r a .  D i f i e r e  s eg u n  e l  s i s t e m a .
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“ ■ V o l n m en de  i n c u b a c i o n . C u a n to  m a y o r  e l  v o l u m e n  de  i n c u b a ­

c io n  se  o b t ie n e  m a y o r  p r e c i s i o n  t é c n i c a  ( p ip e t e o ) .  E l  v o l u m e n  d e p e n d e  

d e l  m é t o d o  d e  s e p a r a c i o n  e m p le a d o .

- -  F a c t o r e s  i n e s p e c i f i c o s .  Se d e b e n  a a l t a s  c o n c  e n t r a c i o n e s  de 

s u e r o  o p l a s m a  i n t r o d u c i d o s  en e l  e n s a y o ,  c u a n d o  é s te  n o  es l o  s u f i ­

c i e n t e m  e n te  s e n s ib le  p a r a  d e t e r m i n a r  c o n c e n t r a c i o n e s  d e s c o n o c id a s ,

3 .  - O t r o s  r e a c t i v o s  n e c e s a r i o s

S o lu c io n e s  t a m p o n  ( f o s f a t o ,  b o r a t o ,  v e r o n a l ,  e tc .  ) c o n  m o l a r i d a d e s  b a ­

ja s  (o, 05 -0 ,  1 M) c o n  e l  f i n  de  m a n t e n e r  u n  p H  c o n s t a n t e  e n t r e  7, 4 y  

8 , 6  a p r o x i m a d a m e n t e ,  y a  q u e  s i  v a r i a  se  p u e d e  d e s n a t u r a l i z a r  l a  h o r ­

m o n a  y  a d e m â s  s i  se  a c i d i f i c a ,  se  r e t a r d a  e in h ib e  la  r e a c c i o n  a n t î g e n o -  

a n t i c u e r p o

E n  lo s  b u f f e r  m e n c io n a d o s  s u e le n  a n a d i r s e  q u e la n te s  t i p o  E . D . T . A ,  

( e t i l é n - d i a m i n o - t e t r a a c é t i c o )  c o n  e l  f i n  de  e v i t a r  q u e  lo s  in o e s  Ca'^'* ' 

p .  G j . , p r o d u z c a n  p r e c i p i t a c  io n e s  i n e s p e c i f i c a s  d e l  c o m p l e j o  y  d e  la  h o r ­

m o n a  l i b r e .

T a m b i é n  se  a n a d e n  p r o t e i n a s  c o m o  l a  a lb u m  in a  b o v in a ,  a l b u m i n a  h u m a -  

n a ,  s u e r o  de c a b a l l o ,  e tc .  a l  1 - 2% , c o n  e l  f i n  de  i g u a l a r  l a  c o n c e n ­

t r a c i o n  p r o t é i c a  en  to d o s  lo s  tu b o  s y  a d e m â s  i m p e d i r  q u e  l a  h o r m o n a  

se p e g u e  a la s  p a r e d e s .
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4. - T é c n i c a  d e l  R I A

19 H a y  q u e  p r e p a r a r  u n  p r o t o c o l o  q u e  s e r v i r a  de  g u ia  de  la s  c a n ­

t i d a d e s  de  r e a c t i v o s  q u e  se  a n a d i r â n  a lo s  t u b  os ç o r r e s p o n d i e n t e  s y  pa  

r a  i d e n t i f i c a r  lo s  p r o b l e r r a s  y  lo s  s t a n d a r d ,  ( v e r  p r o t o c o l o ) .

29  Se p r é p a r a  e l  b u f f e r

39  Se p r é p a r a  e l  a n t i s u e r o  a n t i h o r m o n a  a l a  d i l u c i o n  c o n v e n ie n t e .

49  Se p r e p a r  a n  la s  d i l u c i o n e s  de  lo s  s t a n d a r d  p a r t i e n d o  de  u n a  

q u e  te n g a  u n a  c o n c e n t r a c i o n

n  ng  /  m l .  o p U  /  m l .  ( S ta n d a r d  19),

1 m l  + 1 m l  de  b u f f e r  ( "  2 9 ^=  n / 2  n g /  m l

1 m l  + 1 m l  de  b u f f e r  ( "  3 9 ^ =  n / 4  n g /  m l

1 m l  + 1 m l  de  b u f f e r  ( "  4 9^=  n / 8  n g /  m l

1 m l  + 1 m l  de  b u f f e r  L "  59 n / l 6 ng / m l

59 L o s  p r o b l e m a s  se  p r e p a r a n  de  a c u e r d o  c o n  l a  c o n c e n t r a c i o n  

de  h o r m o n a  q u e  se  e s p e r a  c o n te n g a n .  S i  e n t r a n  d e n t r o  de  la s  c o n c e n ­

t r a c i o n e s  de  l a  c u r v a  s t a n d a r d ,  se  p o n e n  s in  d i l u i r .  S i  n o ,  se  d i l u y e n  

a 1 / 4 ,  1/ 8 , l / l 6 , 1 /3 2  e t c .

69  E l  p r o t o c o l o  c o n s t a  d e  lo s  s i g u ie n t e s  g r u p o s  de t u b o s :
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a )  " c e r o s ,  q u e  n o  l l e v a n  h o r m o n a  f r i a  y  s i  m a r c a d a

b )  ’ ’S t a n d a r d " ,  que  l l e v a n  h o r m o n a  f r i a  en  c o n c e n t r a -  

c i o n  c r e c i e n t e .

c )  ’ ’p r o b l e m a s  " ,  q u e  l l e v a  lo s  p la s m a s  a d o s i f i c a r .

d )  ’ ’ c o n t r o l  de  c e n t r i f u g a c i o n  o f i l t r a c i o n " ,  q u e  d a r â  la  

r a d i a c t i v i d a d  i n e s p e c i f i c a  q u e  se p e g a  a la s  p a r e d e s  

d e l  t u b o  o q u e  q u e d a  en e l  f i l t r o .

e ) ’ ’c o n t r o l  de r a d i a c t i v i d a d  t o t a l " ,  q u e  d a  la  r a d i a c t i v i ­

d a d  t o t a l  q u e  p o n e m o s  en  f o r m a  de  h o r m o n a  m a r c a d a  

(u n a s  8 - 1 0 . 0 0 0  c ,  p . m , )

C a d a  p u n to  d e b e  p o n e r s e  p o r  t r i p l i c a d o  o p o r  lo  m e n o s  en  d u p l i c a d o .

U n a  v e z  p ip e te a d a s  la s  c a n t id a d e s  d e s c r i t a s  en e l  p r o t o c o l o  se r e a l i z a  

la  i n c u b a c i o n  d u r a n t e  3 - 4  d ia s  a 0 9 C . H a y  a lg u n a s  h o r m o n a s  c u y a  i n ­

c u b a c io n  se r e a l i z a  e n  es t u f a  a 3 7 9 C  d u r a n t e  1 d ia ,  c o m o  la  h o r m o n a  

de c r e c i m i e n t o .

A l  f i n a l  d e  la  i n c u b a c io n  se  e fe c tu a  l a  s e p a r a c i o n  d e l  c o m p le j o  A g *  - 

A c  p o r  a lg u n a  d e  la s  t e c n i c a s  d e s c r i t a s  a n t e r i o r m e n te  y  se c u e n ta  la  

r a d i a c t i v i d a d  d u r a n t e  u n o  o d o s  m i n u t o s .
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5. - R e p r e s e n t a c i o n  de  l a  c u r v a  S t a n d a r d .

U n a  v e z  o b te n id o s  lo s  d a to s  se p r o c e s a n  de  f o r m a  q u e  p o d e m o s  r e p r e -  

s e n t a r  lo s  s i g u ie n t e s  t i p o s  de  c u r v a  s t a n d a r d :

19 E n  o r d e n a d a s  % de  r a d i a c t i v i d a d  l i g a d a  p o r  lo s  c e r o s  y  s t a n d a r d  

r e s p e c t o  a l a  r a d i a c t i v i d a d  t o t a l ,  y  en  a b s c is a s  la  c o n c e n t r a c i o n  de  h o r -  

m o n a  s t a n d a r d  p u e s ta  a r e a c c i o n a r .

2 9 E n  o r d e n a d a s  % d e  r a d i a c t i v i d a d  l i g a d a  p o r  lo s  s t a n d a r d  c o n  

r e s p e c t o  a lo s  " c e r o s " ,  c o n s i d e r a n d o  q u e  lo  q u e  l i g a n  es e l  100% . A s i

se  o b t ie n e n  lo s  l l a m a d o s  c o c ie n t e s  — —— x  100 6 R F B  ( R e l a t i v e
C o

P e r c e n t  B i n d i n g ) .  E n  a b s c i s a s  l a  c o n c e n t r a c i o n  de  h o r m o n a  s t a n d a r d .

39  E n  o r d e n a d a s  lo s  m i s m o s  p o r c e n t a j e s  v i s t o s  a n t e r i o r m e n t e ,  

y  e n  a b s c i s a s  e l  l o g a r i t m o  d e c i m a l  de  la  c o n c e n t r a c i o n  d e  h o r m o n a  

s t a n d a r d  p u e s ta  a r e a c c i o n a r

B - B 1

B o  -  B 1
4 9  E n  o r d e n a d a s  e l  l o g i t  = I n  -----------------------   ^

B  - B 1
1  ---------------------

B o  - B 1

a b s c i s a s  e l  l o g a r i t m o  d e c i m a l  de la  c o n c e n t r a c i o n  de  h o r m o n a  s t a n d a r d .

I n  = l o g .  n e p e r i a n o ;  B  = r a d i a c t i v i d a d  de  lo s  s t a n d a r d  y  p r o b l e m a s .  

B 1 = r a d i a c t i v i d a d  de l o s  c o n t r ô l e s  de  c e n t r i f u g a c i o n  o f i l t r a c i o n .

Bt) = r a d i a c t i v i d a  l i g a d a  p o r  lo s  c e r o s .
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59 E n  o r d e n a d a s  lo s  c o c ie n t e s  B  /  F  y  en a b s c i s a s  l a  c o n c e n t r a ­

c i o n  de  h o r m o n a  s t a n d a r d .  (B  = r a d i a c t i v i d a d  l i g a d a  en  f o r m a  de  c o m p le -  

j o  A g *  - A c .  F  = r a d i a c t i v i d a d  de  l a  h o r m o n a  l i b r e ) .  E n  a b s c i s a s  la  

c o n c e n t r a c i o n  d e  h o r m o n a  s t a n d a r d .

U n a  v e z  r e p r e s e n t a d o  e l  t i p o  de  c u r v a  q u e  c o n v e n g a  se  p o d r â  e x ­

t r a p o l a r  e l  z% de  c a d a  p r o b l e m a  d e n t r o  de  l a  m i s m a  y  a s i  c o n o c e r  la  

c o n c e n t r a c i o n  de  h o r m o n a  q u e  t i e n e .  E s t o s  c â l c u l o s  s e  f a c i l i t a n  s i  se 

r e a l i z a n  c o n  u n a  c a l c u l a d o r a  p r o g r a m a d a .  Se h a  u t i l i z a d o  l a  O l i v e t t i  

P - 6 0 2 .

6 . - B a s e s  p a r a  e v a l u a r  l a  r e p r o d u c i b i l i d a d  d e l  r a d i o i n m u n o a n à l i s i s .

E l  r a d i o i n m  u n o a n à l i s  i s  m i d e  c o n c e n t r a c i o n e s  de  h o r m o n a s ;  d e b id o  a 

e l l o  se  n e c e s i t a n  u n o s  p r i n c i p i o s  p a r a  p o d e r  a n a l i z a r  y  c o m p a r a r  lo s  d is  - 

t i n t o s  m é t o d o s .  Se h  a n  d e s c r i t o  m u c h o s  a n â l i s i s  " e s p e c î ï i c o s  " ,  c o n  su  

" p r e c i s i o n " ,  " s e n s i b i l i d a d "  y  " e x a c t i t u d " .  S in  e m b a r g o ,  e s to s  t é r m i -  

n o s  p u e d e n  p r e s t a r s e  a c o n f u s io n  p o r  s u  u s o  in a d e c u a d o ,  p o r  l o  q u e  de - 

be  e s t a b l e c e r s e  e l  s e n t id o  en  q u e  a q u i  s e  e m p le a n  ( M i d g l e y  y  c o l s . 1 ,9 6 9 ) .

P a r t i e n d o  de l a  b a s e  de  q u e  l o  q u e  s u c e d e  e n  e l  r a d i o i n m u n o a n à l i s i s  es 

u n a  r e a c c i o n  a n t i g e n o - a n t i c u e r p o  e n t r e  lo s  s i t i o s  de  u n i o n  a n t i c u e r p o  y  

l a  h o r m o n a ,  y a  s e a  f r i a  o m a r c a d a ,  y  q u e  e l  a n à l i s i s  d e p e n d e  de  l a  s e -  

p a r a c i o n  de  l a  h o r m o n a  m a r c a d a  l i b r e  d e  l a  q u e  se  h a  l i g a d o  a l  a n t i ­

c u e r p o  en  f o r m a  de  c o m p l e j o  A g *  - A c ,  es  n e c e s a r i o ,  p a r a  f a c i l i t a r
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e s ta  y  la s  s i g u ie n t e s  d i s c u s i o n e s  u s a r  lo s  t ê r m i n o s  s ig u ie n te s ;  

S = S t a n d a r d

U  = P r o b l e m a

T  = H o r m o n a  m a r c a d a  t o t a l  a n a d id a  a c a d a

tu b o  e x p r e s a d a  en  c .  p .  m .

B *  = H o r m o n a  m a r c a d a  l i g a d a  a l  a n t i c u e r p o ,

e x p r e s a d a  en  c .  p . m .

F *  = H o r m o n a  m a r c a d a  no  l i g a d a  a l  a n t i c u e r ­

p o ,  o l i b r e ,  en c .  p .  m .

A s f :  T *  = B *  + F *

H t  = C a n t  i d  ad  d e  h o r m o n a  n o  m a r c a d a ,  o f r i a ,

a n a d id a  a l  tu b o .

Bq *  = C a n t i d a d  de  h o r n q o n a  m a r c a d a ,  l i g a d a  a l  

a n t i c u e r p o  en a u s e n c ia  d e  H t  o " c e r o s " .

B * - Ë i   ( B 1 = r a d i a c t i v i d a d  d e l
Bo -  B1  

c o n t r o l  d e  c e n t r i f u g a c i o n  o f i l t r a c i o n ) .

X  = L o g .  H t ,

& Y  = In c  r e m  e n to  en Y,
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A X  = In c  r e m  e n to  en iX  c o m o  c o n s e c u e n c ia  d e  Y ,

X s = Log.,  d e  l a  c a n t i d a d  d e  s t a n d a r d  en c a d a

t u b o .

X u  = L o g .  d e  l a  c a n t i d a d  d e  p r o b l e m a  en c a d a

tu b o .

B *  -  B 1

-  b T

L o g i t ,  ( Y )  -  l o g ,  e — --------- —  -  l o g .

B b  *  - B 1

C o n  u n a  c a n t i d a d  c o n s t a n t e  de  a n t i c u e r p o  y  d e  h o r m o n a  m a r c a d a ,  e l  

a u m  e n to  ( H t )  ( S ta n d a r d )  se  r e l a c i o n a  i n v e r s a m  e n te  c o n  lo s  c o c i e n t e s  

B *
F *

L a s  b a s e s  p a r a  e v a l u a r  l a  r e p r o d u c  i b i l i d a d  d e l  r a d i o i n m  u n o a n à l i s  is  

s o n ;  p r e c i s i o n ,  s e n s i b i l i d a d ,  e x g .c t i tu d  y  e s p e c i f i c i d a d .

P r e c i s i o n  y  s u  e v a lu a c io n .  - M i d g l e y  ( l 9 6 9 )  l a  h a  d e f i n i d o  c o m o  l a  c o n -  

c o r d a n c i a  d e  u n a  s e r i e  d e  m e d id a s  d e  u n a  m u e s t r a  c o n  l a  m e d i a  d e  d i -  

c h a  s e r i e ,  P u e d e  c a l c u l a r s e  m  e d i  a n te  e l  p a r à m  e t r o  ( C o e f i c i e n t e  d e  

p r e c i s i o n )  d e f i n i d o  c o m o  e l  c o c ie n t e  e n t r e  l a  d e s v i a c i o n  s t a n d a r d  ( D . S ,  ) 

d e  l a  r e s p u e s t a  (R ) y  l a  p e n d ie n te  d e  l a  c u r v a  R f r e n t e  a d o s i s ,  p a r a  

c a d a  d o s i s .  L a  p r e c i s i o n  es in d e p e n d ie n t e  d e  K ,
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II

*  O
pq
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pq

P R E C I S I O N
1.

î
A y

0 .
X :1

( L o g a r i t m o )  H r :  10 100 1000

I l u s t r a c i o n  de  l a  p r e c i s i o n ,  r e p r e s e n t a d a  p o r  e l  i n d i c e  q u e  d e p e n  

de  de  l a  v a  r i  an  z a ( s )  y  d e  la  p e n d ie n te  (b ) .  Se l l a m a  l a  a te n c io n  

s o b r e  e l  h e c h o  de  q u e  a u n a  v a r i a c i o n  p e q u e n a  de  Y ,  no  le  c o r r e s  

p o n d e  u n a  p r o p o r c  io n  de X .

L a  m e d i d a  de  u n a  m u e s t r a  s e r a  m  as p r é c i s a  c u a n to  m e n o s  b a y a  e n t r e  

lo ç  r e s u l t a d o s  de la s  d i f e r e n t e s  m e d id a s ,  de  a q u i  q u e  la  p r e c i s i o n  se 

p u e d e  d é f i n i r  c o m o  l a  d i f e r e n c i a  e n t r e  la s  d is  t i n t a s  m e d id a s  de  u n a  m i s  

m a  m u e s t r a  y  l a  m e d i a  de  e s a s  m e d id a s .  S i  e l  e r r o r  en  X  d e p e n d e  d e l
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e r r o r  e n  L o g i t  ( Y ) ,  l a  v a r i a n z a  (s ), d i v i d i d a  p o r  l a  p e n d ie n te  ( b )  n o s  p r c -  

p o r c i o n a  u n  i n d i c e  d e  p r e c i s i o n  l a m b d a  = - g - .  E n  l a  f i g u r a  se  i l u s t r a  

l a  p r e c i s i o n .  Se d e f in e  c o m o  e l  e fe c to  de  la  p e n d ie n te  de  la  c u r v a  y  d e l  

e r r o r  en l à  e s t i m a c i o n  de  Y ,  Y ,  s o b r e  la  d e t e r m i n a c i o n  de  X  en  u n  v a ­

l o r  p a r t i c u l a r  de  Y .  A u n q u e  Y  es i g u a l  a a m b o s  la d o s  de Y ,  X j ^  n o  es 

i g u a l  a X y  c u a n d o  Y  es i g u a l  a 0 ’ 5. D e  a q u i  q u e  h a y  q u e  e s t a b l e c e r  l i ­

m i t e s  de  c o n f i a n z a  e n  u n a  c u r v a  d a d a .

L o s  m e n o r e s  d e t a l l e s  t é c n i c o s  p u e d e n  a f e c t a r  l a  p r e c i s i o n  s i g n i f i c a t i v a -  

m e n t e .  A s i  s u c e d e  s eg u n  e l  m é t o d o  de  m i c r o p i p e t e o  q u e  se u t i l i c e .

I g u a l  o c u r r e ,  s i  a n te s  de  c e n t r i f u g a r  p a r a  s e p a r a r  e l  c o m p l e j o  A g *  - 

A c  d e  la  h o r m o n a  l i b r e ,  se a n a d e  b u f f e r  f r i o  a t o d o s  lo s  t u b o s ,  p u e s  se 

d i l u y e  la  h o r m o n a  l i b r e  m a r c a d a  ( F * )  y  se  d i s m i n u y e  e l  e r r o r .

S e n s i b i l i d a d  y  s u  e v a l u a c i o n . - L a  s e n s i b i l i d a d  q u e d a  d e f i n i d a  c o m o  la  

m e n o r  c a n t id a d  de h o r m o n a  n o  m a r c a d a  X  q u e  p u e d e  s e r  d i s t i n g u i d a  de 

H t  = 0 ( M i d g l e y ,  1 . 9 6 9 ) .  E s  d e c i r ,  l a  m i n i m a  c a n t id a d  de  h o r m o n a

f r i a  q u e  a l  c o m p e t i r  c o n  la  h o r m o n a  m a r c a d a  p r o d u z c a  u n  d e s p l a z a -  

m i e n t o  q u e  s e a  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  d i s t i n t o  d e l  q u e  se  p r o d u c e  c u a n d o  

s o lo  h a y  h o r m o n a  m a r c a d a  f  r e n t e  a l  a n t i s u e r o .  D e f i n i d a  a s i ,  l a  s e n s i ­

b i l i d a d  d e p e n d e  d e l  e r r o r  en  l a  d e t e r m i n a c i o n  de  Y ,  s eg u n  l a  s i g u i e n t e  

f i g u r a .
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C u a n d o  Y  = 1, y  l a  p e n d ie n t e  de  l a  c u r v a  e n  e s te  p u n to .  L a  c a n t id a d

e x a c ta  d e p e n d e r â  d e l  e r r o r  e l e g id o  p o r  ^ 1  i n v e s t i g a d o r . Se us  a n  lo s  l i ­

m i t e s  de  c o n f i a n z a  d e l  95% , o s e a ,  un  e r r o r  d e l  5% p a r a  lo s  ( c e r o s ) .

U n  p r o c e d i m i e n t o  m e j o r  s é r i a  e l  e x a m e n  de  la  d i s t r i b u c i o n  d e l  e r r o r  t o ­

t a l  en e l  r a d i o i n m u n o e n s a y o ,  y  d e t e r m i n a r  l a  r e l a c i o n  e n t r e  Y  y  s u  v a ­

r i a n z a .  ( y ) ,  p a r a  Y  = 1 . C o n  e s ta  d e f i n i c i o n  se  p u e d e  c o m p a r a r  f â -

c i l m e n t e  l a  s e n s i b i l i d a d  e n t r e  v a r i o s  e n s a y o s  d i f e r e n t e s .

E s p e c i f i c i d a d  y  s u  e v a lu a c io n .  - Se d e f i n e  l a  e s p e c i f i c i d a d  c o m o  e l  g r a d o  

de l i b e r t a d  d e  i n t e r f e r e n c i a  p o r  o t r a s  s u b s t a n c i a s ,  c o n  la  q u e  s e  in te n te .
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r n e d i r  ( M i d g l e y  1 . 9 6 9 ) .  E s t a  i n t e r f e r e n c i a  p u e d e  d e b e r s e  a;

a: R e a c c io n e s  c r u z a d a s  i n r r u n o l o g i c a s . U n a  s u b t a n c ia  i n m u n o r e a c t i v a  

se  d e f i n e  c o m o  a q u e l la  s u b s t a n c ia  c a p a z  de  r e a c c i o n a r  c o n  lo s  s i t i o s  de 

u n io n  d e l  a n t i c u e r p o ,  Y a  q u e  e x i s t e  h e t e r e o g e n e id a d  e n t r e  s u b s t a n c ia s  

i n m u n o r e a c t i v a s  en lo s  s i t i o s  de  u n io n  d e l  a n t i c u e r p o ,  no  es s o r p r e n d e n -  

te  q u e  d i f e r e n t e s  a n t i c u e r p o s  p u e d a n  c o m b i n a r s e  c o n  l a  m i s m a  s u b s t a n ­

c i a  i n m u n o r  e a c t i v a ,  c o n  d i f e r e n t e s  e n e r g ia s  de  r e a c c i o n ,  de  a c u e r d o  

c o n  su  K .  I n v e r s a m  e n te ,  l o s  m i s m o s  s i t i o s  d e l  a n t i c u e r p o  p u e d e n  c o m  

b i n a r s e  c o n  d i f e r e n t e s  s u b s t a n c ia s  i n m u n o r e a c t i v a s  y  c o n  d i f e r e n t e s  v a -  

l o r e s  de  K .  E s t a s  c o n s i d e r a c i o n e s  que  s o n  p a r t i c u l a r m e n te  i m p o r t a n t e s  

c o n  g r a n d e s  y  c o m p l i c a d a s  m o l é c u l a s ,  t a l e s  c o m o  la s  h o r m o n a s  g l i c o -  

p r o t e i c a s ,  s i g n i f i e  an  q u e  n in g u n  a n t i s u e r o  t e n d r a  p r o p ie d a d e s  i d e n t i c a s  

a n in g u n  o t r o .

A d e m a s ,  i m p l i c a n  q u e  la s  r e a c c io n e s  c r u z a d a s  s e r a n  l a  r e g i a ,  m a s  q u e  

la  e x c e p c io n ,  y a  q u e  en u n o s  p o c o s  s i t i o s  de  u n io n  d e l  a n t i s u e r o ,  es v e - 

r o s i m i l  q u e  t e n g a n  u n a  d e b i l  a s o c i a c i o n  p a r a  s i t i o s  i n m u n o r e a c t i v o s  de 

a lg u n a  o t r a  m o l e c u l a .  S i  h a y  p o c a s  d i f e r e n c i a s  en  la s  c o n s t a n t e s  d e  a s o ­

c i a c i o n ,  se  o b t ie n e n  c u r v a s  q u e  s o n  e s e n c i a l m e n te  p a r a l e l a s  y  c a s i  s u -  

p e r p o n i b l e s .  S in  e m b a r g o ,  s i  dos  h o r m o n a s  t i e n e n  g r u p o s  d i f e r e n t e s  de  

s i t i o s  i n m u n o r e a c t i v o s ,  u n o s  c o m u n e s  y  o t r o s  d i f e r e n t e s ,  se  o b t ie n e n  

c u r v a s  a s i m e t r i c a s  o de  i n h i b i c i o n  b i f a s i c a .
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b: F r e s e n c i a  de  s u b s t a n c ia s  m a r c a d a s  i n e s p e c i f i c a s . U n  r a d i o i n m u n o -  

a n â l i s i s  e s p e c i f i c o  s u p o n e  l a  p r e s e n c i a  de  u n a  u n ie  a e s p e c ie  m o l e c u l a r  

de  h o r m o n a  m a r c a d a .  S i  h a y  u n a  s e g u n d a ,  n o  es p o s i b l e  l a  e s p e c i f i c i ­

d a d ,  y a  q u e  e l  a n t i s u e r o  p u e d e  r e a c c i o n a r  c o n  e s to s  c o m  p u e s to s  no  d e - 

s e a d o s .  C o m o  lo s  a n t i c u e r p o  s se  o b t ie n e n  u s u a lm  e n te  c o n t r a  p r é p a r a  - 

c io n e s  q u e  s o n  m a s  p u r a s  q u e  a q u e l la s  q u e  s o n  m a r c a d a s ,  es l o g i c o  q u e  

lo s  a n t i c u e r p o s  q u e  h a y a  p r é s e n t e s  c o n t r a  e s ta s  s u b s t a n c ia s  i n e s p e c i f i ­

c a s ,  s e a  m u y  a l t o .  L a  p r e s e n c i a  de  d o s  o m  as s u b s t a n c ia s  m a r c a d a s ,  

i m p l i c a  l a  e x i s t e n c i a  de  d o s  o m a s  s i s t e m a s  i n m u n o r e a c t i v o s  p o r  s e p a -  

r a d o .  E s t u d ia n d o  c u r v a s  d e  i n h i b i c i o n  o b t e n id a s  c o n  c a n t i d a d e s  v a r i a ­

b le s  de  h o r m o n a  p u r i f i e  a d a ,  m a s  o t r o s  c o m  p u e s to s  q u e  p u e d a n  e x i s t i r  

c o m o  c o n t a m in a n t e s ,  se  p u e d e n  o b t e n e r  c u r v a s  b i f â s i c a s ,  a m e n u d o  c o n  

u n a  m e s e t a  p r o n u n c ia d a .

c :  D i f e r e n c i a s  en l a  c o m  po s ic  i o n  d e l  m e d i o  d e  i n c u b a c i o n .  U n  r a d i o i n  - 

m u n o a n â l i s i s  e s p e c i f i c o  s u p o n e  c o n s t a n t e  l a  c o m p o s i c i o n  f f s i c o - q u i m i - 

c a  en e l  m  e d io  de  i n c u b a c i o n  de  to d o s  lo s  tu b o s  ; o q u e  la s  d i f e r e n c i a s  

q u e  p u e d a n  e x i s t i r ,  n o  i n t e r f i e  r a n  c o n  la  r e a c c i o n  in m  u n o l o g i c a .  Se s a -  

b e  q u e  c a m b i o s  en  l a  c o m p o s i c i o n  i o n i c  a, f u e r z a  i o n i c  a , p H ,  t e m p e r a -  

t u r a ,  c o n c e n t r a c i o n  p r o t e î c a .  U re a ,  e tc .  , p u e d e n  i n f l u e n c i a r  l a  r e a c ­

c i o n ,  l a  e s t a b i l i d a d  d e  l a  h o r m o n a  m a r c a d a  y  f r i a ,  l a  a d s o r c i o n  d e  h o r ­

m o n a  a l  v i d r i o ,  e t c .  E n  u n  in t e n t o  p a r a  m a n t e n e r  c o n s t a n t e  e l  m  e d io ,  

se  s u e le  a n a d i r  s u e r o  l i b r e  de  h o r m o n a s ,  de  f o r m a  q u e  to d o s  lo s  tu b o s  

t e n g a n  i g u a l  c a n t id a d  de  s u e r o ,  s u e r o s  q u e  c o n t i e n e n  h o r m o n a s  s i n  r e a c -
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c io n  c r u z a d a  c o n  e l  a n t i s u e r o ,  s u e r o s  q u e  e s ta n  l i b r e s  de  h o r m o n a s  

d e s p u e s  d e  p a s a r l e s  p o r  r é s i n a s  de  i n t e r c a m  b io  i o n i c  a ; s u e r o s  a l m a c e -  

n a d o s  d u r a n t e  m u c h o  t i e m p o  c o n  h o r m o n a s  s i n  r e a c t i v i d a d  6  s u e r o s  q u e  

h a n  s id o  t r a t a d o s  a n t e r i o r m e n te  c o n  a n t i c u e r p o s  c o n t r a  l a  h o r m o n a  en  

c u e s t i o n .

U n a  de  la s  m e j o r e s  f o r m a s  p a r a  d e t e r m i n a r  e l  e f e c to  d e  v a r i a c i o n  en 

l a  c o m p o s i c i o n  d e l  m e d i o  de  i n c u b a c io n  es e l  t e s t  de  r e c u p e r a c i o n  q u e  

p u e d e  h a c e r s e  d e m o s t r a n d o  p r i m e r o ,  q u e  u n a  p r e p a r a c i o n  h o r m o n a l  da  

c u r v a s  q u e  s o n  p a r a l e l a s  a la  c u r v a  s t a n d a r d  c u a n d o  se  d i s u e l v e  e n  e l  

m i s m o  m e d io  de  i n c u b a c i o n .  Se p u e d e  a n a d i r  l a  h o r m o n a  a d i f e r e n t e s  

m e d io s  d e  i n c u b a c io n  y  h a c e r  d i l u c i o n e s .  S i  l a  v a r i a c i o n  en e l  m e d i o  

de  i n c u b a c i o n  n o  t i e n e  e f e c t o ,  e l  a n â l i s i s  d e  la  r e g r e s i o n  l i n e a l  d e  la  

c a n t i d a d  p r e f i j a d a ,  s o b r e  l a  c a n t i d a d  m e d i d a  en l a  c u r v a  s t a n d a r d ,  d a  - 

r â  u n a  p e n d ie n t e  de  1 y  l a  i n t e r c e p t a  en  0 .

E x a c t i t u d  y  s u  e v a lu a c io n .  - L a  e x a c t i t u d  se d e f in e  c o m o  e l  g r a d o  en 

q u e  l a  m e d i a  d e  u n  n u m é r o  i n f i n i t o  de m e d id a s  de  u n a  s u b s t a n c ia ,  e s ta  

de  a c u e r d o  c o n  l a  c a n t i d a d  e x a c ta  de  l a  s u b s t a n c i a  q u e  e s ta  p r é s e n t e  

( M i d g l e y  1 .9 6 9 ) .  A s i ,  l a  e v a lu a c io n  de  l a  e x a c t i t u d ,  r e q u i e r e  u n a  d e f i ­

n i c i o n  a m b ig u a  de  l a  s u b s t a n c ia  q u e  se m i d e .  Y a  q u e  d e c i r  q u e  l a  s u b s ­

t a n c i a  q u e  se  m id e  es u n a  h o r m o n a ,  es i n s u f i c i e n t e :  L a s  h o r m o n a s  

s o n  s u b s t a n c ia s  s e g r e g a d a s  a la  s a n g r e ,  q u e  a c tu a n  y  p r o d u c  en  s u s  

e f e c t o s .  U n a  h o r m o n a  p u e d e  t e n e r  m a s  d e  u n a  a c t i v i d a d  b i o l o g i c a ;  se
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p u e d e  s i n t e t i z a r  d e  u n a  f o r m a ,  a l m a c e n a r  d e  o t r a ,  c i r c u l a r  de  o t r a  y  

s e r  e x c r e t a d a  c o m o  u n  m e t a b o l i t o .  E l  s u e r o  p u e d e  t e n e r  p r o d u c t o s  m  e - 

t a b o l i c o s  r o t o s ,  d e r i v a d o s ,  s u b - u n id a d e s ,  a g r e g a d o s  m o l e c u l a r e s  y  

m o l é c u l a s  p a r c i a l m  e n te  s i n t e t i z a d a s . C o m o  q u e  c a d a  u n a  d e  e s ta s  f o r ­

m a s  p u e d e  t e n e r  d i f e r e n t e s  c a n t id a d e s  d e  a c t i v i d a d  b i o l o g i c a ,  l a  a c t i ­

v i d a d  b i o l o g i c a  n e ta  r e p r é s e n t a  u n a  s u m  a d e  la s  a c t i v i d a d e s  as o c ia d a s  

de  la s  d is  t i n t a s  f o r m a s  d e  l a  h o r m o n a  q u e  es ta n  p r é s e n t e s  e n  u n a  m u e s ­

t r a .  A s i ,  l a  p o t e n c ia  e s t im a d a  p o r  b ie n s a y o ,  n o  se  p u e d e  c o r r e l a c i o - 

n a r  s i e m p r e  c o n  la s  c o n c e n t r a c i o n e s  m o l a r e s  de la s  d i s t i n t a s  f o r m a s  

de  l a  h o r m o n a  p r é s e n t e s  en  to d a  l a  m u e s t r a .  S i  e l  b i o e n s a y o  no  p u e d e  

s e r  s i e m p r e  e l  p u n to  d e  r e f e r e n d a  p a r a  c o m p a r a r  c o n  e l  r a d i o i n m u n o  - 

a n â l i s i s ,  h a y  q u e  s a b e r  c u â l  s e r â  e s te  p u n to  de  r e f e r e n c i a .

S i  a u n  s u p o n ie n d o  q u e  e l  m e d i o  de  i n c u b a c i o n  es c o n s t a n t e ,  as  e g u r a r i a n  

q u e  t a n t o  l a  h o r m o n a  m a r c a d a ,  c o m o  l a  s t a n d a r d ,  t i e n e n  l a  m i s m a  

e n e r g f a  de  r e a c c i o n  c o n  e l  a n t i c u e r p o ,  n o  es c o m p l e t a m  e n te  e x a c to  y a  

q u e  e l  s t a n d a r d ,  a m e n u d o ,  se  p r é p a r a  a p a r t i r  de  e x t r a c t o s  h i p o f i s a -  

r i o s ,  m i e n t r a s  q u e  la g  m u e s t r a s  p r o b le m  a ,  s o n  m u e s t r a s  de  s u e r o ,  

c o n  lo  q u e  l a  p o s i b i l i d a d  p a r a  q u e  h a y a  d i f e r e n c i a s  en la s  c o n s t a n t e s  de 

a s o c i a c i o n / d i s o c i a c i o n ,  es m u y  a l t a .  P o r  e s t a  r a z o n ,  s é r i a  v e n t a j o s o  

e m p l e a r  c o m o  s t a n d a r d ,  m a t e r i a l e s  s i m i l a r e s  a lo s  d e l  s u e r o .  A s i ,  

e l  a n â l i s i s  d e  e x t r a c t o s  c r u d o s  de  h i p o f i s i s  s e r â n  r e l a t i v a m e n t e  m â s  

e x a c t o s ,  c u a n d o  se  u s e  u n  e x t r a c t o  c r u d o  d e  h i p o f i s i s  c o m o  s t a n d a r d .
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L o  m i s m o  se p u e d e  d e c i r  p a r a  m u e s t r a s  d e  s u e r o ,  p u d ie n d o s e  u s a r  u n a  

m e z c l a  de  s u e r o s  q u e  c o n te n g a n  u n a  c o n c e n t r a c i o n  m u y  a l t a  de  h o r m o n a .

O t r o  m é t o d o  p a r a  e v a l u a r  l a  e x a c t i t u d  r e l a t i v a  es  c o m p a r a r  r e s u l t a d o s  

o b te n id o s  c o n  r a d i o i n m u n o e n s a y o s  d i f e r e n t e s .  S i  l o s  a n t i s u e r o s  s o n  c a "  

p a c e s  de  d i s c r i m i n a r  d i f e r e n c i a s  s u t i l e s ,  e l  a c u e r d o  e n t r e  l o s  r é s u l t a "  

d o s  p a r a  u n  g r a n  n u m é r o  de  p r e p a r a c i o n e s  d i f e r e n t e s  p o r  d o s  o m â s  r a "  

d i o i n m u n o a n â l i s i s  e s p e c i f i c o s  s u g i e r e  e v id e n t e m e n t e  q u e  se e s t a  d o s i f i "  

c a n d o  la  m i s m a  s u b s t a n c ia .

R e p r o d u c  i b i l i d a d  y  s u  e v a l u a c i o n . " L a  r e p r o d u c  i b i l i d a d  se d e f i n e  c o m o  

e l  g r a d o  en  q u e  u n a  m e d i d a  es  s e m e ja n t e  a o t r a  m e d id a  r e p e t i d a ( M i d g l e y

1. 96 9). L a  e v a lu a c i o n  de  la  r e p r o d u c  i b i l i d a d  es  u n a  e v a lu a c io n  de  la  

e s t a b i l i d a d  y  s i m i l i t u d  de  la s  c o n d ic  io n e  s e l e m e n t  a ie  s:

a )  D e n t r o  de  u n  a n â l i s i s .

b )  E n t r e  a n â l i s i s  r e a l i z a d o s  p o r  u n  s o lo  
a n a l i s t a .

c )  E n t r e  a n â l i s i s  r e a l i z a d o s  p o r  d i s t i n t o  s 
a n a l i s t a s .

d )  E n t r e  l a b o r a t o r i e s .
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7. " T é c n i c a s  de  la s  d e t e r m i n a c i o n e s  de  F S H ,  L H ,  P R L ,  T S H ,  H G H  

y  C o r t i s o l  u t i l i z a d a s  e n  e s te  t r a b a j o  y  b a s a d a s  e n  lo s  f u n d a m e n t o s  e x "  

p u e s t o s .

A ,  R a d i o i n m u n o a n â l i s i s  d e  h o r m o n a  f o l i c u l o e s t i m u l a n t e  ( F S H ) .  Se u t i '  

l i z a  e l  " K i t "  p r o p o r c i o n a d o  p o r  la  c a s a  " S e r o n o " ,  c o n  e l  c u a l  e l  c o m "  

p l e j o  a n t i g e n o " a n t i c u e r p o  r a d i a c t i v o  e s  p r e c i p i t a d o  q u i m i c a m e n t e  c o n  

l a  a d i c i o n  de u n a  so  lu e  io n  dè  g l i e  o p o l i e t i l e n o  q u e  a l  f i n a l  de  la  in c u b a "  

c io n  se r e c o g e  p o r  c e n t r i f u g a c i o n .

R e a c t i v o s

a )  b u f f e r  p a r a  l a  s o l u c i d n  t a m p d n

b )  a n t i s u e r o  a n t i " F S H

c )  F S H  s t a n d a r d  l i o f i l i z a d a

d )  H C G  m a r c a d a  c o n  1" 125 

e ) s e g u n d o  a n t i c u e r p o

f )  s o l u c i d n  de  g l i e  o p o l i e t i l e n o
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P r e p a r a c i o n  de lo s  r e a c t i v o s

S i  s e  p r e p a r a n  c o n  a n t e l a c i o n  a la  p r u e b a  se m a n t i e n e n  en c o n g e l a c i o n  

a - 2 0 9 C  s i  es p o r  m a s  de  2 d i a s ,  a 4 9C  s i  es p o r  u n o  o d o s  d i a s .  E l  

b u f f e r  se  d i s u e l v e  c o n  120 m l  de  a g u a  b i d e s t i l a d a  y  se  a g i t a .  E l  a n t i ­

s u e r o  a n t i  - L H  c o n  1 2 . 4  d e  l a  s o l u c i d n  b u f f e r  y  se  a g i t a .  E l  s t a n d a r d  

de  F S H  se  d i s u e l v e  c o n  10 m l  de  la  s o l u c i d n  b u f f e r  y  se  d i v i d e  en p a r t e s  

a l i c u o t a s  de  2 m l .  U n a  d e  e s ta s  f r a c c i o n e s ,  q u e  r e p r é s e n t a  e l  p r i m e r  

p u n to  de  l a  c u r v a  s t a n d a r d  ( 5 0 m U / m l )  se  t o m a r â  e n  c a d a  a n â l i s i s  p a r a  

p r e p a r a r , a p a r t i r  de  l a  m i s m a ,  5 d i l u c i o n e s  s e r i a d a s  en p r o p o r c i d n  

1 : 2 , c o n  l a  s o l u c i d n  b u f f e r ,  p a r a  o b t e n e r  lo s  d i s t i n t o s  p u n to  s d e  l a  c u r ­

v a  s t a n d a r d .  L a  H C G  m a r c a d a  c o n  1 -1 2 5  se  d i s u e l v e  c o n  12, 5 m l  d e l  

b u f f e r .  E l  s e g u n d o  a n t i c u e r p o  c o n  1 2 .5  m l  de  l a  s o l u c i d n  b u f f e r  y  se 

m e z c l a  s u a v e m  e n te .  L a  s o l u c i d n  de  g l i e  o p o l i e t i l e n o  v ie n e  y a  p r é p a r a  - 

d a  p a r a  s u  u s o .

P r o c e d i m i e n t o

Se p la n t e a  e l  p r o t o c o l o  c o n  c u a t r o  g r u p o s  de  t u b o s :

-  4 tu b o s  b la n c  o ( c o n c e n t  r a c i d n  d e  l a  h o r m o n a ,  c e r o )

-  2 t u b o s  c o n t r o l  ( s i n  a d i c i d n  d e  a n t i s u e r o )

-  tu b o s  s t a n d a r d  ( p o r  d u p l i c a d o  p a r a  c a d a  pp.nto d e  l a  c u r v a )

-  tu b o s  p r o b l e m a s  ( p o r  d u p l i c a d o )

Se d i l u y e  c a d a  m u e s t r a  c o n  l a  s o l u c i d n  b u f f e r  en l a  p r o p o r c i d n  1:2 y  se
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p ip e t e a n  d e n t r o  de  lo s  c o r r e s p o n d i e n t e s  t u b o s ,  a c o n t i n u a c i o n  se  p ip e  - 

te a n  lo s  s t a n d a r d s  : t o m a n d o  u n a  p a r t e  a l l c u o t a  de  2 m l  (5 0  m U 3 m l )  se 

p o n e  0 . 1 p o r  t r i p l i c a d o  en lo s  t u b o s  c o r r e s p o n d i e n t e s :  1e r .  s t a n d a r d .

D e  e s te  se  t o m a  1 m l  y  se  le  a f ia d e  1 m l  d e l  b u f f e r  p a r a  o b t e n e r  e l  2 °  

s t a n d a r d ,  (2 5  m U / m l )  q u e  t a m b i é n  se  p o n e  en lo s  t u b o s  p o r  t r i p l i c a d o  y

a s i  s u c e s i v a m e n t e  h a s t a  o b t e n e r  e l  69  s t a n d a r d  ( 1 . 6 m U  / m l ) ,

E l  p r o c e d i m i e n t o  d e l  a n â l i s i s  es e l  s i g u ie n t e :

r e a c t i v o s  s t a n d a r d  p r o b l e m a  b la n c  o c o n t r o l

s u e r o  p r o b l e m a  1: 2  - 0 . 1

F S H  s t a n d a r d  0. 1

b u f f e r  - - 0 . 1  0 . 2

a n t i  - F S H  0. 1 0 .  1 0 . 1

Se m e z c l a  e i n c u b a  a t e m p e r a t u r a  a m b i e n t e  d u r a n t e  6 h o r a s  

H C G  m a r c a d a  1 -1 2 5  0 . 1 0 . 1 0. 1 0 . 1

Se m e z c l a  e i n c u b a  a t e m p e r a t u r a  a m b ie n t e  d u r a n t e  2 0  h o r a s .

S e g u n d o  a n t i c u e r p o  0 . 1 0 . 1 0 . 1 0 . 1

S o lu c id n  g l i c o p o l i e t i l e n o  1 , 0  l . f )  1 . 0  1 . 0

Se m e z c l a  c o n  a g i t a d o r  v i b r a t o r i o .  Se c e n t r i f u g a  a r a z d n  d e  3, 5 0 0 -

4 , 0 0 0  r . p . r p ,  d u r a n t e  2 o 3 m i n u t o s .  Se d e c a n ta  e l  s o b r e n a d a n t e  y  se  

m i d e  l a  r a d i a c t i v i d a d  d e l  p r e c i p i t a d o  en  lo s  t u b o s ,  c o n  c o n t a d o r  g a m m a .  

Se m i d e  l a  r a d i a c t i v i d a d  d e  lo s  t u b o s  b la n c  o ,  s t a n d a r d  y  p r o b l e m a s .

L o s  c o n t r ô l e s  d e  r a d i a c t i v i d a d  se  s e p a r a n  p a r a  m e d i r l o s  a l  f i n a l .
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C â l c u l o  d e  r e s u l t a d o s .

Se h a l l a  l a  c u r v a  s t a n d a r d  en  p a p e l  l o g a r i t m i c o  c o lo c a n d o  e l  r e s u l t a d o  

de  lo s  c . p .  m .  de  c a d a  p u n to  s t a n d a r d  f  r e n t e  a l a  c o n c e n t r a c i o n  d e  l a  

h o r m o n a  c o r  r  e s p o n d ie n t e .  A  c o n t i n u a c i o n  i n t e r p o l a n d o  en l a  g r â f i c a  o b - 

t e n i d a  e l  p r o m e d i o  d e  l o s  c . m . p .  o b t e n id o s  p a r a  c a d a  p r o b l e m a ,  se  t i e ­

n e n  la s  c o r r e s p o n d i e n t e s  c o n c e n t r a c i o n e s  de  l a  h o r m o n a ,  la s  c u a le s  s e  

m u l t i p l i e  an  p o r  2 ( f a c t o r  d e  d i l u e  io n )  p a r a  o b t e n e r  a s i  l a  c o r r e c t a  c o n ­

c e n t r a c i o n  d e l  p r o b l e m a .

L a  r e f e r e n c i a  d e  e s te  " k i t "  es :  m U I - F S H  d e l  29 I R F - H C G  =35  ng d e  

L E R  9 0 7 .

U t i l l a i e .

m i c r o p i p e t a s  a u t o m a t i c  as 0 .  1 t r i  t i p o  " O x f o r d "

tu b o s  d e  p l a s t i c  o d e s  e c h a b le s  ( l  0 x 7 0  m m  a p r o x im a d a m  e n te )

a g i t a d o r  r o t a t o r i o

c o n t a d o r  g a m m a  d e  p o z o  a u t o m â t i c o

B ,  R a d i o i n m u n o a n â l i s i s  de  h o r m o n a  l u t e o  e s t i m u l a n t e  ( L H ) . Se u t i l i z a  

e l  " k i t "  f a c i l i t a d o  p o r  l a  c a s a  " S e r o n o " ,  en  e l  c u a l  e l  c o m p l e j o  a n t i g e -  

n o - a n t i c u e r p o  es p r e c i p i t a d o  p o r  l a  a d i c i d n  d e  u n a  s o l u c i d n  d e  g l i c o p o l i e  

t i l e n o ,  i g u a l  q u e  en l a  t é c n i c a  d e  r a d i o i n m u n o a n â l i s i s  p a r a  l a  h o r m o n a  

l u t e i n i z a n t e .
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R e a c t i v o s

a )  b u f f e r  p a r a  l a  s o l u c i d n  t a m p d n

b )  a n t i s u e r o - a n t i  L H

c )  L H  s t a n d a r d  l i o f i l i z a d a

d )  H C G  p n a r c a d a  c o n  1 -1 2 5

e ) s e g u n d o  a n t i c u e r p o

f )  s o l u c i d n  d e  g l i c o p o l i e t i l e n o

L a  p r e p a r a c i d n  d e  lo s  r e a c t i v o s ,  e l  p r o c e d i m i e n t o  d e l  a n â l i s i s ,  e l  c â l c u  

lo  d e  lo s  r e s u l t a d o s  y  e l  u t i l l a j e ,  s o n  lo s  m i s m o s  q u e  lo s  d e s c r i t o s  p a ­

r a  l a  t é c n i c a  de  l a  h o r m o n a  f o l i c u l o e s t i m u l a n t e ,  p o r  l o  q u e  p a r a  e v i t a r  

r e p e t i c i o n e s  s d lo  se  a n a d e  q u e  la  r e f e r e n c i a  d e  e s te  m é t o d o  es 1 m U l /  

L H  d e l  2 n d .  I R P - H .  M .  G .  = 5 ng L E R  9 0 7 .

C . R a d i o i n m u n o a n â l i s i s  de  p r o l a c t i n a  ( P R L ) ,  Se u t i l i z a  e l  " k i t "  p r o p o r -  

c io n a d o  p o r  l a  c a s a  " S e r o n o "  en e l  c u a l  e l  m é t o d o  d e  p r e c i p i t a r  e l  c o m ­

p le j o  a n t i g e n o - a n t i c u e r p o  es a n a d ie n d o  s u e r o  a n t i g am  m a g l o b u l i n a  a l  f i ­

n a l  de  l a  in c  u b a c  i d n  es r e c o g i d o  p o r  c e n t r i f u g a c i d n .

R e a c t i v o s

a )  b u f f e r  p a r a  l a  s o l u c i d n  t a m p d n

b )  s u e r o  a n t i - P R L

c )  p r e p a r a c i d n  s t a n d a r d  de P R  L



64

d )  P R L  m a r c a d a  c o n  1 -1 2 5

e )  s u e r o  a n t i  R G a m m a g lo b u l i n a

P r e p a r a c i o n  de  lo s  r e a c t i v o s

Se d i s u e l v e  e l  b u f f e r  c o n  120 m l  de  a g u a  d e s t i l a d a .  E l  s u e r o  a n t i - P R L  

se  d i s u e l v e  c o n  1 2 ,5  m l  d e l  b u f f e r .  L a  p r e p a r a c i o n  d e  P R L  s t a n d a r d  se  

d i s u e l v e  en 10 m l  de  la  s o l u c i d n  b u f f e r  y  s e  d i v i d e  en  p o r c i o n e s  a l î c u o -  

ta s  d e  2 m l .  A  p a r t i r  de  c a d a  p a r t e  a l i c u o t a  q u e  r e p r é s e n t a  en  p r i m e r  

p u n to  d e  l a  c u r v a  ( l 00  n g / m l )  se  p r e p a r a n  s e is  s e r i e s  d e  s o lu c io n e s  c o n  

u n a  p r o p o r c i d n  d e  1:2  a n a d ie n d o  l a  s o l u c i d n  b u f f e r ,  c o n  e l  o b je t o  d e  p r e ­

p a r a r  lo s  d i s t i n t o s  s t a n d a r d s  q u e  s e r v i r â n  d e  r e f e r e n c i a  p a r a  lo s  d i s t i n ­

to s  p u n to  s d e  la  c u r v a .  E l  v i a l  q u e  c o n t i e n e  la  h o r m o n a  m a r c a d a  c o n  

1 -1 2 5  se  d i s u e l v e  c o n  1 2 .5  m l  d e  la  s o l u c i d n  b u f f e r .  E l  a n t i s u e r o  

R G a m  m a g  l o b u l i n a  se  d i s u e l v e  c o n  1 2 , 5 m l  d e l  b u f f e r .

P r o c e d i m i e n t o

Se p la n t e a  e l  p r o t o c o l o  c o n  c u a t r o  g r u p o s  d e  tu b o s :

- 4 tu b o s  p a r a  e l  b la n c  o (n o  se  a n a d e  h o r m o n a  f r i a )

- 4 t u b o s  p a r a  c o n t r o l  (no se  a n a d e  a n t i s u e r o )

- 2 t u b o s  p a r a  c a d a  n i v e l  s t a n d a r d

- 2 t u b o s  p a r a  c a d a  m u e s t r a  de  s u e r o

L a s  m u e s t r a s  d e  s u e r o  q u e  p r o c e d e n  de  s u je t o s  n o r m a l e s  o en  lo s  q u e  

se  s o s p e c h a n  m o d e r a d o s  n i v e l e s  de  p r o l a c t i n a  se  e m o le a n  s in  d i l u i r .
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p e r  o s i  se  s o s p e c h a n  a l t a s  c o n c e n t r a c i o n e s  d e  P R L  c o m o  en lo s  c a s o s  

de  lo s  u l t i m o s  m  es es d e l  e m b a r a z o  o d e  t u m o r e s  h i p o f i s a r i o s  se  d i l u y e n  

en p r o p o r c i d n  1 : 2  c o n  l a  s o l u c i d n  b u f f e r .

Se p r e p a r a n  lo s  s t a n d a r d s  en  s e is  s e r i e s  d e  s o lu c io n e s  c o n  u n a  p r o p o r ­

c i d n  d e  1 : 2  c o m o  s e  h a  d e s c r i t o  a n t e r i o r m  e n te

E l  p r o c e d i m i e n t o  d e l  a n â l i s i s  es e l  s i g u ie n t e ;

r e a c t i v o s  s t a n d a r d  m u e s t r a  b la n c  o c o n t r o l

m u e s t r a  - 0 . 1

s t a n d a r d  de  P R L  0 . 1

b u f f e r  - - 0 , 1  0 . 2

s u e r o  a n t i - P R L  0 . 1 0 . 1 0 .  1

P R L  m a r c a d a  1 -1 2 5  0 . 1  0 . 1  0 . 1 0 . 1

(s e  m e z c l a  e i n c u b a  a t e m  p e r a t u r a  a m b i e n t e  2 0 - 2 4  h o r a s )  

s u e r o  a n t i - R G G  0. 1 0 ,  1 0 . 1 0 .  1

(s e  m e z c l a  e i n c u b a  a t e m p e r a t u r a  a m b i e n t e  p o r  2 0 - 2 4  h o r a s )

A l  f i n a l  d e  e s ta  in c  u b a c  id n  la  t o t a l  r a d i a c t i v i d a d  de  lo s  tu b o s  " b l a n c o "  

se  c u e n t a .  Se r e c o g e  l u  ego  e l  p r e c i p i t a d o  p o r  c e n t r i f u g a c i d n .

C e n t r i f u g a c i d n :  Se a h a d e n  2 m l  d e  a g u a  d e s t i l a d a  a c a d a  t u b o ,  p a r a  d i ­

l u i r  l a  h o r m o n a  " l i b r e "  m a r c a d a .  Se c e n t r i f u g a n  lo s  tu b o s  a 3 . 500  -

4 . 0 0 0  xg  d u r a n t e  3 0 '  . Se d e c a n ta  e l  s o b r e n a d a n t e  y  lo s  tu b o s  se  d e ja n  

b o c a  a b a jo  en  u n a  h o ja  d e  p a p e l  de  f i l t r o .  Se c u e n t a  l a  r a d i a c t i v i d a d
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p r e c i p i t a d a  en  lo s  tu b o s  c o n t r o l .  Se p r é s e n t a  e l  s u b s t r a c t o r  d e l  C o n t a ­

d o r  g a m m a  c o n  la  m e d i a  c . p . m .  p r e c i p i t a d a  en lo s  t u b o s  c o n t r o l .  Se 

c u e n ta n  to d o s  lo s  t u b o s :  lo s  " b i a n c o " ,  s t a n d a r d s  y  p r o b l e m a s  p o r  1 m i -  

n u to ,

C â l c u l o  d e  r e s u l t a d o s

L a  m e d i a  c . p . m ,  en lo s  t u b o s  " b i a n c o "  s e  u s a  p a r a  c a l c u l a r  e l  p o r c  e n ­

ta  j e  d e  e n la c e  en a u s e n c ia  d e  l a  h o r m o n a  m a r c a d a ,  d e s p u é s  se  c a l c u l a  

e l  p o r c e n t a j e  d e  i n h i b i c i o n  p a r a  c a d a  s t a n d a r d  y  m u e s t r a  p r o b l e m a .

L a  c u r v a  s t a n d a r d  se  d i b u j a  c o m p a r a n d o  e l  % de  i n h i b i c i o n  c o n  la s  d i f e ­

r e n t e s  c o n c e n t r a c i o n e s  s t a n d a r d s .  Se u s a  p a p e l  de  s e m i l o g a r i t m o s  en 

lo s  q u e  lo s  n i v e l e s  s t a n d a r d  se  m a r c a n  en  l a  a b s c i s a  y  l o s  % d e  i n h i ­

b i c i o n  se  m a r c a n  en la s  o r d e n a d a s .

I n t e r p o l a n d o  en l a  g r â f i c a  d e  l a  c u r v a  s t a n d a r d  e l  p o r c e n t a j e  r e l a t i v e  de  

la  m u e s t r a  n o  d i l u i d a  se  o b t ie n e  l a  c o n c e n t r a c i o n  c o r  r  e s p o n d ie n t e  (en  

n g / m l )  d e  h o r m o n a .  S i  se  d i l u y e r o n  a n t e s ,  s e  m u l t i p l i c a n  p o r  e l  f a c t o r  

d e  d i l u c i o n .

U t i l l a j e .  E s  i g u a l  q u e  en l a s  t é c n i c a s  a n t e r i o r e s ,

D ,  R a d i o i n m u n o a n â l i s i s  de  l a  h o r m o n a  e s t i m u l a n t e  d e l  t i r o i d e s  ( T S H )

Se u t i l i z a  e l  " k i t "  de  C E A - I R E - S O R I N ,  c o m p u e s t o  d e  lo s  s i g u i e n t e s ;
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R é a c t i v a s

a )  T S H  m a r c a d a  c o n  I  125

b )  T S H  s t a n d a r d  l i o f i l i z a d a

c )  A n t i s u e r o  a n t i - T S H

d )  I n m u n o  a b s o r b  e n te

e ) T w e e n  2 0

f )  T a m p o n  v e r o n a l  G’ 02 M a  p H  8 ' 4 

P r e p a r a c i o n  d e  lo s  r e a c t i v o s

T o d o s  se  p r e p a r a n  en e l  m o m e n t o  q u e  v a n  a s e r  u t i l i z a d o s :  e l  t a m p o n  

se  d i s u e l v e  c o n  2 0 0  m l  d e  a g u a  b i d e s t i l a d a  y  0 . 1 m l  d e  tw e e n  20  v e r i f i  

c a n d o  e l  p H  q u e  d e b e  q u e d a r  e n t r e  8 . 2  - 8 . 6 . L a  T S H  m a r c a d a  b i o f i l i  

z a d a  s e  d i s u e l v e  c o n  10 m l  d e l  t a m p o n ,  l a  T S H  s t a n d a r d  c o n  5 m l  d e l  

t a m p o n  y  e l  a n t i s u e r o  c o n  10  m l  d e l  t a m p o n .

S i  se  s o s p e c h a  a l t o  c o n t e n id o  h o r m o n a l  en la s  m u e s t r a s  de  p l a s m a  e s ­

te  s e  d i l u y e  c o n  e l  t a m p o n .  Se p r e p a r a n  la s  d i l u c i o n e s  s t a n d a r d s , a 

p a r t i r  d e  l a  s o l u c i d n  m a d r é  ( l 6 n g / m l )  o b t e n ié n d o s e  s t a n d a r s  d e  0 , 5 -  

1 - 2 - 4 - 8  y  16  n g / m l  d e  a c u e r d o  c o n  e l  s i g u i e n t e  p r o c e s o ;

1 m l  d e  l a  s o l u c i d n  m a d r é  en t a m p d n  v e r o n a l  s t a n d a r d  S t 6 ( l 6 n g / m l )

0 . 5 m l  d e l  s t a n d a r d  S t 6 + 0 ,  5 m l  d e l  t a m p d n  ( s t a n d a r d  S t  5 ) .  0 , 5 m l

d e l  s t a n d a r d  S t  5 + 0 . 5  m l  d e  t a m p d n  ( s t a n d a r d  St 4 ) ,  0 . 5  d e l  s t a n d a r d  

St 4  + 0 . 5 m l  d e  t a m p d n  ( s t a n d a r d  S t 3 ) .  0 . 5 m l  s t a n d a r d  S t 3 + 0 .  5 m l
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d e  t a m p o n ,  b u f f e r  ( s t a n d a r d  S t 2 ). 0 . 5  m l  s t a n d a r d  S t 2 + 0 . 5  m l  d e l  t a m  

p d n  ( s t a n d a r d  S t 1 ) .  (O, 5 n g / m l ) .

P r o c e d i m i e n t o  d e l  a n â l i s i s

Se p r é p a r a  e l  p r o t o c o l o  y  l o s  g r u p o s  d e  tu b o s  :

G r u p o  T  p a r a  d e t e r m i n a c i o n  d e  l a  a c t i v i d a d  t o t a l

G r u p o  0 p a r a  e l  p u n to  c e r o  de  l a  c u r v a  y  l a  d e t e r m i n a c i o n

d e  l a  h a b i l i d a d  d e  e n la c e ,

G r u p o s  s t a n d a r d  d e l  1 - 6  p a r a  6 p u n to s  de  la  c u r v a  s t a n d a r d  

p o r  t r i p l i c a d o

G r u p o s  Sx p a r a  la s  m u e s t r a s  p r o b l e m a s .

Se d i s t r i b u y e n  lo s  r e a c t i v o s  s ig u ie n d o  e l  s i g u i e n t e  o r d e n :

G r u p o s  d e  T u b o s  B u f f e r  S t a n d a r d  T S H  1 -1 2 5  A n t i s u e r o
m l  m l  m l

G r u p o  T  - - 0 , 1

G r u p o  0 0 . 3  - 0, 1 0 ,1

G r u p o  S t  1 a  S t 6 0 , 2 0 ,  1 0 ,  1 0 , 1

G r u p o s  S x  0 , 2 0 , 1 0 , 1 0 , 1

P ip e t e a d o s  to d o s  lo s  t u b o s ,  se  m e z c l a  e l  c o n t e n id o  c o n  u n  a g i t a d o r

V o r t e x  se  in c u b a  a t e m p e r a t u r a  a m b i e n t e  1 8 - 2 4  h ,

S e p a r a c i o n  d e  T S H  l i g a d a  y  T S H  m a r c a d a

1 , - Se a n a d e  e l  i n m u n o  a b s o r b  e n te  m a n t e n ie n d o  l a  s u s p e n s io n  o b t e n id a
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a l  a n a d i r  10 m l  d e l  t a m p o n ,  m e d ia n t e  a g i t a d o r  V o r t e x  m i e n t r a s  se  p i ­

p e te a n  0. 5 m l  en c a d a  tu b o  ( e x c e p to  en e l  g r u p o  d e  tu b o s  T ),

Se ta p a n  lo s  tu b o s  y  s e  in c u b a n  a g i t a n d o  d u r a n t e  3 h o r a s  en u n  a g i t a d o r  

m a g n é t i c o ,

2 . - L a v a d o  y  c o n te o  d e l  p r e c i p i t a d o .  Se c e n t r i f u g a n  lo s  tu b o s  3 . 000  r ,  

p . m .  d u r a n t e  10 m i n u t o s .  Se a s p i r a  e l  s o b r e n a d a n t e  c o n  u n a  t r o m p a  d e  

v a c i b .  Se d i l u y e n  75 m l  d e l  t a m p o n  c o n  225 m l  d e  a g u a  b i d e s t i l a d a  y  se  

p ip e t e a n  3 m l  d e l  m i s m o  d e n t r o  de  to d o s  lo s  t u b o s .  Se m e z c l a  s u a v e  - 

m e n t e  e l  c o n t e n id o .  Se c e n t r i f u g a  a 3 . 0 0 0  r . p .  m .  p o r  5 m i n u t o s .  Se 

d e c a n ta  e l  s u p e r n a d a n t e  p o r  m e d i o  d e  t r o m p a  a l  v a c i b .

3 . - U n  s e g u n d o  la v a d o  c o n  3 m l  d e  a g u a  d e s t i l a d a .  Se m e z c l a  e l  c o n t e ­

n id o ,  se  d e c a n ta  o c e n t r i f u g a .  Se a s p i r a  e l  s u p e r n a d a n t e  p o r  t r o m p a  a l  

v a c i b .

C â l c u l o  d e  r e s u l t a d o s

Se m i d e  l a  r a d i a c t i v i d a d  d e  to d o s  lo s  tu b o s  e m p e z a n d o  p o r  e l  g r u p o  T .

Se c u e n ta  l a  r .  a .  d u r a n t e  1 - 2  m in u t o s  s eg u n  l a  c u e n ta  o b te n id a  en  lo s  

t u b o s  d e  r e a c t i v i d a d  t o t a l .  Se r e p r é s e n t a  l a  c u r v a  s t a n d a r d  y  se  i n t e r - 

p o la n  lo s  v a l o r e s  o b te n id o s  e x p r e s a d o s  en p o r c e n t a j e s ,  en f u n c i o n  d e  l a  

c a n t i d a d  d e  T S H  d e  c a d a  p a t r o n .  Se m u l t i p l i c a n  p o r  d ie z  lo s  v a l o r e s  o b ­

t e n id o s  y  s e  h a l l a  a s i  l a  c o n c e n t r a c i o n  de lo s  s u e r o s  p r o b l e m a s  en  n g / m l .
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U t i l l a j e

p ip e ta s  a u t o m â t i c a s  c o n  p u n ta s  d e s e c h a b le s  

tu b o s  d e  p o l i e t i l e n o  

m e z c l a d o r  t i p o  V o r t e x  

c e n t r i f u g a

c o n t a d o r  g a m m a  a u t o m â t i c o

E ,  R a d i o i n m u n o a n â l i s i s  de  l a  h o r m o n a  d e  c r e c i m i e n t o  ( H G H ). Se u t i l i  

z a  e l  " k i t "  q u e  s u m i n i s t r a  l a  c a s a  C E A - I R E - S O R I N ,  e n  e l  c u a l  se e m - 

p le a  e l  m é t o d o  de  d o b le  a n t i c u e r p o  p a r a  s e p a r a r  e l  c o m p l e j o  a n t i g e n o -  

a n t i c u e r p o ,  E l  d o b le  a n t i c u e r p o  es o b t e n id o  i n y e c t a n d o  a c o n e jo s ,  i n -  

m u n o g lo b u l i n a s  d e  c o b a y a s ,

R e a c t i v o s

a )  a n t i s u e r o  a n t i - H G H  l i o f i l i z a d o .

b )  H G H  m a r c a d a  c o n  1 -1 2 5

c ) H G H  s t a n d a r d ,  l i o f i l i z a d a

d )  s e g u n d o  a n t i c u e r p o

e) b u f f e r  b o r a t o  0 ,  13 M + E ,  D ,  T . A ,  + B S A  0, 1% a p H 6

f )  a l b u m in a  h u m a n a  a l  5%

P r e p a r a c i o n  de  lo s  r e a c t i v o s

A l  v i a l  c o n te n ie n d o  e l  a n t i s u e r o  a n t i - H G H  l i o f i l i z a d o  se  le  a h a d e n  10
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m l  d e  a g u a  b i d e s t i l a d a ,  d i l u c i o n  c a p a z  de  l i g a r  e l  4 0 -6 0 %  d e  l a  r a d i a c ­

t i v i d a d  de  la  h o r m o n a  m a r c a d a .  Se o b t i e n e  d e  c o b a y a s .  E l  v i a l  c o n t e ­

n ie n d o  l a  h o r m o n a  H G H  m a r c a d a  c o n  I  125 se  d i s u e l v e  c o n  10 m l  de 

a g u a  b i d e s t i l a d a  d e  f o r m a  q u e  en c a d a  tu b o  se  p o n e n  a r e a c c i o n a r  0 , 1 

n g / m l  c o n  u n a  a c t i v i d a d  d e  1 0 - 1 2 .  000  c . p . m .  a p r o x i m a d a m  e n te .  E l  

H G H  s t a n d a r d  l i o f i l i z a d o  se  d i s u e l v e  2 m l  d e  a g u a  b i d e s t i l a d a  y  se  h a  - 

c e n  d i l u c i o n e s  s e r i a d a s  p a r a  h a c e r  f a  c u r v a  s t a n d a r d  c o n  la s  c o n c e n t r a ­

c io n e s  d e  0. 1 - 0 . 2 5  - 0 . 5  - E y  2 n g /O .  1 m l .  L a  s e r o a l b u m i n a  h u m  a - 

n a  se  d i s u e l v e  c o n  10 m l  d e  a g u a  b i d e s t i l a d a ,  y  e l  b u f f e r  b o r a t o  c o n  10 

m l  d e  a g u a  b i d e s t i l a d a ,

P r o c  e d im  ie n t o

Se p la n t e a  u n  p r o t o c o l o  c o n  c in c o  g r u p o s  d e  tu b o s ;  b la n c o s »  c o n t r ô l e s ,  

s t a n d a r d s  y  p r o b l e m a s .  Se p ip e t e a  0 . 1 m l  p o r  t r i p l i c a d o  de  c a d a  u n o  

d e  lo s  p u n to s .  E n  lo s  c e r o s  se  a n a d e  0 . 1 m l  d e l  b u f f e r  b o r a t o .  Se 

m e z c l a n  lo s  c o n t e n id o s  d e  lo s  v i a l e s  d e  s e r o a l b u m i n a  h u m  a n a  y  de  a n ­

t i s u e r o  a n t i - H G H ,  D e  l a  m e z c l a  se  p ip e t e a n  0 , 2  m l  en  lo s  t u b o s  c e r o s ,  

s t a n d a r d s  y  p r o b l e m a s ,  A  lo s  c o n t r ô l e s  d e  c e n t r i f u g a c i o n  y  d e  r a d i a c ­

t i v i d a d  t o t a l  se  le s  p o n e  0 , 2  m l  d e l  b u f f e r  b o r a t o .  Se ag i t  an  e n  m e z c l a ­

d o r  t i p o  V o r t e x  to d o s  l o s  t u b o s ,  p o n ie n d o le s  lu e g o  a i n c u b a r  en es t u f a ,  

a 3 7 9 C  d u r a n t e  6 h o r a s ,

A  la s  6 h o r a s  se  a n a d e  0 ,  1 m l  de  H G H  m a r c a d a  c o n  1 -1 2 5  a to d o s  lo s  

t u b o s  y  d e s p u é s  d e  nue  v a  a g i t a c i o n  en  e l  V o r t e x  se  c o lo c a n  en es t u f a



72

a 3 79C  d u r a n t e  18 h o r a s .

A l  c a b o  d e  e s te  t i e m p o  s e  a n a d e  e l  s e g u n d o  a n t i c u e r p o :  0 , 1 m l  en  to d o s  

Ids t u b e s  m e n o s  e n  le s  c o n t r ô l e s .  Se a g i t a  n u e v a m e n t e  y se in c u b a  d u ­

r a n t e  1 h o r a  en e s t u f a  a 3 7 9 C ,  Se a f îa d e  e l  b u f f e r  b o r a t o  y se  c e n t r i f u -  

g a  d u r a n t e  40 m i n u t e s  a 2 , 500  r ,  p. m .  Se d e c a n ta  e l  s o b r e n a d a n t e  y se  

c u e n t a  l a  r a d i a c t i v i d a d  e n t r e  2 - 5  m i n u t e s .

C a l c u l e  d e  r e s u l t a d o s

Se r e p r é s e n t a  l a  c u r v a  s t a n d a r d  e b te n ie n d e  m e d ia n t e  i n t e r p o l a c i o n  de  

r e s u l t a d o s  le s  v a l e r e s  p r o b l e m  a s .

U t i l l a j e

m i c  r e p i p e t a s  a u t e m â t i c a s  t i p e  O x f o r d  

t u b e s  d e  p o l i e t i l e n o  

m e z c l a d o r  t i p e  V o r t e x

c o n t a d o r  a u t o m â t i c o  de  c e n t e l l e o  g a m m a  

c e n t r i f u g a

F .  R a d i o i n m u n o a n a l i s i s  d e  c o r t i s o l . Se u t i l i z a  e l  " k i t ”  c o m e r c i a l  " C o r - 

t i p a c " .  L o s  f u n d a m e n t e s  d e l  m é t o d o  s o n  le s  d e s c r i t o s  p a r a  e l  r a d i o i n -  

m u n o a n a l i s i s , p e r o  en e s te  c a s e  e l  a n t i c u e r p o  q u e  se  u t i l i z a  es l a  t r a n s -  

c o r t i n a  o p r o t e i n a  t r a n s p o r t a d o r a  d e l  c o r t i s o l .  Se a p r o v e c h a  l a  c o m p e -  

t e n c i a  e n t r e  e l  c o r t i s o l  m a r c a d o  q u e  se  i n t r o d u c e  en e l  s i s t e m a ,  c o n
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e l  c o r t i s o l  e n  c a n t id a d e s  d e s c o n o c id a s  c o n t e n id o  en lo s  p r o b l e m a s .  L o s  

r e s u l t a d o s  d e l  m é t o d o  s o n  s e m e ja n t e s ,  s e g u n  b a n  c o m p r o b a d o  G o r e  y  

L e s t e r  ( l 9 7 5 ) ,  a l o s  r e s u l t a d o s  q u e  se  o b t ie n e n  d e  m  e d i r  e l  c o r t i s o l  en 

s u e r o  o p l a s m a  p o r  m e t o d o s  f l u o r i m e t r i c o s .

R e a c t i v o s

a )  c o r t i s o l  s t a n d a r d  en  s u e r o  h u m a n o  l i o f i l i z a d o ,  en  c u a t r o  c o n c e n t r a c i o -  

n e s  d i f e r e n t e s  a s a b e r  2 , 3  p g / m l ,  5 , 9  p g / m l ,  1 7 ,0  p g / m l ,  y  43 p g / m l  

p a r a  c o n f e c c i o n a r  l a  c u r v a  de  c o n t r o l  s t a n d a r d .

b )  t u b o s  c o n t e n ie n d o ;  - n o  m â s  d e  0 , 2  pc  de  c o r t i s o l  m a r c a d o  c o n  s e l e ­

n i u m  75 c o m o  s u s t r a t o  r a d i a c t i v o ,

- g r â n u lo s  a b s o r b e n t e s  en s u s p e n s io n  en u n  m e ­

d io  b u f f e r .

- t r a n s c o r t i n a  u n id a  a l  c o r t i s o l  m a r c a d o .

A d e m a s ,  e l  " k i t "  s u m i n i s t r a  u n a  h o j a - p r o t o c o l o  c o n t e n ie n d o  t r e s  r e -  

c u a d r o s :  u n  p r i m e r  r e c u a d r o  p a r a  a n o t a r  e l  c o n te o  o b te n id o  a p a r t i r  de  

lo s  tu b o s  c o n t e n ie n d o  c a d a  u n a  de  la s  c o n e e n t r a c io n e s  de  s u e r o  s t a n d a r d ;  

o t r o  r e c u a d r o  p a r a  a n o t a r  e l  c o n te o  o b te n id o  a p a r t i r  de  lo s  s u e r o s  p r o ­

b l e m a s ;  y  u n a  g r â f i c a  s e m i l o g a r i t m i c a  c o n  c u a t r o  p u n to s  de  r e f e r e n c i a  

c o r r e s p o n d i e n t e s  a l a s  d i s t i n t a s  c o n e  e n t r a c i o n e s  d e  lo s  s u e r o s  s t a n d a r d s  

y  en  la s  q u e  se  t r a z a r â  l a  c u r v a  s t a n d a r d .  S o b r e  e s ta  se  s u p e r p o n d r â n  

lo s  r e s u l t a d o s  de  lo s  s u e r o s  p r o b le m  as y  a s i  se  d e t e r m i n a r â  e l  c o n t e -
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n id o  d e  c o r t i s o l  en  lo s  m i s m o s ,

F r e p a r a c i o n  de  lo s  r e a c t i v o s

Se r e c o n t r u y e  e l  s u e r o  s t a n d a r d  a f ia d ie n d o  a c a d a  v i a l  0 , 5 m l  d e  a g u a  

d e s t i l a d a ,  se  d e ja  en  r e p o s o  5 m i n u t o s  p a r a  q u e  se  d i s u e l v a .

P r o c e d i m  ie n to

Se p la n t e a  e l  p r o t o c o l e  y  se  p r e p a r a n  lo s  g r u p o s  de  t u b o s .

Se e x t r a e ,  p o r  m e d i o  de  p ip e ta s  a u t o m a t i c a s  0 . 1 m l  d e l  s u e r o  p r o b l e -  

m a  y  se  c o lo c a  en  s u  tu b o  c o r r e s p o n d ie n t e  p o r  d u p l i c a d o *

Se e x t r a e  0 , 1 m l  d e  c a d a  f r a s c o  d e  s u e r o  s t a n d a r d  y  s e  i n t r o d u c e  en  

s u  c o r  r e s  p o n d ie n te  t u b o ,  p o r  t r i p l i c a d o .

Se a n a d e  a c a d a  tu b o  0 , 2  m l  d e  a g u a  d e s t i l a d a .

Se a g i t  a n  en e l  a g i t a d o r  r o t a t o r i o .

Se c a l i e n t a n  en  b a n o  d e  a g u a  a 7 0 9 C ,  d u r a n t e  10 m i n u t o s .

Se e n f r i a n  a l a  t e m p e r a t u r a  a m b ie n t e .

Se m e z c l a n  en e l  a g i t a d o r  r o t a t o r i o .

Se p ip e t e a n  0 , 2  m l  d e  c a d a  tu b o ,  p r o b le m a s  y  s t a n d a r d s ,  d e n t r o  d e  

lo s  v i a l e s  q u e  c o n t i e n e n  e l  c o r t i s o l  m a r c a d o ,  e l  b u f f e r  y  l a  t r a n s c o r ­

t i n a .

Se v u e l v e n  a m e z c l a r ,  a t e m p e r a t u r a  a m b ie n t e ,  d u r a n t e  30 m i n u t o s  

en  e l  a g i t a d o r  r o t a t o r i o ,

L u e g o  se  i n v i e r t e n  lo s  tu b o s  p a r a  a r r a s t r a r  y  l a v a r  l o s  g r a n u l o s  y  a
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c o n t i n u a c i o n  se  d e ja n  r e p o s a r  p o r  5 m in u t o s  p a r a  p e r m i t i r  e l  s e d i m e n -  

to  d e  lo s  g r â n u lo s  e n  e l  f o n d o  d e l  t u b o ,

P o r  u l t i m o ,  se  e x t r a e  c o n  p ip e ta  - - s i n  m o v e r  lo s  g r â n u lo s  d e l  f o n d o - - 

e l  s o b r e n a d a n t e ,  q u e  se  c o l o c a  en  tu b o s  d e  c o n te o  p a r a  m a t e r i a l  r a d i a c ­

t i v o ,

E l  p r i m e r  c o n te o  q u e  se  h a c e  es e l  d e l  s e le n iu m  75 en e l  s o b r e n a d a n t e .  

Se h a c e  e l  c o n te o  d e  l a s  m u e s t r a s  y  lo s  r e s u l t a d o s  o b te n id o s  en e l  c o n te o  

s e  l l e v a n  a la s  g r a f i c a s  p a r a  r e s u l t a d o s ,  P a r a  lo s  s t a n d a r d s  s e  a n o ta  

e l  r e s u l t a d o  d e l  c o n te o  en  lo s  e je s  Y ,  y  d e  la s  c o n e  e n t r a c io n e s  de  c o r t i ­

s o l  se  h a c e  s o b r e  lo s  e je s  l o g a r i t m i c o s  X ,  Se c o n s t r u y e n  la s  c u r v a s  

s o b r e  e s to s  p u n to s  y  se  b u s c a n  lo s  r e s u l t a d o s  en  l a  a b s c i s a  de  l a  g r â f i -  

c a .

U t i l l a j e

tu b o s  d e  c o n te o  

p ip e ta s  a u t o m a t i c a s  

a g i t a d o r  t i p o  V o r t e x  

b a r io  M a r i a

c o n t a d o r  p a r a  m a t e r i a l e s  r a d i a c t i v o s  d e  r a y o s  g a m m a ,

A  c o n t i n u a c i o n  se  r e p r o d u c e  l a  c u r v a  s t a n d a r d  d e  l a  c o n e e n t r a c i o n  d e  

H G H  y  e l  p r o t o c o l e  d e  e s te  a n â l i s i s ,  c o m o  e j e m p l o  a p l i c a b l e  a t o d a s  

la s  t é c n i c a s  e x p u e s ta s ,  c o n  la s  v a r i a c i o n e s  q u e  p u d ie r a n  c o r  r e s p o n ­

d e r  a c a d a  u n a .
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m b ) D e t e r m i n a c i o n  d e  g lu c o s a  e n  s u e r o  

F u n d a m e n t o

L a s  a ld o h e x o s a s  e n  m e d i o  â c id o  a c e t i c o  g l a c i a l  r e a c c i o n a n  c o n  l a  o r t o  

t o l u i d i n a  p r o d u c i e n d o  u n a  c o l o r a c i d n  v e r d e  q u e  e s  d e b id a  a l a  f o r m a "  

c i 6 n  de  u n a  b a s e  de  S c h i f f  y  g l u c o s i m i n a .  E s t a  c o l o r a c i d n  p e r m i t e  m e "  

d i r  l a  g lu c o s a  m e d i a n t e  m e t o d o s  de  c o l o r i m e t r i a .

R e a c t i v o s

6 0 m l .  de  O r t o " t o l u i d i n a  

2 4 0  m l .  de  A c i d o  a c e t i c o  g l a c i a l

1. 5 g r .  de  T i o u r e a  

L a  m e z c l a ,  c o n s e r v a d a  e n  f r a s c o  â m b a r ,  t i e n e  u n a  d u r a c i o n  de  d o s  

m e s e s .

M e t o d o l o g i a

Se p ip e t e a ,  en  t u b o s  d e  e n s a y o  l a r g o s ,  l a  s u c e s io n  s i g u ie n t e ;

P r o b l e m a  S ta n d a r d  B la n c o

S u e r o  0. 1

L a b t r o l  -------- 0. 1 m l  ______

R e a c c .  O R T O " T O L U I D I N A  6 . 0 m l  6 . 0 m l  6 . 0 m l



D e s p u e s  de  m e z c l a r  b ie n ,  se c u b r e n  lo s  t u b o s  c o n  u n a  t o r u n d a  d e  a l "  

g o d o n .  Se p o n e n  a h e r v i r  e n  B a n o  de  M a r i a  d u r a n t e  7 m i n u t o s  y  m e "  

d io .  A  c o n t i n u a c i o n  se e n f r i a n  r a p i d a m e n t e  e n  c h o r r o  de  a g u a  f r i a .

Se m i d e n  e n  e s p e c t r o f o t o m e t r o  f r e n t e  a l  b l a n c o ,  a 6 00 m i l i m i c r a s  de  

l o n g i t u d  de  o n d a  y  l a  i n t e n s i d a d  de  c o l o r  da la  c o n c e n t r a c i o n  d e  l a  

m u e s t r a  p r o b l e m a ,  c on  oc id  a la  c o n c e n t r a c i o n  d e l  s t a n d a r d ,  de  a c u e r  ' 

d o  c o n  l a  l e y  de  B e e r .

U t i l l a j e

t u b o s  l a r g o s  de  e n s a y o ,  p i p e t a s  n o r m a l e s ,  

b a n o  de  M a r i a ,  c e n t r i f u g a ,  t u b o s  de  e s "  

p e c t r  o f o t o m e t r  l a ,  e s p e c t o f o t o m e t r o .

I I l e ) C i t o d i a g n o s t i c o  h o r m o n a l ;  c o l p o c i t o g r a m a  y  u r o c i t o g r a m a

F u n d a m e n t o  s de  l a s  t é c n i c a s  de c i t o d i a g n o s t i c o  h o r m o n a l .  E s t o s  m e "  

t o d o s  se b a s a n  e n  q u e  lo s  e p i t e l i o s  u r o g e n i t a l e s  a c tu a n  c o m o  o r  g a n o  s 

e f e c t o r e s  u  é r g a n o s  " d i a n a "  de  la s  h o r m o n a s  g o n a d a le s ,  t e n i e n d o  l o s  

e s t r o g e n o s  u n a  a c c i o n  t r ô f i c a  c a r a c t e r i s t i c a  s o b r e  e l l o s ,  m i e n t r a s  

q u e ,  b a jo  l a  a c c i é n  de  l a  p r o g e s t e r o n a  s u f r e n  m o d i f i e a c i o n e s  c u a l i t a "  

t i v a s .  E s t a s  a c c io n e s  s o n  p a r a l e l a s  a  l a s  e j e r c i d a s  s o b r e  e l  m i o m e "  

t r i o  y  o t r a s  e s t r u c t u r a s  a n a t o m ic a s  f e m e n in a s .

L o s  f e n o m e n o s  de  d i f e r e n c i a c i o n  y  p r o l i f e r a c i o n  e p i t e l i a l e  s p r o d u c  i "
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d o s  p o r  l o s  e s t r o g e n o s  y  l a  p r o g e s t e r o n a  se r e f l e j a n  e n  la s  c é l u l a s  q u e  

se d e s c a m a n  y  q u e  a p a r e c e n  e n  e l  e x t e n d id o  v a g i n a l ,  d a n d o  im â g e n e s  

c a r a c t e r i s t i c a s  e n  la s  d i s t i n t a s  e ta p a s  d e  la  v i d a  y  e n  c o r r e l a c i o n  d i "  

r e c t a  c o n  l o s  n i v e l e s  h o r m o n a l e s  c i r c u l a n t e s .  E s t u d i a n d o  l o s  c a r a c ­

t è r e s  c e l u l a r e s  e n  u n  e x t e n d id o  v a g i n a l  o u r i n a r i o  se  a p r e c i a  e l  e f e c to  

h o r m o n a l  p r o d u c id o .

D eb id o  a la  acc io n  de los es tro g en o s  m a te rn o s  la  n in a  nace con una  

C la ra  d ife re n c ia c io n  de los e p ite lio s  v a g in a le s  e n t r e s  capas c e lu la re s :  

b a s a le s , in te rm e d ia s  y s u p e r f ic ia le s . A l  q u e d a r s u p r im id a  la  a cc io n  

h o rm o n a l a los pocos d ias  de n a c id a , se p ro d u ce  una d e s c a m a c id n  ce"  

lu la r  m a s iv a  que conduce a la  a t r o f ia  e p ite l ia l .  D esde esta  edad has"  

ta  que e m p ie c e  a d e s p e r ta r  su p ro p ia  fu n c io n  o v â r ic a  e l  e p ite lio  p e r "  

m an ece  a tro f ic o , m an ten ien d o  s o lam en te  la  capa  b a s a i.

E n  la  p r e m e n a r q u i a ,  c o n ju n t a m e n t e  c o n  l o s  s i h t o m a s  d e  e s t i m u l a c i d n  

o v a r i c a  q u e  se r e f l e j a n  e n  e l  d e s a r r o l l o  s o m a t i c o  y  d e  lo s  c a r a c t è r e s  

s e x u a le s  s e c u n d a r i o s ,  l a s  c a p a s  e p i t e l i a l e  s v u e l v e n  a d i f e r e n c i a r  se a 

e x p e n s a s  d e  l a  b a s a i ,  a p a r e c ie n d o  l a s  i n t e r m e d i a s  y  s u p e r f i c i a l e s  s i n  

q u e  se p r o d u z c a n  v a r i a c i o n e s  c i c l i c a s ,  q u e  se h a r â n  m a n i f i e s t a s  c u a n "  

d o  se i n s t a l e n  l o s  c i c l o s  m e n s t r u a l e s .  E n  p le n a  é p o c a  d e  a c t i v i d a d  

s e x u a l ,  e l  e p i t e l i o  p r e s e n t a r â  c i c l i c  a m e n t e  u n a  fa  se d e  m a d u r a c i o n  e 

h i p e r t r o f i a  r e l a c i o n a d a  c o n  la  a c c i o n  f o l i c u l m i c a ,  y  o t r a  fa  se de  d e s "  

c a m a c iô n  r e l a c i o n a d a  c o n  l a  a c c i o n  de  l a  p r o g e s t e r o n a .
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H a c i a  e l  f i n a l  de  la  v i d a  r e p r o d u c t i v a ,  e l  e p i t e l i o  e v o lu c i o n a  p r o g r e s i "

V am  ente h a c ia  la  a t r o f ia ,  y  ju n to  con e l d e c lin a r  de la  fu nc ion  o v a r ic a ,  

v an  d e s ap a re c ie n d o  la s  capas in te rm e d ia s  y  s u p e r f ic ia le s  h a s ta  que  

despues de la  m e n o p au s ia , en un p la zo  v a r ia b le ,  segun la  m u je r ,  solo  

e x is te  la  capa  b a sa l.

C o m o  q u e  c a d a  u n a  de  l a s  c a p a s  h i s t o l o g i c a s  o r i g i n a r a  u n  t i p o  d e t e r m i "  

n a d o  de  c e l u l a  y  e s t a  a p a r e c e r a  p o r  d e s c a m a c i o n  e n  l o s  e x t e n d id o s  v a ­

g i n a l e s , d e t e r m in a n d o  p o r  c o n t e o  m i c r o s c o p i c o  e l  p o r c e n t a j e  d e  c é l u ­

la s  q u e  p r e d o m i n a n ,  se i n f i e r e  l a  a c c ié n  d e  l a  h o r m o n a  p r é d o m i n a n t e  

o l a  f a i t  a  de  a c c i o n  h o r m o n a l .  E s  lo  q u e  c o n s t i t u y e  e l  c o l p o c i t o g r a m a .

A  n i v e l  d e l  t r i g  o n  o v e s i c a l  y  de  l a  u r e t r a ,  se e n c u e n t r a n  i s l o t e s  de  t e "  

j i d o  p a v im e n t o s o  e s t r a t i f i é  a d o ,  q u e  t i e n e n  l a  m i s m a  g é n e s is  e m b r i o n a "  

r i a  q u e  l a  v a g in a ,  q u e  r e s p o n d e n  i g u a l  q u e  é s ta  a l a  a c c ié n  de  l a s  h o r "  

m o n a s  s e x u a le s  y  c u y a s  c é l u l a s  d e s c a m a t i v a s  a p a r e c e n  e n  e l  s e d im e n "  

t o  u r i n a r i o .  E s t a s  c i r c u n s t a n c  ia s  h a n  p e r  m i t  i d o  l a  e l a b o r  a c ié n  de  

o t r a  t é c n i c a  c i t o l o g i c a  d e  v a l o r a c i o n  h o r m o n a l ,  e l  u r o c i t o g r a m a ,  c u ­

y a s  i m â g e n e s  c i t o l o g i c a s  s o n  s u p e r p o n i b l e s  en  l i h e a s  g é n é r a le s  a la s  

d e l  c o l p o c i t o g r a m a  ( L e n c i o n i  y  o t r o s ) .

P a r a  t i p i f i c a r  l a s  c é l u l a s  se t i e n e  e n  c u e n ta  s u  t a m a n o ,  f o r m a ,  a f i n i "

d a d  t i n t o r e a l ,  y  c a r a c t è r e s  d e l  n u c le o  c e l u l a r , h a b ié n d o s e  s e p a r a d o

lo s  c u a t r o  g r u p o s  s ig u ie n t e  s i.te n id  os c o n  l a  c o l o r a c i o n  t e t r a c r o n i c a  de  

S h o r r .
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A )  c é l u l a s  c i a n o f i l a s  p r o f u n d a  s: se t i n e n  de  c o l o r  a z u l  i n t e n s o ,  so n  

p e q u e n a s ,  r e d o n d a s ,  c o n  n u c le o  g r a n d e  q u e  o c u p a  c a s i  t o d o  e l  c u e x  

p o  c e l u l a r . Su p r e s e n c i a  e n  lo s  e x t e n d id o  s s i g n i f i c a  p o b r e  o n u l  a 

e s t i m u l a c i o n  h o r m o n a l .  N o r m a l e s :  e n  l a  n i n e z ,  m e n o p a u s ia ,  c a s "  

t r a c i o n  a r t i f i c i a l ,  t r a t a m i e n t o s  c o n  a n d r o g e n o s  p o s t ' p a r t o .  A n o r "  

m a l e s :  e n  é p o c a  de  a c t i v i d a d  s e x u a l .

B )  c é l u l a s  c i a n o f i l a s  i n t e r m e d i a s :  se t i n e n  d e  c o l o r  a z u l  c l a r o ,  so n  

de  t a m a n o  m e d ia n o ,  o v a le s ,  c o n  n u c le o  g l o b u lo s o  y  p r o v i s t o  de 

c r o m a t i n a  n u c l e a r .  Su p r e d o m i n i o  s i g n i f i c a  m o d e r a d a  e s t i m u l a ­

c i o n  h o r m o n a l  e s t r o g e n o " p r o g e s t e r o n a .  N o r m a l e s :  e n  e l  c i c l o  

s e x u a l  a n te s  y  d e s p u é s  de la  o v u la c i é n ,  p r e m e n a r q u i a  y  p r e m e n o "  

p a u s ia ,  e m b a r a z o ,  t r a t a m i e n t o  e s t r o g é n i c o  m o d e r a d o .  A n o r m a ­

le s :  e n  c i c l o s  s e x u a le s  p a t o l o g i c o s  en  q u e  h a y  p o c a  e s t i m u l a c i o n  

h o r m o n a l .

C )  c é l u l a s  c i a n o f i l a s  s u p e r f i c i a l e s :  se t i h e n  d e  a z u l  c l a r o ,  s o n  g r a n ­

d e s ,  p o l i g o n a l e s ,  c o n  e l  n u c le o  p u n t i f o r m e  ( p i c n o t i c o ) ,  o p a c o  y  

d e s p r o v i s t o  de  c r o m a t i n a .  Su p r e d o m i n i o  s i g n i f i c a  b u e n a  e s t i m u "  

l a c i é n  h o r m o n a l .  N o r m a l e s :  e n  l a  f a s e  f o l i c u l i n i c a ,  i n m e d i a t a "  

m e n t e  d e s p u é s  de  l a  o v u la c io n .  A n o r m a l e s :  e n  c i c l o s  no  o v u l a t o "  

r i o s  c u a n d o  p e r s i s t e n  e n  l a  f a l l i d a  f a s e  p r o g e s t a c i o n a l  y  e n  e m b a "  

r a z o s  p a t o l o g i c o s .
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D )  c é l u l a s  e o s i n é f i l a s  s u p e r f i c i a l e s :  s o lo  se d i f e r e n c i a n  de  la s  a n te "

r i o r e s  e n  q u e  se t i n e n  de  r o j o ,  e n  l u g a r  de  a z u l .  R e p r e s e n t a n  u n  

p e r i o d o  de  m a d u r  a c ié n  m â s  a v a n z a d o  q u e  la s  c i a n é f i l a s  s u p e r  f ie  i a "  

l e s ,  p o r  l o  q u e  su  p r e d o m i n i o  e s  s ig n o  de  b u e n a  u  é p t i m a  e s t i m u l a "  

c i é n  h o r m o n a l ,  y  c u y o  p o r c e n t a j e  d a  e l  l l a m a d o  " i n d i c e  e o s i n é f i l o " .

L a  s u m a  d e  l a s  c é l u l a s  e o s i n é f i l a s  s u p e r f i c i a l e s  ( " i n d i c e  e o s i n é ­

f i l o " )  m a s  l a s  c i a n é f i l a s  s u p e r f i c i a l e s  c o n s t i t u y e  e l  " i n d i c e  c a r i o "  

p i c n é t i c o " .

P a r a  e l  e s t u d io  h o r m o n a l  p o r  m e d io  de  l a s  c é l u l a s  d e s c a m a t i v a s  h a y  

q u e  t e n e r  e n  c u e n ta  a d e m â s :  (a )  q u e  l a s  c é l u l a s  se p r e s e n t e n  a i s l a d a s

( s i g n i f i c a  a c c i é n  e s t r o g é n i c a ) ,  a g r u p a d a s  ( a c c i é n  p r o g e s t a c i o n a l ) ,  e x ­

t e n d  id a  s ( a c c io n  e s t r o g é n i c a ) ,  p le g a d a s  ( a c c i o n  p r o g e s t a c i o n a l ) ,  e s c a -  

s a s  ( p o b r e  e s t i m u l a c i o n  h o r m o n a l ) ,  a b u n d a n t  e s  ( b u e n a  e s t i m u l a c i é n  

h o r m o n a l ) ;  y  (b )  q u e  e n  lo s  e x t e n d id o s  p u e d e n  a p a r e c e r  o t r o s  e l e m e n -  

t o s  n o r m a l e s  y  a n o r m a l e s  c o n  s i g n i f i e  a d o  h o r m o n a l  o n o .

Im â g e n e s  c i t o l é g i c a s  de c a d a  e ta p a  s e x u a l

C o n o c id o s  l o s  t i p o  s c e l u l a r e s  h a  de  s a b e r  se q u e  e n  lo s  e s t u d io  s c i t o l o -  

g i c o s  h o r m o n a l e s  p u e d e  d e s c r i b i r s e  u n a  i m a g e n  c a r a c t e r i s t i c a  p a r a  

c a d a  u n a  de  la s  é p o c a s  de l a  v i d a  s e x u a l  f e m e n i n a  y  q u e  s o n  la s  s ig u ie n "  

t e s :
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E n  l a  n i n a  r e c i é n ~ n a c i d a ,  h a s t a  e l  1 5 °  d i a ; E n  r e l a c i é n  c o n  la  e s t i m u ­

l a c i o n  e s t r o g é n i c a  m a t e r n a  y  c o n  s ig n o s  de  m a s t o d i n i a  y  de  m e t r o r r a -  

g i a  p o r  d e p r i v a c i o n  e s t r o g é n i c a  e n  u n  e le v  a d o  p o r c e n t a j e ,  l a  im a g e n  

c i t o l o g i c a  s u e le  s e r  T R O F I C A :

- " c o n  i n d i c e  e o s i n é f i l o  de  u n  15%

- -  i n d i c e  c a r i o p i c n é t i c o  de  u n  20%

- -  p r e s e n c i a  de  e r i t r o c i t o s

D e s d e  l o s  15 d ia s  h a s ta  l o s  8 o 9 a n o s :  D u r a n t e  e s te  p e r i o d o ,  o de 

I N F A N C I A ,  p o r  l a  f a i t  a d e  g r a n d e s  c a n t i d a d e s  de  e s t r é g e n o s  m e n s u "  

r a b i e s ,  l a  i m a g e n  c i t o l o g i c a  e s  A T R Ü F I C A ,  p r e s e n t a n d o :

- -  g r a n  p o r c e n t a j e  de c é l u l a s  c i a n é f i l a s  p r o f u n d a  s 

■ " a lg u n a s  c é l u l a s  c i a n é f i l a s  i n t e r m e d i a s  

-■  a b u n d a n t  es  l e u c o c i t o s ,  q u e  d a n  a l  p r e p a r a d o  a s p e c t o  

’ ' suc  io  ' '

D e s d e  l o s  10 a l o s  16 a n o s : L a  t e r m i n a c i é n  d e  l a  i n f a n c i a  ( p r e m e n a r ­

q u i a )  m a r c a  e l  c o m i e n z o  de  l a  P U  B E R T  A D ,  la  c u a l  t e r m i n a  c o n  la  

c o m p l é t a  m a d u r e z  s o m â t i c a .  E n  u n a  p r i m e r a  fa s e  de  l a  m i s m a  a p a r e ­

c e n  lo s  c a r a c t è r e s  s e x u a le s  s e c u n d a r i o s ,  t a i e s  c o m o  d e s a r r o l l o  de  la s  

g lâ h d u la s  m a m a r i a s  ( t e l a r q u i a )  y  a p a r i c i o n  d e l  v e l l o  e n  a x i l a  y  p u b is  

( p u b a r q u i a ) ,  y  c o m o  ac  o n t  e c i m  ie n t o  m â s  i m p o r t a n t e  a p a r e c e n  la s  p r i ­

m e r a s  m e n s t r u a c i o n e s  ( m e n a r q u i a )  e n  u n a  e d a d  v a r i a b l e  se g u n  c o n d i -
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c lo n e s  c l i m â t i c a s ,  é t n i c a s  y  n u t r i c i o n a l e s ,  e t c .  E n  r e l a c i o n  c o n  e s to s  

h e c h o s  q u e  c o i n c i d e n  c o n  u n  a u m e n t o  d e  lo s  e s t r o g e n o s  c i r c u l a n t e s ,  

d e  la s  g o n a d o t r o p in a s  y  de  l o s  17 c e t o s t e r o i d e s ,  l a  c i t o l o g i a  p r é s e n t a  

m o d i f i e  a c io n e  s q u e  l a  c o n v i e r t e n  p a u la t i n a m e n t e  de  A T R O F I C A  e n  

T R O F I C A :

- - e l  p o r c e n t a j e  de  c é l u l a s  p r o f u n d a  s d i s m i n u y e  

■" a u m e n t a n  p r i m e r o  l a s  c é l u l a s  i n t e r m e d i a s  y  d e s p u é s  

la s  s u p e r f i c i a l e s  

" "  lo s  l e u c o c i t o s  t i e n d e n  a d e s a p a r e c e r  y  e l  a s p e c t o  de  

l o s  p r e p a r a d o s  es  " l i m p i o "

Se o b s e r v a  c o n  f r e c u e n c i a  q u e  a u n q u e  p o r  e l  e s t i m u l o  d i e n c e f â l i c o  s o ­

b r e  l a  h i ^ é f i s i s  l a s  g o n a d o t r  o p in a s  p r o d u c  id a  s c o n d u c i r â n  a l a  m a d u r a ­

c i o n  de  f o l i c u l o s  p r i m o r d i a l e s  y a  e x i s t e n t e s ,  d e t e r  m in a n d o  l a  f u n c i é n  

in c  r  e t  o r  a de l a  g lâ n d u la ,  y  p o r  t a n t o  l a  p r o d u c e  ié n  de  e s t r o g e n o s ,  n o  

se l i e  g a a  p r o d u c  i r  l a  f u n c i o n  g e n e r a t i v a  c o n  d e s h i c e n c i a  f o l i c u l a r ,  

o v u l a c i o n  y  f o r m a c i o n  d e l  c u e r p o  l u t e o .  A l  n o  p r o d u c i r s e  p r o g e s t e r o ­

n a ,  l a s  im â g e n e s  c i t o l o g i c a s  p u e d e n  s e r  de  i n s u f i c i e n c i a  p r o g e s t a c i o ­

n a l  t o t a l  o p a r c i a l .

E s t o s  c i c l o s  a n o v u l a t o r i o s  se c o n s i d e r a n  n o r m a l e s ,  s ie n d o  l a s  p r i ­

m e r a s  m e t r o r r a g i a s  p r o d u c i d a s  p o r  d e p r i v a c i o n e s  h o r m o n a l e s .

E n  e s t a  é p o c a  se o b s e r v a  q u e  l a  c o r t e z a  s u p r a r r e n a l  s u f r e  u n  a u m e n "
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t o  d e  p e s o  y  p o r  c o n s i g u i e n t e  u n  i n c r e m e n t o  de  s u  a c t i v i d a d  f u n c i o n a l ,  

a u m e n t â n d o s e  l a  p r o d u c c i é n  de  e s t e r o i d e s  s u p r a r r e n a l e s ,  y  e n t r e  e l l o s  

d e  a n d r é g e n o s ,  n e c e s a r i o s  p a r a  e l  d e s a r r o l l o  s o m a t i c o ,  d a n d o  l u g a r  a 

l o  q u e  se d e n o m in a  a d r e n a r q u i a .  N o  se p u e d e  m e d ia n t e  l a  c i t o l o g i a ,  

s i n  e m b a r g o ,  d e t e c t a r  n in g u n  e f e c to  e p i t e l i a l  de  f i n i t  i v o  de l o s  a n d r é "  

g e n o s  e n  l o s  e p i t e l i o s  m u c o s o s .

E n  e s t a  e d a d  e s  f r e c u e n t e  l a  i n c i d e n c i a  de h i p e r t r i c o s i s ,  a c n é  y  o b e s i "  

d a d ,  y  t a m b i é n  de  la s  im â g e n e s  h i p o t r o f i c a s  c o n  t r a s t o r n o s  d e l  r i t m o  

y  l a  p e r s i s t e n c i a  de  c i c l o s  m o n o f â s i c o s ,  l o  q u e  le  d a  v a l i d e z  a l  m é t o ­

d o  p a r a ,  p o r  m e d i o  de  la s  im â g i n e s  c e l u l a r e s ,  l l e g a r  a l  d i a g n o s t i c o  

d e l  p r o b l e m a .

D e s d e  l o s  1 8 - 2 0  a n o s  a  l o s  3 8 - 4 0  a n o s ; E s  l a  é p o c a  de  la  r e p r o d u c c i o n ,  

q u e  c o m i e n z a  c o n  e l  p r i m e r  c i c l o  b i f â s i c o  y  t e r m i n a  c o n  e l  ce  se de  la  

f u n c i o n  g e n e r a t i v a .  Se p r e  s e n ta n  s im u l t â n e a m e n t e  la s  f u n c io n  e s  i n c r e  - 

t o r a  y  g e n e r a t i v a .

L a  p r o d u c c i o n  c i c l i c a  de  h o r m o n a s  s e x u a le s  y  de  o v u l a c i o n  se r e f l e j a  

e n  l a  c i t o l o g i a ,  d a n d o  l u g a r  a la s  s i g u ie n t e  s f a s e  s:

- -  R i s e  m e n s t r u a l :  c a r a c t e r i z a d a  p o r  l a  p r e s e n c i a  de 

g l é b u l o s  r o j o s .

- -  F a s e  p o s t - m e n s t r u a l :  E o s i n o f i l i a  e s c a s a ,  a l c a n z a n d o  

s o lo  u n  20% . P r e d o m i n i o  de c é l u l a s  c i a n o f i l a s  i n t e r "
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m é d i a s ,  c é l u l a s  a i s l a d a s ,  s in  p le g a d u r a s .

■■ F a s e  o v a l u t o r i a :  E o s i n o f i l i a  e le v a d a  e n t r e  u n  3 0% y  u n  

50% . c é l u l a s  a i s l a d a s  y  p la n a s .  P r e p a r a d o  " l i m p i o " .

■■ F a s e  l u t e i h i c a :  D i s m i n u y e  l a  e o s i n o f i l i a .  P r e d o m i n i o  

de  c é l u l a s  i n t e r m e d i a s  p le g a d a s ,  a c u m u l o  c e l u l a r . 

A b u n d a n t  e s  l e u c o c i t o s ,  a s p e c to  d e l  p r e p a r a d o  " s u c i o " .

T é c n i c a  de c i t o l o g i a  h o r m o n a l

E s t e  m é t o d o  s ig u e  l a s  s i g u ie n t e s  e ta p a s :  E x t r a c c i o n  y  e x t e n s i é n  de

la  m u e s t r a  v a g i n a l ,  f i j a c i o n ,  c o l o r a c i o n  y  l e c t u r a  a l  m i c r  ose  o p io .

l a .  E x t r a c c i o n  y  E x t e n s i é n  de  la  M u e s t r a : Se d e b e  h a c e r  d e l  t e r c i o  

s u p e r i o r  de  la  v a g i n a  y  de  la  c a r a  e x t e r n a  d e l  f o n d o  de  s a c o  l a t e "  

r a l ,  t o m a n d o  l a  m u e s t r a  p o r  a s p i r a c i é n  m e d ia n t e  u n a  p i p e t a  p r o "  

v i s t a  de  p e r a  de  g o m a ,  u n a  e s p a t u la  de  A y r e  o u n  a s a  de  p l a t i n o .  

E s  p r e f e r i b l e  h a c e r  l o  e n  e s ta  f o r m a  p a r a  c o n t r o l a r  e l  l u g a r  de  

la  v a g in a  de  d o n d e  se t o m a  la  m u e s t r a ,  p e r o  h a y  c a s o s ,  p o r  e j e m  

p l o  e n  la s  v i r g e n e s ,  en  l o s  c u a le s  e s  p r e f e r i b l e  h a c e r l o  a  t r a v é s  

d e l  o r i f i c i o  h i m e n e a l ,  p r e v i a  s e p a r a c i é n  de lo s  g r a n d e s  y  p e q u e "  

n o s  l a b io s  y  d i r i g i e n d o  l a  p ip e t a  h a c ia  e l  fo n d o  de  s a c o  l a t e r a l  p a "  

r a  a s p i r a r  e l  c o n t e n id o  de la  v a g in a .

E l  m a t e r i a l  a s i  o b t e n id o  se e x t ie n d e  i n m e d i a t a m e n t e  e n  u n  p o r t a "
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o b j e t o s ,  c u id a n d o  de n o  m a n i p u l a r l o  e x c e s i v a m e n t e  p a r a  q u e  c o n '  

s e r v e  s u s  c a r a c t e r i s t i c a s  n a t u r a l e s ,  y a  q u e  t a n t o  l a  a g r u p a c io n  

c o m o  e l  p l e g a m i e n t o  c e  l u l a r  s o n  n e c e s a r i o s  p a r a  a p r e c i a r  l a  ac  - 

t i v i d a d  p r o g e s t a c i o n a l .

M a t e r i a l  p a r a  e s te  p r i m e r  p a s o :

" *  P o r t a o b j e t o s  n u m e r a d o s  

P ip e t a s  de  v i d r i o  

" "  E s p â t u l a s  d e  A y r e  o a s a  de  p l a t i n o  

E s p e c u l o s  

“ ■ G u a n te s  g i n e c o l o g i c o s

■" S o lu c ié n  f i j a d o r a  e n  f r a s c o  c o l o r  c a r a m e l o  y  de  r e c i e n t e  

p r e p a r a c i o n

2a .  F i j a c i o n  d e  l a  M u e s t r a :  I n m e d i a t a m e n t e  de  e x t r a id a  d e  l a  v a g i "

n a ,  d e b e  i n t r o d u c i r s e  e n  e l  f r a s c o  d e  s o lu c ié n  f i j  a d  o r  a ,  a n te s  de 

q u e  a l  d e s e c a r  se l a s  c é l u l a s  p i e r  d a n  s u s  c a r a c t e r i s t i c a s  n o r m a "  

l e s .

E l  f i j a d o r  q u e  se e m p le a  h a b i t u a l m e n t e  e s  u n a  m e z c l a  a p a r t e s  

ig u a le s  d e  a l c o h o l  y  é t e r :

A l c o h o l  9 6 ° ........................................... 60 m l

E t e r .............................................................. 50  m l

p H  n o r m a l  6 , 9 " 7
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Se r e c o m i e n d a  e l  " m é t o d o  de  d e s e c a c i o n " ,  l l a m a d o  a s i  p o r q u e  

p e r m i t e  q u e  la  m u e s t r a  se s e q u e ,  p a r a  l u e g o  p a s a r l a  p o r  a g u a  

y  q u e  l a s  c é l u l a s  r e c o b r e n  l a  h i d r a t a c i é n  p e r d i d a ,  y  p o r  a ie o h o  

le s  â c id o s  p a r a  q u e  r e c o b r e n  s u  p H .

S o lu c io n e s  n e c e s a r i a s  p a r a  la s  t é c n i c a s  d e l  m a t e r i a l  d e s e c a d o  ( t é c "  

n ie  a  de  K i s e r u d ,  m o d i f i e  a d a  p o r  L e n c i o n i ) .

A l c o h o l  de  3 0 °  c o n  2% de  â c id o s  a c é t i c o  g l a c i a l .  Se p r é p a r a

c o n  a l c o h o l  de ... 9 6 ° ........................................... 30  m l

a g u a .................................................................  70  m l

â c i d o  a c é t i c o  g l a c i a l ...........................  2 m l

A l c o h o l  d e  7 0 °  c o n  2% de  â c id o  a c é t i c o  g l a c i a l .  Se p r é p a r a

c o n  a l c o h o l  de  9 6 ° ........................................ 70  m l

a g u a     3 0 m l

â c id o  a c é t i c o  g l a c i a l ...........................  2 m l

A l c o h o l  de  9 6 °  c o n  2% de  â c id o  a c é t i c o  g l a c i a l .  Se p r é p a r a

c o n  a l c o h o l  de  9 6 °   100  m l

â c id o  a c é t i c o  g l a c i a l   2 m l

X i l o l .

M a t e r i a l  n e c e s a r i o  p a r a  e s t a  t é c n i c a :

F r a s c o s  de  500  m l ,  p a r a  c o n t e n e r  l a s  s o lu c io n e s  a i e o h o l i c a s  
p r e p a r a d a s .
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F r a s c o s  d e  B o r r e l  c o n  t a p a ,  p a r a  s u m e r g i r  l o s  p r e p a r a d o s  

e n  l a s  d i s t i n t a s  s o lu c io n e s .

" P r o b e t a  de  25 m l  )
 ̂ p a r a  m e d i r  c o m p o n e n t e s  de  la s

- P r o b e t a  de  5 0 0  m l  ) s o lu c io n e s

L o s  p a s o s  de  l a  t é c n i c a  c u a n d o  se h a c e  p o r  d e s e c a c io n  c o n s i s t e n  en :

P a s e  p o r  a l c o h o l  de  3 0 ° ........................................... d o s  m i n u t o s

P a s e  p o r  a l c o h o l  d e  7 0 ° ........................................... d o s  m i n u t o s

P a s e  p o r  e l  c o l o r a n t e .................................................de  c u a t r o  a o c h o  m i n u
t o s

L a v a r  c o n  a g u a  c o r r i e n t e  

L a v a r  c o n  a l c o h o l  de  7 0 °

L a v a r  c o n  a l c o h o l  de  9 6 °

D e j a r  s e c a r  y  c u b r i r  c o n  m a t e r i a l  p l a s t i c o  ( l a c a )  p a r a  

l e c t u r a  a l  m i c r o s c o p i c

3a .  C o l o r  ac io n :  Se o b t ie n e  b u e n a  c o l o r a c i o n  ce  l u l a r  c o n  e l  c o l o r a n "  

t e  de S h o r r :

A l c o h o l  e t û i c o .................................................................  100 m l

B i e b r i c h  e s c a r  l a t a ....................................................  ̂ 5 0 0  m g

F a s t  g r e e n .........................................................................  75 m g

O r a n g e  G ...........................    2 5 0  m g

A c i d o  f o s f o t u n g s t i c o .....................................   5 0 0  m g
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A c i d o  f o s f o m o l i b d i c o ..............................................  6 0 0  m g

A c i d o  a c é t i c o  g l a c i a l   1 m l

C o lo c a n d o  e l  p r e p a r a d o  e n  u n a  g r a d i l l a  de  v i d r i o  s i t u  ad  a s o b r e  

u n a  c u b e t a  se c u b r e  c o n  e l  c o l o r a n t e ,  e l  c u a l  se p u e d e  a p l i c a r  

c o n  u n  f r a s c o  g o t e r o ,  T a m b i é n  se p u e d e  i n t r o d u c i r  e l  p r é p a r a *  

d o  e n  u n  f r a s c o  de  B o r r e l  c o n t e n ie n d o  c o l o r a n t e .

4 a .  L e c t u r a  a l  m i c r o s c o p i o ;  C o n  a u m e n t o  p e q u e n o  p r i m e r o  X  50 

( o c u l a r  5 , o b je t  i v o  1 0 ), se a p r e c i a r â :  e l  t r o f i s m o  g e n e r a l  d e l  

p r e p a r a d o ,  c l a s i f i c â n d o l o  e n  t r o f i c o ,  h i p o t r ô f i c o  y  a t r o f i c o .

C o n  u n  r e c u e n t o  s e m e ja n t e  a l  q u e  se  h a c e  a l  r e a l i z a r  l o s  h e m o "  

g r a m a s  se e s t a b le c e  e l  n u m é r o  de  c a d a  t i p o  c e  l u l a r  y  l u e g o  l a  

p r o p o r c  i o n  de  l o s  m i s m o s  e n  p o r c e n t a j e ,  t e n ié n d o s e  e n  c u e n t a  

l a  c o l o r a c i o n  de l a  c é l u l a ,  su  f o r m a  y  t a m a h o  n u c l e a r ,  o s e a ,  

s ig u ie n d o  l o s  c r i t e r i o s  i n d i c a d o s  p a r a  t i p i f i c a r  l o s  g r u p o s  c e lu "  

l a r e s .

Se t e n d r â n  e n  c u e n ta ;

“ ■ L a  a g r u p a c i é n  c e l u l a r  

" " S i  s o n  c é l u l a s  p la n a s  o p le g a d a s  

* "  C a n t  id  a d  de  g l o b u l o s  r o j o s  

"■  C a n t id a d  de  g l o b u lo s  b la n c  os
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D e  a c u e r d o  c o n  lo s  r e s u l t a d o s  y  c o n  lo s  c r i t e r i o s  de  v a l o r a c i o n  e s t a b le  

c i d o s ,  se  b a r  a e l  d i a g n o s t i c o  h o r m o n a l .  P a r a  v a l o r a r  e l  e f e c t o  de  la s  

h o r m o n a s  e s t r o g e n i c a s  se  t i e n e  e n  c u e n ta  e l  " i n d i c e  e o s i n é f i l o " ,  q u e  

é q u i v a le  a l  p o r c e n t a j e  de c é l u l a s  e o s i n é f i l a s ,  o e l  " i n d i c e  c a r i o p i c n é ­

t i c o "  q u e  es  la  s u m a  d e  l a s  c é l u l a s  s u p e r f i c i a l e s  c i a n é f i l a s  y  e o s i n é f i "  

l a s .  E l  e f e c t o  de  l a  p r o g e s t e r o n a  se v a l o r a  p o r  s u  e f e c t o  c u a n t i t a t i v o ,  

c o m o  e s  e l  de  se e n  so  d e  l o s  i n d i c e s  e o s i n é f i l o  y  c a r i o p i c n é t i c o ;  y  c u a "  

l i t  a t  i v o ,  c o m o  e s  la  d e s c a m a c  ié n  e n  c u m u lo s ,  la s  p le g a d u r a s  y  e l  a u ­

m e n t o  d e  l o s  l e u c o c i t o s .

D e  a c u e r d o  c o n  e l  g r a d o  de  t r o f i s m o  se p u e d e n  d i v i d i r  l o s  c o l p o c i t o g r a *  

m a s  en ;

A t r é f i c o s  ; D e  1er.  g r a d o ,  c i a n é f i l a s  i n t e r m e d i a s  

y  p r o f u n d a  s.

■ D e  2 d o .  g r a d o ,  c i a n é f i l a s  p r o f u n d a  s 

s o la m e n t e  (a  v e c e s  t a m b i é n  e o s i n é f i ­

l a s  p r o f u n d a  s c o n  l e u c o c i t o s  a b u n d a n "  

t e s ;  " s u c i o s " ) .

H i p o t r é f i c o s : ■ D e  1 e r  g r a d o ,  e o s i n é f i l a s  d e l  1 a l  14%

D e  2d o .  g r a d o ,  n o  e o s i n é f i l a s ,  c i a n é f i ­

la s  s u p e r f i c i a l e s  o i n t e r m e d i a s .  P u e d e n  

a p a r e c e r  a b u n d a n t  es  l e u c o c i t o s .
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T r o f i c o s ;  e o s i n é f i l a s ,  d e s d e  u n  15 h a s t a  60%

H i p e r t r o f i c o s : C u a n d o  la s  c é l u l a s  e o s i n é f i l a s  p a s a n  d e l

70% , o se  m a n t i e n e n  e n t r e  e l  30% y  70% 

en 4 e x te n d id o s  s u c e s i v o s  to r n a d o s  c a d a  

t r e s  d i a s .

L o s  e x t e n d id o s  p u e d e n  s e r  a d e m â s ;

H i p o t r é f i c o s ;  c o n  o s i n  v a r i a c i o n e s .  E n  lo s  p r i m e r o s ,

la s  m o d i f i e a c io n e s  d e  lo s  p o r c e n t a j e s  c e ­

l u l a r e s  n o  s ig u e n  u n  r i t m o  y  no  p a s a n  d e l  

20% de  e o s i n o f i l i a .  E n  lo s  s e g u n d o s ,  se 

m a n t i e n e n  b a jo s  to d o  e l  t i e m p o .

E x i s t e  o t r a  c l a s i f i c a c i é n  ( A l l e n d e ,  1 9 5 7 ) q u e  d i f e r e n c i a  r e s u l ­

ta d o s  en A n e s t r o g e n i c o s ,  H i p o e s t r o g e n i c o s ,  N o r m o e s t r o g é n i -  

c o s  e H i p e r e s t r o g é n i c o s ,

C u a n d o  s e  u t i l i z a n  la s  c é l u l a s  e p i t e l i o p a v i m e n t o s a s  q u e  a p a r e c e n  en  la  

o r i n a ,  e l  m é t o d o  c o n s t i t u y e  e l  u r o c i t o g r a m a ,  y  es e l  m â s  a c o n s e ja b le  

en  la s  n i n a s .

E s t e  m é t o d o  p a s a  p o r  la s  f a s e s  d e ;  C e n t r i f u g a c ié n  de  l a  o r i n a  y  e x t e n ­

s ié n  d e l  m a t e r i a l ,  d e s e c  a c ié n ,  c o l o r a c i é n  p r e v i a  h i d r a t a c i é n  y  p a s o  

p o r  a l c o h o le s  â c id o s ,  y  l e c t u r a  a l  m i c r o s c o p i o .

E n  t é r m i n o s  g é n é r a le s  l a  t é c n i c a  no  d i f i e r e  d e  l a  a n t e r i o r  n a d a  m â s
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q u e  e n  l o s  d o s  p r i m e r o s  p a s o s .

1 °  C e n t r i f u g a c i o n  de  l a  o r i n a :  Se p id e  a  l a  p a c ie n t e  o r i n a  d e  p o r  la  

m a n a n a  a l  l e v a n t a r s e .  Se d e ja  r e p o s a r  e l  f r a s c o  e n  u n  l u g a r  

f r e s c o  p a r a  q u e  s e d i m e n t e n  l a s  c é l u l a s  c o n t e n id a s  e n  la  o r i n a .

A  l a s  d o s  o t r e s  h o r a s  se e x t r a e n  c o n  p i p e t a  d i r i g i d a  h a c i a  e l  

f o n d o  d e l  f r a s c o ,  a l r e d e d o r  de  25 m l  de  o r i n a ,  q u e  se v i e r t e n  

e n  d o s  t u b o s  d e  e n s a y o .  L u e g o ,  se  c e n t r i f u g  an  e n  t u b o s  d u r a n t e  

d i e z  m in u t o s .

E x t e n s i é n  d e l  m a t e r i a l : Se d e c a n t a  l a  o r i n a  y  p a r a  u n i r  l a s  c é ­

l u l a s  s e d im e n t a d a s  a la  g o ta  de  o r i n a  q u e  q u e d é  se f r o t a  e l  fo n d o  

d e l  t u b o  c o n  l o s  n u d i l l o s  de  l a  m a n o  i z q u i e r d a .  E s t o  p u e d e  h a c e r  

se  t a m b i é n  c o lo c a n d o  e l  t u b o  en  e l  r o t a m e z c l a d o r , p e r o  n o  se r e ­

c o m i e n d a  p a r a  n o  m a n i p u l a r  la s  c é l u l a s  c o n  r i g o r .  M e z c l a d o  e l  

m a t e r i a l  q u e  q u e d é  e n  e l  fo n d o  d e l  t u b o ,  se v i e r t e  s o b r e  u n  p o r ­

t a o b j e t o s  s e c o  y  s e h a l i z a d o  c o n  u n  n u m é r o ,  o b i e n  c o n  e l  n o m b r e  

d e  l a  p a c ie n t e  y  f e c h a  d e  l a  m u e s t r a .

T a m b i é n  p u e d e  a s p i r a r s e  c o n  p i p e t a  de  2 m l  e l  c o n t e n id o  d e l  

t u b o ,  y  c o l o c a r l o  s o b r e  e l  p o r t a o b j e t o s .

2 °  D e s e c a c ié n  d e l  M a t e r i a l : Se d e ja  s e c a r  a l  a i r e  d u r a n t e  24 é 4 8  

h o r a s .
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3 °  C o l o r a c i o n

A g u a .........................................................................................  5 m in u t o s

A l c o h o l  d e  3 0 ° ...........................................................   2 m i n u t o s

A l c o h o l  d e  7 0 ° .................................................................  2 m i n u t o s

C o lo r a n t e  d e  S h o r r ......................................................  4 a 6 m i n u t o s

Se l a v a  e l  e x c e s o  de  c o l o r a n t e  c o n  a g u a  c o r r i e n t e  

Se l a v a  e n  a l c o h o l  de  7 0 °

Se l a v a  e n  a l c o h o l  de  9 6 °

Se d e ja  s e c a r ,  se  c u b r e  c o n  m a t e r i a l  p l â s t i c o  ( l a c a )  

y  se le e  a l  m i c r o s c o p i o

4 °  L e c t u r a  a l  M i c r o s c o p i o ;  I g u a l  q u e  e l  C o l p o c i t r o g r a m a .  L a s

c é l u l a s  s o n  la s  m is m a s , a u n q u e  e l  t a m a n o  q u e  t i e n e n  e s  m e n o r .  

P e r o  l a  i n t e r p r e t a c i o n  d e  lo s  r e s u l t a d o s  n o  d i f i e r e  de  l a  d e s c r i  

t a  p a r a  la  m u e s t r a  t o m a d a  a n i v e l  v a g i n a l .
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(E j e m p l o  d e  p r o t o c o l o  u t i l i z a d o  en  e s te  e s t u d io  

p a r a  e l  C o l p o c i t o g r a m a  o e l  U r o c i t o g r a m a )

N o m b r e : __________

E d a d : ___________

[ n i  A d u l t a s :

R i t m o  m e n s t r u a l  

p r e v i o s : __________

n y

U l t i m a  m e n s t r u a c i o n

E d a d  d e  l a  M e n a r q u ia

T r a t a m i e n t o s  h o r m o n a l e s

D ia g n o s t i c o s  : 

F  e ch a :

M é to d o :  O b te n c io n  d e l  m a t e r i a l  p o r  c e n t r i f u g  a c io n ,  d e s e c a c io n  y  c o l o r a ­

c io n  c o n  S h o r r .

M a t e r i a l  q u e  c o r r e s p o n d e  a l  d î a __________________________ d e  u n  c i c l o  s e x u a l .

m  N in a s :

F o r m u l a  de  p o r c e n t a je :
C é lu la s  a n u c le a d a s .
C é lu la s  e o s i n é f i l a s  s u p e r f i c i a l e s :  
C é lu la s  c i a n é f i l a s  s u p e r f i c i a l e s :
C é lu la s  c i a n é f i l a s  i n t e r m e d i a s : _
C é lu la s  c i a n é f i l a s  p r o f u n d a s : ___

.%
%
%
%
%

D i s p o s i c i é n :

C a l id a d :

M o c o

C é lu la s  a i s l a d a s  : 
C é lu la s  a g r u p a d a s :  
C é lu la s  en c o l g a j o :

P l e g a d u r a s  c e l u l a r e s :  ____
C é lu la s  n a v i c u l a r e s :  _____
D e s i n t e g r a c i é n  é c i t o l i s i s :

L e u c o c i t o s E r i t r o c i t o s

P a r a s i t e s O t r o s

C o n c lu s io n e s :

F  e ch a : F i r m a :
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I V .  M ë to d o s  E s t a d î ' s t i c o s

L a s  p r u e b a s  e s t a d i s t i c a s  e m p le a d a s  e n  e l  c a l c u l o  d e  lo s  r e s u l t a d o s  ob  

t e n id o s  en e s te  t r a b a j o  h a n  s i d o .

IV  a )  P a r â m e t r o s  o m e d id a s  d e n t r o  d e  u n  g r u p o .

- M e d ia :  S u m a  d e  to d o s  lo s  d a te s  d e l  g r u p o  ( X )  d i v i d i d o

p e r  e l  n u m é r o  d e  e l l o s  (N ) .

X  = S X
N

D e s v i a c i o n  s t a n d a r d :  R a i z  c u a d r a d a  d e  l a  v a r i a n z a ,  y  

e s ta  r e p r e s e n t a d a  p o r  DS q u e  se  c a l c u l a  p o r  m e d io  d e  

l a  s i g u i e n t e  f o r m u l a :

D S  = N S X Z  -  (S X )2  

N  (N  -  1 )

E r r o r  s t a n d a r d :  E s  i g u a l  a l a  d e s v i a c i o n  s t a n d a r d ,  p a r -  

t i d a  p o r  l a  r a i z  c u a d r a d a  d e l  n u m é r o  d e  d a to s  m e n o s  1 .

E S  = DS

N  -  1
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C o n  la s  m é d ia s  y  e l  e r r o r  s t a n d a r d  s e  c o n f e c c i o n a r o n  la s  c u r v a s  r e p r e  

s e n t a t i v a s  d e  lo s  v a l o r e s  p a r a  c a d a  g r u p o .  C o n  lo s  v a l o r e s  s e r i c o s  b a -  

s a l e s ,  a lo s  2 0 ,  40 y  60 m i n u t o s  d e  F S H ,  L H ,  P R L ,  T S H ,  H G H  y  G l u e e - 

m i a ,  y  c o n  lo s  v a l o r e s  s e r i c o s  b a s a le s ,  a l o s  2 0 , 80  y  1 00  m i n u t o s  de  

C o r t i s o l  de  to d o s  lo s  s u je t o s  ,d e n t r o  d e  c a d a  g r u p o  se  h a l l a r o n  lo s  p a r â ­

m e t r o s  m e d ia ,  d e s v i a c i o n  s t a n d a r d  y  e r r o r  s t a n d a r d  d e  l a  m e d i a ,  y  se  

c o n f  e c c i o n a r o n  la s  c u r v a s  r e p r  es e n t a t i v a s  d e  lo s  v a l o r e s  p a r a  c a d a  

g r u p o .

I V b )  C o m p a r a c i o n  e n t r e  d o s  g r u p o s  de  m é d ia s  d e p e n d ie n t e s d e  l a  p r u e b a  de  

t  p a r a  d a to s  d e p e n d ie n te s :  ( t  d e p e n d ie n t e ) ,  c o n  e l  f i n  de  p r o b a r  l a  h ip o t e  

s i s  d e  q u e  la s  d o s  m é d ia s  s o n  i g u a l e s ,  p r o c  e d ie n d o  d e l  s i g u i e n t e  m o d o :

- F i j a n d o  u n  n i v e l  d e  s i g n i f i c a t i v i d a d  de  0 ’ 05 , se  c a l c u l a

t  de  a c u e r d o  c o n  l a  f o r m u l a :

X  - Ÿ
 ̂ d e p .  -

\ / d S  x ^ +  SD y  ^ -  2 r  D S x D S y
n

d o n d e  X  es l a  m e d i a  d e l  p r i m e r  g r u p o  

Y  es l a  m e d i a  d e l  s e g u n d o  g r u p o  

DS es la  d e s v i a c i o n  s t a n d a r d

n  es e l  n u m é r o  d e  s u je t o s  en e l  g r u p o  

r  es e l  c o e f i c i e n t e  de  c o r r e l a c i o n .

C o n  e l  r e s u l t a d o  se  h a l l a n  en  la s  t a b la s  c o r r e s p o n d i e n t e s  lo s  l i m i t e s  de  

s i g n i f i c a n c i a  de  l a  d i s t r i b u c i o n  d e  S tu d e n t  ( P ) .  S i  e l  v a l o r  c a l c u l a d o  p a ­

r a  ^  es i g u a l  o m e n o r  q u e  l a  ^  d e l  95% se  a c e p ta  q u e  la s  d o s  m é d i a s  p e r -
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t e n e c e n  a l a  m i s m a  p o b l a c i 6 n , y  s i  es m a y o r  h a  de  a c e p t a r s e  q u e  la s  

d o s  m é d ia s  s o n  d i f e r e n te s

I V c )  C o m p a r a c i o n  e n t r e  m é d ia s  in d e p e n d ie n t e s  u s a n d o  la  p r u e b a  d e  l a  t  p a r a

d a to s  i n d e p e n d ie n t e s :  ( t  i n d e p e n d i e n t e ), p o r  m e d io  d e  l a  f o r m u l a :  

t  i n d  = —■ ■- ^  .zÆ = -=̂  -■ -  ________ ___

-( n x ' l )  D S ^ + ( % - ! )  D S

n ^  + H y  -  2
- 1  + i
n ^  n .

d o n d e  X  es l a  m e d i a  d e l  g r u p o  1 

Y  es l a  m e d i a  d e l  g r u p o  2 

DS es la  d e s v i a c i o n  s t a n d a r d  

n es e l  n u m é r o  d e  s u je t o s  en  e l  g r u p o

E l  r e s u l t a d o  d e  c a l c u l a r  l a  t  i n d e p e n d ie n t e  se  u t i l i z e  p a r a  h a l l a r  en la s  

t a b la s  e l  l i m i t e  de  s i g n i f i c a n c i a  d e  l a  d i s t r i b u c i o n  de  S tu d e n t  ( p ) ^ q u e  

d e m u e s t r a  e n  f o r m a  s i g n i f i c a t i v a  l a  i g u a ld a d  o l a  d i f e r e n c i a  e n t r e  la s  

m é d ia s  c o r r e s p o n d ie n te s  a d o s  g r u p o s  d e  d a to s .
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R E S U L T A D O S

A .  R e s u l t a d o s  a p a r t i r  d e l  p r i m e r o  y  
s e g u n d o  a n a l i s i s  e s t a d i s t i c o .

B .  R e s u l t a d o s  a p a r t i r  d e l  t e r c e r  a n a ­
l i s i s  e s t a d i s t i c o .
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L o s  R E S U L T A D O S  se  h a n  d i v i d i d o  en  l a  f o r m a  s i g u ie n t e :

A :  - R E S U L T A D O S  O B T E N I D O S  A  P A R T I R  D E L  P R I M E R  A N A ­

L IS IS  ES T  A D  IS T  1C O , q u e  c o n s i s t i o  en  h a l l a r  la s  m é d i a s ,  l a  d e s v i a c i o n  

s t a n d a r d  y  e l  e r r o r  s t a n d a r d  d e  la s  m é d i a s ,  d e  lo s  v a l o r e s  i n d i v i d u a - 

le s  de  c a d a  s u je t o  d e n t r o  d e l  g r u p o  en  q u e  se  c l a s i f i c a r o n  p a r a  s u  e s - 

t u d io .  E s t o s  r e s u l t a d o s  se r e p r e s e n t a n  g r â f i c a m e n t e  en  la s  f i g u r a s  

n u m e r a d a s  d e l  1 a l  14. Y  R E S U L T A D O S  a l  h a l l a r  la s  d i f e r e n c i a s  e n ­

t r e  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  m e d io s  ( + e l  e r r o r  s t a n d a r d  de  la  m e d i a )  y  lo s  

v a l o r e s  m e d i o s  ( i e l  e r r o r  s t a n d a r d  de  l a  m e d i a )  en  c a d a  u n o  d e  lo s  

t i e m p o s  d e  r e s p u e s t a ,  c o n  e l  o b je t o  de  e s t u d i a r  la  s i g n i f i e  a t i v i d a d  de  

la  m i s m a  m e d ia n t e  e l  t e s t  d e  l a  t  d e p e n d ie n t e  de  S tu d e n t .  E s t o s  r e s u l ­

ta d o s  se  e n c u e n t r a n  r e p r e s e n t a d o s  en  la s  T a b l a s  q u e  se n u m e r a n  de  

1 a X I V .

B ; - R E S U L T A D O S  D E L  T E R C E R  A N A L I S I S  E S T  A D  1ST I C O , 

q u e  c o n s i s t i o  en  c o m p a r a r  p o r  m e d i o  d e  l a  t  de  S tu d e n t  i n d e p e n d ie n t e ,  

p a r a  g r u p o s  no  p a r e a d o s ,  l o s  v a l o r e s  b a s a le s  y  lo s  v a l o r e s  de  m â x i -  

m o  in c  r e m  e n to  t r a s  e l  e s t i m u l o ,  en  c a d a  h o r m o n a ,  e n t r e  l o s  g r u p o s  

en  q u e  se  c l a s i f i c a r o n  lo s  s u je t o s  p a r a  s u  e s t u d io .  E s t o s  r e s u l t a d o s  

se  r e p r e s e n t a n  g r â f i c a m  e n te  p o r  m e d io  de  c o l u m n a s ,  en  la s  f i g u r a s  

n u m e r a d a s  d e l  16 a l  24 .
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A .  R E S U L T A D O S  A  P A R T I R  D E L  
P R I M E R O  Y  S E G U N D O  A N A L I S I S  
E S T A D I S T I C O .
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I ,  C o n c e n t r a c i o n e s  b a s a le s  y  e fe c to  
d e l  e s t i r r u l o  s o b r e  F S H

l a )  E n  l a  T a b l a  I ,  f i g u r a  1 , se  m u e s t r a n  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  y  l o s  e fe c to s  

d e l  e s t i m u l o  en  l a  r e s p u e s t a  de F S H ,  e n  lo s  c u a t r o  g r u p o s  de  s u je to s  

d e l  s e x o  m a s c u l i n e .

P a r t i e n d o  de  c i f  r a s  b a s a le s  q u e  p r a c t i c a m e n t e  c o i n c i d e n  en  lo s  c u a t r o  

g r u p o s  c o m o  lo  d e m u e s t r a  l a  s u p e r p o s i c i o n  de s u s  i n t e r v a l o s  de  v a r i a -  

b i l i d a d , y  q u e  n o  d i f i e r e n  de  la s  c i f  r a s  b a s a le s  o b te n id a s  p a r a  lo s  a d u l ­

t e s ,  e l  m a x i m o  i n c r e m e n t o  d e  lo s  v a l o r e s  se  p r o d u c e  en  e l  g r u p o  P I  

a lo s  60 m i n u t o s ,  en lo s  g r u p o s  P 2  y  P 3  - P 4  a lo s  40  m i n u t o s  y  s o la  - 

m e n te  en  e l  g r u p o  P 5  se p r o d u c e  a lo s  20 m in u t o s  i g u a l  q u e  e n  lo s  

a d u l t e s .

E n  c u a n to  a l  c a r â c t e r  de l a  r e s p u e s t a  en  c a d a  g r u p o  se  o b s e r v a  q u e  

en e l  g r u p o  P I ,  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  de  2 . 90±0. 70 m U l / m l ,  l a  F S H  

s é r i c a  a s c ie n d e  a lo s  20  m in u t o s  a u n q u e  n o  s i g n i f i c a t i v a m e n t e .  E l  

a s c e n s o  es s i g n i f i c a t i v e  a lo s  40  m in u t o s  y  e l  m a x i m e  i n c r e m e n t o  

c o n  v a l o r  m a s  s i g n i f i c a t i v e  r e s p e c t e  a l a  b a s a i  q u e  en  e l  t i e m p o  a n ­

t e r i o r ,  lo  o b t ie n e  a lo s  60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  de  F S H  en  e s te  

g r u p o  se  c a r a c t e r i z a  p o r  s e r  p o s i t i v a  y  p o r q u e  e l  p i c o  de  m a x i m a  

r e s p u e s t a  se p r o d u c e  a lo s  60 m i n u t o s ,  s ie n d o  c o m o  se  v e r â  a c o n -  

t i n u a c i o n  e l  p i c o  de  r e s p u e s t a  m a x i m a  m a s  t a r d f o  en to d o s  lo s  g r u p o s .
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G r u p o  P 2 :  en  e s te  g r u p o ,  d e s d e  c i f r a s  b a s a le s  de 3. 0 7 ± 0 .  53 r r U l / r r l  

a s c ie n d e  r r u y  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  t r a s  e l  e s t i m u l o  a lo s  2 0  m i n u t o s , a 

lo s  40  m i n u t o s  t i e n e  u n  a s c e n s o  s i g n i f i c a t i v o  d o n d e  a l c a n z a  s u  m â x i -  

m o  i n c r e m e n t o ,  d e s c ie n d e  a lo s  60 m i n u t o s  a u n q u e  m a n t e n ié n d o s e  s i g ­

n i f i c a t i v a m e n t e  e le v a d a  r e s p e c t o  a lo s  v a l o r e s  b a s a le s .  L a  r e s p u e s t a  

e n  e s te  g r u p o  se  c a r a c t e r i z a  p o r  s e r  m a y o r  q u e  en  e l  g r u p o  d e  p r e p u -  

b e r e s  y  p o r  f o r m a r  u n  a m e s e t a  a l  n o  d e s c e n d e r  c o m o  e n  lo s  de  m a s 

g r u p o s  a lo s  60 m i n u t o s ,  h a b ie n d o  u n a  d i f e r e n c i a  en  e l  t i e m p o  d e  d e s -  

c e n s o  de  la  r e s p u e s t a  e n t r e  e s te  y  e l  g r u p o  a n t e r i o r .

G r u p o  P 3 - P 4 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  m e d io s  de  3 . 8 7 ^ 0 , 7 1  m U l / m l  

a s c e n s o  s i g n i f i c a t i v o  a lo s  2 0  m i n u t o s ,  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r e m e n ­

t o  a lo s  40  m in u t o s  y  d e s c ie n d e  a lo s  60 m i n u t o s  p a r a  m a n t e n e r s e  c o n  

v a l o r e s  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a l t o s  r e s p e c t o  a l a  b a s a i .  L a  r e s p u e s t a  de  

es e g r u p o  se  c a r a c t e r i z a  p o r  s e r  m a y o r  q u e  en  lo s  g r u p o s  a n t e r i o r e s  

y  a l c a n z a r  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  40  m i n u t o s ,  en lo  c u a l  d i f i e r e  

d e  l a  r e s p u e s t a  en lo s  g r u p o s  de  a d o le s c e n t e s  y  a d u l t o s , c u y a  r e s p u e s ­

t a , c o m o  se  v e  a c o n t i n u a c i o n  a l c a n z a  s u  n i v e l  m â x i m o  a lo s  2 0  m i n u t o s .

G r u p o  P 5 ;  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  de  2 . 5 7 ± 0 .  54 m U l / m l  l a  F S H  s é r i c a

e n  e s te  g r u p o  a s c ie n d e  p o c o  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a lc a n z a n d o  s u  m â x i m o

i n c r e m e n t o  a lo s  2 0  m i n u t o s .  S us  c a r a c t e r f s t i c a s  s o n  s e m e ja n t e s  a

la s  d e s c r i t a s  en  e s te  L a b o r a t o r i o  p a r a  e l  g r u p o  de  a d u l t o s  o s é a s e ,

b a s a le s :  m é d ia s  de  3. 4 ±  1. 8 m U l / m l  e i n c r e m e n t o  m â x i m o  a lo s  20  m i ­

n u to s  .
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R e s u m ie n d o :  t o d o s  lo s  i n d i v i d u o s  d e l  s e x o  r r a s c u l i n o  r e s p o n d e n  s i g n i f i ­

c a t i v a m e n t e  a l  e s t i m u l o  c o n  a u m e n to s  de  F S H ,  s i n  e m b a r g o  e l  t i p o  de  

r e s p u e s t a  es d i s t i n t o  en  lo s  c u a t r o  g r u p o s :  m â x i m o  p r e c o z  a lo s  2 0  m i ­

n u to s  en e l  g r u p o  P 5 ,  m â x i m a  a lg o  r e t r a s a d a  a lo s  4 0  m i n u t o s  en  e l  

g r u p o  P 3 - P 4 ,  r e s p u e s t a  e n  m e s e t a  en  e l  g r u p o  P 2  y  a s c e n s o  c o n t i n u o ,  

h a s t a  lo s  60 m in u t o s  en  e l  g r u p o  P I .

I b )  E n  l a  T a b l a  I I ,  f i g u r a  2 se  m u e s t r a n  lo s  r e s u l t a d o s  o b t e n id o s  de  e s ta  

h o r m o n a ,  en lo s  c u a t r o  g r u p o s  de  s u je t o s  d e l  s e x o  f e r n e n in o .

P a r t i e n d o  de  c i f r a s  b a s a le s  s e m e j a n t e s ,  y  c u y o s  i n t e r v a l o s  de  v a r i a b i - 

l i d a d  se s u p e r p o n e n  c o n  a q u e l lo s  c o r r  e s p o n d ie n te s  a lo s  a d u l t o s ,  la s  

r e s p ù e s t a s  a l c a n z a n  to d a s  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  40  m i n u t o s  c o n  

la s  c a r a c t e r i s t i c a s  i n d i v i d u a l e s  p a r a  c a d a  g r u p o ,  s i g u i e n t e s :

G r u p o  P I :  d e s d e  c i f r a s  b a s a le s  m é d ia s  de  2 .  6 2 + 0 . .2 6  m U l / m l  l a  L H  s é ­

r i c a  a s c ie n d e  en e s te  g r u p o  t r a s  e l  e s t i m u l o  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a l o s  2 0  

m i n u t o s ,  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r  e m  e n to  a lo s  40  p a r a  d e s c e n d e r  r â p i  - 

d a m  e n te  a lo s  60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  en  e s te  g r u p o  se  c a r a c t e r i z a  

p o r  a l c a n z a r  c i f r a  m e d i a  m â x i m a  c o n  u n  g r a n  i n t e r v a l o  de  v a r i a b i l i d a d  

q u e  d a  l u g a r  a q u e  a lg u n o s  de  lo s  s u je t o s  de e s te  g r u p o  m u e s t r e n  u n a  

r e s p u e s t a  a l  e s t i m u l o  m a y o r  q u e  e n  to d o s  l o s  d e m â s  d e l  s e x o  f e m e n i ­

n o ,  c o n  u n  b r u s c o  d e s c e n s o  q u e  n o  v e r e m o s  r e p e t i r s e  en  lo s  d e m â s  

g r u p o s .
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G r u p o  P 2 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  m e d io s  d e  2 , 9 0 + 0 . 6 7  m U l / m l  l a  F S H  

a s c ie n d e  en  e s te  g r u p o  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a lo s  2 0  m i n u t o s ,  a l c a n z a  s u  

i n c r e m e n t o  m â x i m o  a lo s  60 p a r a  d e s c e n d e r ,  m a n t e n ié n d o s e  s i g n i f i c a t i ­

v a m e n t e  a l t a  r e s p e c t o  a lo s  v a l o r e s  b a s a le s ,  a lo s  60 m i n u t o s .  L a  r e s ­

p u e s ta  e n  e s te  g r u p o ,  se  c a r a c t e r i z a  p o r  a l c a n z a r  c i f r a s  m é d ia s  de  i n ­

c r e m e n t o  m â x i m o  c o n  i n t e r v a l o s  de  v a r i a b i l i d a d  d e n t r o  d e  lo s  d e l  g r u ­

po a n t e r i o r ,  d i f e r e n c i â n d o s e  de  l a  m i s m a  en  q u e  su  d e s c e n s o  no  es t a n  

m a r c a d o .

G r u p o  P 3 - F 4 ;  d e s d e  c i f r a s  m é d ia s  b a s a le s  de 6 . 10 ±  1 . 0 0  m U l / m l ,  a s ­

c e n s o  n o  s i g n i f i c a t i v o  a lo s  2 0  m i n u t o s ,  c o n  i n c r e m e n t o  m â x i m o  s i g n i f i ­

c a t i v o  a lo s  40  m i n u t o s ,  p a r a  d e s c e n d e r  a l o s  60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s ­

ta  en e s te  g r u p o  se  c a r a c t e r i z a  p o r  n o  d i f e r i r  g r a n d e m e n t e  n i  en  la s  c i ­

f r a s  m é d ia s  n i  en  lo s  i n t e r v a l o s  de v a r i a b i l i d a d  de  la s  c i f r a s  c o r r e s  - 

p o n d ie n te s  a lo s  a d u l t o s .

G r u p o  P 5 :  d e s d e  c i f r a s  b a s a le s  de  4 . 7 2 + 0 .  82 m U l / m l ,  a s c ie n d e  n o  s i g ­

n i f i c a t i v a m e n t e  a lo s  2 0  m i n u t o s ,  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o ,  m u y  

s i g n i f i c a t i v o  a lo s  40  m i n u t o s  d e s c e n d ie n d o  a lo s  60 m in u t o s  m a n t e n i é n ­

d o s e  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a l t a  r e s p e c t o  a s u  v a l o r  b a s a l .  L a  r e s p u e s t a  

en  e s te  g r u p o  es l a  de  m e n o r  m a g n i t u d  de  to d o s  lo s  g r u p o s  y  m e n o r  q u e  

l a  o b te n id a  p a r a  e l  g r u p o  de  m u j e r e s  a d u l t a s  c u y o  i n c r e m e n t o  m â x i m o  

es t a m b ié n  m e n o r  q u e  en  lo s  g r u p o s  p r e c e d e n t e s  ( p a r t i e n d o  d e  v a l o r e s  

de  4 , 7 ± 2 . 3  m U l / m l  c o n  u n  i n c r e m e n t o  m â x i m o  a lo s  40 m in u t o s  de
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12. 5 ± 5 . 7 m U l / m l )  y  c a r a c t e r i z a  l a  r e s p u e s t a  o b te n id a  en  a d o le s c e n t e s  

c o n  m e n a r q u i a  e s t a b l e c i d a  en  la s  c u a le s  se h a  r e a l i z a d o  l a  p r u e b a  d u ­

r a n t e  lo s  p r i m e r o s  d ia s  d e  l a  f a s e  f o l i c u l a r  d e l  c i c l o .

R e s u m ie n d o :  to d o s  lo s  i n d i v i d u o s  n o r m a l e s  d e l  s e x o  fe m  e n in o  r e s p o n ­

d e n  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a l  e s t i m u l o  c o n  a u m e n to s  de  F S H ,  s ie n d o  e l  t i e m  

po  de  r e s p u e s t a  m a x i m a  i g u a l  en  to d o s  lo s  g r u p o s  p e r o  c o n  la s  s i g u i e n ­

te s  d i f e r e n c i a s  i n d i v i d u a l e s  : g r u p o  P I  a l c a n z a  u n a  r e s p u e s t a  i m p o r t a n ­

te  m a y o r  en  a lg u n o s  s u je t o s  q u e  en e l  r e s t o  de  lo s  g r u p o s  c o n  i n t e r v a ­

lo s  d e  v a r i a b i l i d a d  t a m b i é n  i m p o r t a n t e s  y  u n  d e s c e n s o  b r u s c o  q u e  n o  se  

v e  en  lo s  d e m â s  g r u p o s ,  en  P 2  la  r e s p u e s t a  de  F S H  p u e d e  m o s t r a r s e  

m â s  b a ja  q u e  e n  e l  g r u p o  a n t e r i o r ,  n o  s u b ie n d o  a p a r e n t e m e n t e  en e s te  

g r u p o  c o n  p u b e r t a d  i n c i p i e n t e  p e r o  m a n t e n ie n d o  c i f r a s  m é d ia s  a l t a s  r e s  

p e c to  a lo s  g r u p o s  s u b s ig u i e n t e s ,  en e l  g r u p o  P 3 P 4  s ig u e  m a n t e n ie n d o  - 

se  l a  r e s p u e s t a  m â s  a l t a  r e s p e c t o  a lo s  g r u p o s  P 5  c o n  m e n a r q u i a  e s t a ­

b l e c i d a  y  e l  g r u p o  de  a d u l t a s ,  g r u p o s ,  e s to s  2 u l t i m o s  en  lo s  c u a le s  la  

r e s p u e s t a  c o r r e s p o n d e  a l a  f a s e  f o l i c u l a r  t e m p r a n a  d e l  c i c l o .
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I I .  C o n c e n t r a c i o n e s  b a s a le s  y  e fe c to  
d e l  e s t i m u l o  s o b r e  L H

l i a )  E n  la  T a b l a  I I I ,  f i g u r a  3, se  m u e s t r a n  lo s  r e s u l t a d o s  d e  L H ,  en  lo s  c u a ­

t r o  g r u p o s  de  s u je t o s  d e l  s e x o  m a s c u l i n e .

P a r t i e n d o  de  c i f r a s  b a s a le s  s e m e j a n t e s ,  a lg o  m â s  b a ja s  en e l  g r u p o  p r e - 

p u b e r a l  to d a s  la s  r e s p ù e s t a s  s o n  s i g n i f i c a t i v a s  y  to d a s  a l c a n z a n  s u  m â x i ­

m o  i n c r e m e n t o  a lo s  4 0  m i n u t o s .  L a s  c a r a c t e r f s t i c a s  i n d i v i d u a le s  de 

c a d a  r e s p u e s t a  s o n  la s  s i g u ie n t e s :

G r u p o  P I :  d e s d e  c i f r a s  m é d ia s  b a s a le s  d e  3 . 7 8 + 0 . 9 4  m U l / m l  l a  L H  a s ­

c ie n d e  t r a s  e l  e s t i m u l o  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a lo s  2 0  m i n u t o s ,  a l c a n z a  i n ­

c r e m e n t o  m â x i m o  m u y  s i g n i f i c a t i v o  a lo s  4 0  m in u t o s  y  d e s c ie n d e  a lo s  

6 0  m in u t o s  m a n t e n ié n d o s e  en e s te  t i e m p o  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a l t a  r e s ­

p e c to  a lo s  v a l o r e s  b a s  a i e s . L a  r e s p u e s t a  en  e s te  g r u p o  es p u e s  m u y  

s i g n i f i c a t i v a  p e r o  es l a  m e n o r  de  to d o s  lo s  g r u p o s .

G r u p o  P 2 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  d e  6 , 2 0 ^ 0 , 7 1  m U l / m l ,  e l  e s t i m u l o  

p r o d u c e  u n  a u m e n to  de  L H  s i g n i f i c a t i v e s  en  to d o s  lo s  t i e m p o s  c o n  i n ­

c r e m e n t o  m â x i m o  a lo s  4 0  m i n u t o s  c o n  d e s c e n s o  a lo s  60 m i n u t o s ,  a u n ­

q u e  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a l t a  r e s p e c t o  a l a  b a s a i .  L a  r e s p u e s t a  en e s te  

g r u p o  es m a y o r  q u e  en e l  g r u p o  a n t e r i o r  en c u a n to  a s u  m a g n i t u d  y  en 

c u a n to  a l a  a m p l i t u d  de  su s  i n t e r v a l o s  de  v a r i a b i l i d a d .



113

Cfl
0&

CO G
W oc
+1 en

«X ■0

'S
G(U

cü
13 P4
G
2 (tJ
U5
,

O

£ TJ
M (TJ 

CO ü
fd 'O  

TJ u
QJ cti
c u

,
i s

+2
cd
H

C
ûû

>-

P
P
U CO

\B 0)

en 13 G
<U +-*
(-H 3
(L) V

enen (d
c(d

G C

>> en
O 0en 4-» X

d) eu o
(d ? en
en en
cd

rÛ
0)

1 3
13

>  C 13

G

g
O
sO

c
B
o

nj
CO
n)
pq

CO
O
a
G
k
O

cf)
O

: ' 2
00

00
o

+1
vO

N

m
NID
\D

O
V

m

-«t
00

+1 .12, 
s O
o

nO
sû
+1
ov£>

m

00

+  !
00
nO
Tf

m

rO

+ \
O

M
en

N
o
o
V

N
m

00 o
V

'«+
'«t

+1

00

o’
m

00

N
O

<) ^  
+  1 ^
00

o
N  

00 ^  
4-1 00,
o
o

m
o
m
+1
o
o
enen

v Oen
en
+1
o

Tf

m

rJ
V

m

N m m f—4 f—H
o CM if i o o
o en o sO o m

r- o <-H 00
, o » o • o •

iT) V
V vO -4 ^

nO
00

4 -1
O

O
o
o
V

iri

o N en 00 en N m CM O
O ir> en vO O N o —H o(M o O o LO oN • N CP • O

o o o
en V 1—1 N V CM o\ Vo r- en O

o o ■̂■1̂ s. O ."—-s.
4-1 ir> +1 nO + 1 00 4-1 IT>
00 o N
r- N >—< O

en vû sO

W

W
+1
IX P.

r+
N
k

Ui
en
PU

lD

Pu

1>

o

H  s -

CO

CD

7— 1

CM

+* lO CO---

+1 loJ> —

I

I CO

CO

4 - |  lO
CM

lO

C/2
o
5
5
Û
<



LH d 114

INSULINA 0,1 U/Kg  
L H R H  10 0 >ig 
T R H  3 0 0  ijg

—O P'
—#  P*
—A  p  » p ^

O—-----------—O ADULTOS
I V

7 0  1

6 0 -

5 0

4 0 -

- I  2 0 -

0

0 -> T T
20 40 60  M IN U TO S

F IG. 3



115

G r u p o  P 3 - P 4 :  d e s d e  c i f r a s  m é d i a s  b a s a le s  de  6 . 1 2 + 1 .3 2  m U l / m l ,  e l  

e s t i m u l o  p r o d u c e  u n  a u m e n to  m u y  s i g n i f i c a t i v o  de  L H  a lo s  20 y  a lo s  

4 0  m i n u t o s  d o n d e  a l c a n z a  e l  m a x i m  o i n c r e m e n t o ,  m a n t e n ié n d o s e  s i g n i ­

f i c a t i v a m e n t e  e le v a d a  r e s p e c t o  a l a  b a s a i  a loB 60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s  

ta  en  e s te  g r u p o  es m u y  s i g n i f i c a t i v a  en to d o s  lo s  t i e m p o s .

G r u p o  P 5 :  d e s d e  c i f r a s  b a s a le s  m é d ia s  d e  4 , 0 4 + 0 .  95 m U l / m l ,  la  L H  

t r a s  e l  e s t i m u l o  a s c ie n d e  m u y  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  en to d o s  lo s  t i e m p o s  

a lc a n z a  s u  i n c r e m e n t o  m â x i m o  a lo s  40  m in u t o s  y  se  m a n t i e n e  e le v a d a  

r e s p e c t o  a la  b a s a i  a l o s  60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  en  e s te  g r u p o  se  

c a r a c t e r i z a  p o r  s e g u i r  de  ce  r c a  la s  c a r a c t e r i s t i c a s  de  la  r e s p u e s t a  o b ­

t e n i d a  p a r a  lo s  a d u l t o s  en  lo s  c u a le s  d e s d e  c i f r a s  b a s a le s  m é d ia s  d e  

5. 2 j ^ l . 3 m U l / m l ,  a l c a n z a  t r a s  e l  e s t i m u l o  v a l o r e s  m â x i m o  s a lo s  40  

m i n u t o s ,  d e s c  e n d ie n d o  a lo s  60 m in u t o s  p e r o  m a n t e n ié n d o s e  c o n  c i f r a s  

a l t a s  r e s p e c t o  a la  b a s a i .

R e s u m ie n d o :  l a  L H  e n  to d o s  lo s  g r u p o s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o  r e s p o n d  e 

s i g n i f i c a t i v a  a l  e s t i m u l o  s ie n d o  l a  r e s p u e s t a  m e n o r  y  c o n  i n t e r v a l o s  de 

v a r i a b i l i d a d  m e n o r e s ,  en e l  g r u p o  P I ,  a l c a n z a n d o  en  e l  g r u p o  P 2  v a l o ­

r e s  m u e  h o  m â s  e le v a d o s  y  s e m e ja n t e s  a l  r e s t o  de  lo s  g r u p o s ,

I l b )  E n  la  T a b l a  I V ,  f i g u r a  4 , se  m u e s t r a n  lo s  v a l o r e s  d e  e s ta  h o r m o n a  en 

lo s  c u a t r o  g r u p o s  d e  s u je t o s  d e l  s e x o  f e m  e n in o .

P a r t i e n d o  de  c i f r a s  b a s a le s  q u e  t i e n d e n  a a u m e n t a r  c o n  e l  a v a n c e  de
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lo s  e s ta d d o s  p u b e r a l e s ,  l a  r e s p u e s t a  a l  e s t i m u l o  s i g n i f i c a t i v a  en to d o s  

lo s  g r u p o s  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  40  m i n u t o s  c o n  la s  c a ­

r a c t e r i s t i c a s  i n d i v i d u a l e s  s ig u ie n t e s :

G r u p o  P I :  p a r t i e n d o  de  c i f r a s  b a s a le s  d e  3 . 4 2 + 0 . 9 5  m U l / m l ,  l a  L H  

t r a s  e l  e s t i m u l o  a s c ie n d e  n o  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a lo s  2 0  m i n u t o s  a l c a n ­

z a  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o ,  s i g n i f i c a t i v o  a lo s  40  m i n u t o s , d e s c e n d ie n d o  

a lo s  60 m in u t o s  a u n q u e  m a n t e n ié n d o s e  a u m e n ta d a  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  

r e s p e c t o  a l a  b a s a l .  E s t a  r e s p u e s t a  de  L H  se c a r a c t e r i z a  p o r  s e r ,  c o ­

m o  se  v e r â  m â s  a d e la n te ,  l a  m â s  b a ja  de  to d a s  e n  e s to s  c u a t r o  g r u p o s ,

G r u p o  P 2 :  d e s d e  c i f r a s  b a s a le s  m é d ia s  de  5. 3 0± 1. 89 m U l / m l  a s c ie n d e  

t r a s  e l  e s t i m u l o  n o  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a lo s  2 0  m i n u t o s  a l c a n z a n d o  i n ­

c r e m e n t o  m â x i m o  s i g n i f i c a t i v o  a lo s  40  m i n u t o s ,  d e s c ie n d e  a lo s  60 

m in u t o s  d o n d e  se m a n t i e n e  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a l t a  r e s p e c t o  a la  b a s a i .  

L a  r e s p u e s t a  en e s te  g r u p o  c o n  a s c e n s o  m â s  s i g n i f i c a t i v o  q u e  l a  d e l  

g r u p o  a n t e r i o r  a lo s  2 0  m i n u t o s ,  d o n d e  c o m e n z o  a s u b i r ,  a l c a n z a  m â x i ­

m o  i n c r e m e n t o  s i g n i f i c a t i v o  a lo s  40  m i n u t o s ,  d e s c ie n d e  p a r a  m a n t e ­

n e r s e  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a l t a  r e s p e c t o  a l a  b a s a i  a lo s  6 0  m i n u t o s .

G r u p o  P 3 - P 4 :  d e s d e  c i f r a s  b a s a le s  m â s  a l t a s  q u e  en  los  g r u p o s  a n t e ­

r i o r e s  de  9 , 4 7 ^ 2 . 5 2  m U l / m l ,  l a  L H  t r a s  e l  e s t i m u l o  a s c ie n d e  m u y  s i g ­

n i f i c a t i v a m e n t e  en  to d o s  lo s  t i e m p o s ,  a l c a n z a  u n  i n c r e m e n t o  m â x i m o  

a lo s  40  m in u t o s  y  s e  m a n t i e n e  m u y  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  e le v a d a  r e s p e c ­

to  a l a  b a s a i  a lo s  60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  en  e s te  g r u p o  es l a  m a -
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y o r  de to d o s  lo s  g r u p o s  de  s u je to s  d e l  s e x o  f e r r e n i n o .

G r u p o  P 5 :  d e s d e  c i f r a s  b a s a le s  q u e  n o  d i f i e r e n  de  l a s  d e l  g r u p o  a n t e ­

r i o r ,  9. 3 2 ^ 3 .  82 m U l / m l ,  l a  L H  en  e s te  g r u p o  a s c ie n d e  m u y  s i g n i f i c a ­

t i v a m e n t e  en  to d o s  l o s  t i e m p o s  a l c a n z a  m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  4 0  m i ­

n u to s  p a r a  d e s c e n d e r  a lo s  6 0  m i n u t o s ,  m a n t e n ié n d o s e  s o lo  s i g n i f i c a t i ­

v a m e n t e  e le v a d a  r e s p e c t o  a l a  b a s a l .  L a  r e s p u e s t a  en  e s te  g r u p o  d e  s u ­

j e t o s ,  c o n  m e n a r q u i a  e s t a b le c id a ,  r e a l i z a d a  la  p r u e b a  en  la  f a s e  f o l i c u ­

l a r  t e m p r a n a  d e l  c i c l o ,  es a lg o  m e n o r  q u e  en e l  g r u p o  a n t e r i o r  y  m â s  

e le v a d a  q u e  la  o b te n id a  en a d u l t a s ,

R e s u m ie n d o :  la s  r e s p ù e s t a s  de  L H  e n  e l  s e x o  fe m  e n in o ,  t r a s  e l  e s t i m u ­

lo  son : en e l  g r u p o  P I  s i g n i f i c a t i v a ,  c o n  t e n d e n c ia  a f o r m a r  m e s e t a  y  

l a  m e n o r  d e  to d a s ,  en e l  g r u p o  P2 a u m  e n ta  s o b r e  la  a n t e r i o r  m u y  s i g ­

n i f i c a t i v a m e n t e .  N o  l l e g a  a lo s  e le v a d o s  v a l o r e s  q u e  a l c a n z a  en lo s  

g r u p o s  P 3 - P 4  y  P 5 ;  en  e s te  u l t i m o  g r u p o  l a  r e s p u e s t a  es a u n  m a y o r  

q u e  en e l  g r u p o  de  lo s  a d u l t o s  y  m e n o r  q u e  en e l  g r u p o  P 3 - P 4 .
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I I I ,  C o n c e n t r a c i o n e s  b a s a le s  y  e fe c to  
d e l  e s t i m u l o  s o b r e  P R L

I l i a )  E n  l a  T a b l a  V ,  f i g u r a  5, s e  m u e s t r a n  lo s  r e s u l t a d o s  o b te n id o s  en lo s  

d i f e r e n t e s  g r u p o s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o .

L a s  c i f r a s  b a s a le s  s o n  s e m e ja n t e s  y  c o i n c i d e n  c o n  e l  i n t e r v a l o  de  v a ­

r i a b i l i d a d  de  l a  c i f r a  m e d i a  c o r r e s p o n d i e n t e  a lo s  a d u l t o s .  L a s  r e s -  

p u e s ta s ,  t r a s  e l  e s t i m u l o  a lc a n z a n  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  2 0  m i ­

n u t o s ,  c o n  e x c e p c io n  de  l a  r e s p u e s t a  d e l  g r u p o  P I  c u y o  i n c r e m e n t o  

m â x i m o  s i g n i f i c a t i v o  es m â s  t a r d i o ,  y  en to d o s  lo s  g r u p o s  e x c e p to  en 

e l  g r u p o  P 2  lo s  v a l o r e s  a lo s  60 m in u t o s  no  d i f i e r e n  d e l  v a l o r  b a s a l .

L a s  c a r a c t e r i s t i c a s  de  la s  r e s p ù e s ta s ,  c o n s i d e r a d o  e l  g r u p o  i n d i v i d u a l - 

m e n t e ,  s o n  la s  s i g u ie n t e s  :

G r u p o  P I ;  d e s d e  c i f r a s  b a s a le s  de  5, 9 0 + 0 .4 6  n g / m l  l a  P R L  s é r i c a  a s ­

c ie n d e  t r a s  e l  e s t i m u l o  en e s te  g r u p o  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a lo s  20  m i n u ­

to s  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  40 m in u t o s  d e s c e n d ie n d o  a lo s  

60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  e n  e s te  g r u p o  se  c a r a c t e r i z a  p o r  s e r  s i g n i ­

f i c a t i v a  y  t a r d i a  r e s p e c t o  a la s  d e m â s .

G r u p o  P 2 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  de  5. 4 4 ± 0 ,  46  n g / m l  lo s  n iV e le s  s e r i ­

c o s  de  p r o l a c t i n a  a s c ie n d e n  en e s te  g r u p o  m u y  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a lo s  

2 0  m in u t o s  t i e m p o  e n  e l  q u e  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o ,  d e s c e n -
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d ie n d o  p a r a  m a n t e n e r s e  e le v a d a  r e s p e c t o  a lo s  v a l o r e s  b a s a le s  a lo s  60 

m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  en  e s te  g r u p o  es m a s  p r e c o z  y  m â s  e le v a d a  q u e  

en e l  g r u p o  a n t e r i o r .

G r u p o  P 3 - P 4 :  p a r t i e n d o  d e  v a l o r e s  b a s a le s  m e d io s  de  5 . 4 3 + 0 . 4 1  n g / m l ,  

h a y  u n  a s c e n s o  m u y  s i g n i f i c a t i v o  a lo s  2 0  m in u t o s  d o n d e  a l c a n z a  s u  m a x i  

m o  i n c r e m e n t o .  Se m a n t i e n e  s i g n i f i c a t i v a m e n te  e le v a d a  a lo s  40 m i n u ­

to s  y  d e s c ie n d e  s i n  d i f e r e n c i a  s i g n i f i c a t i v a  r e s p e c t o  a l a  b a s a l  a lo s  60  

m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  es p r e c o z  y  t a n  e le v a d a  c o m o  en  e l  g r u p o  a n t e ­

r i o r .

G r u p o  P 5 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  de  7. 4 6 + 1 . 8 7  n g / m l ,  a s c ie n d e  a lo s  20 

m in u t o s  d o n d e  a l c a n z a  e l  p i c o  de  r e s p u e s t a  m a x i m a ,  se  m a n t i e n e  s i g ­

n i f i e  a t i v a m  e n te  e le v a d a  r e s p e c t o  a l a  b a s a l  a lo s  40  m i n u t o s  y  d e s c i e n ­

de  a c i f r a s  q u e  n o  d i f i e r e n  de  la  b a s a l  a lo s  60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  

en  e s te  g r u p o  r e p r o d u c e  l a s  c a r a c t e r f s t i c a s  d e l  g r u p o  d e  s u je t o s  a d u l -  

t o s ,  en  lo s  c u a le s  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  m e d io s  de 6 , 3+ 2 , 8 n g / m l ,  h a y  

u n  a s c e n s o  t r a s  e l  e s t i m u l o  a lo s  2 0  m i n u t o s ,  t i e m p o  d e  i n c r e m  e n to  

m a x i m o  a p a r t i r  d e l  c u a l  t i e n e  u n  p r o n u n c ia d o  d e s c e n s o  c o n  p o c o  m a r -  

g e n  en lo s  i n t e r v a l o s  de  v a r i a b i l i d a d .

R e s u m ie n d o :  la s  r e s p u e s t a s  de p r o l a c t i n a  en  lo s  s u je t o s  d e l  s e x o  m a s  -

c u l i n o  se  c a r a c t e r i z a n  p o r q u e  e x c e p tu a n d o  l a  r e s p u e s t a  d e l  g r u p o  P 3  -

P 4  q u e  h a  a l c a n z a d o  lo s  n i v e l e s  m a s  e le v a d o s  de  to d o s  c o n  i n t e r v a l o s  

de  r e s p u e s t a  t a m b i é n  m a y o r e s  y  e x c e p tu a n d o  t a m b i é n  l a  r e s p u e s t a  d e l



124

g r u p o  P I  q u e  es la  m a s  b a ja  de to d a s  a lo s  20 m i n u t o s ,  lo s  i n c r e m  e n to s  

m â x i m o s  de  l o s  g r u p o s  P 2  y  P 5  a lo s  20 m i n u t o s  q u e d a n  i n c l u i d o s  d e n -  

t r o  de  lo s  i n t e r v a l o s  de  v a r i a b i l i d a d  d e l  g r u p o  de a d u l t o s .  L a  r e s p u e s ­

ta  t a r d f a  d e l  g r u p o  P I  a lo s  40  m in u t o s  t i e n e  t a m b i é n  s u s  i n t e r v a l o s  d e  

v a r i a b i l i d a d  e n  s u p e r p o s i c i o n  c o n  la s  r e s p u e s t a s  de  lo s  d e m â s  g r u p o s ,  

e x c e p to  p a r a  e l  g r u p o  P 3 - P 4 .  E n  e s to s  g r u p o s  d e s ta c a n ,  p u e s ,  l a  r e s ­

p u e s ta  t a r d î a  d e l  g r u p o  P I  y  l a  r e s p u e s t a  m â s  e le v a d a  d e l  g r u p o  P 3 - P 4 ,  

E n  lo s  d e m â s  t i e m p o s  y  g r u p o s  la s  r e s p u e s t a s  s o n  s e m e ja n t e s .

I l l b )  E n  l a  T a b l a  V I ,  f i g u r a  6 , se  m u e s t r a n  lo s  r e s u l t a d o s  de  P R L  en  lo s  

c u a t r o  g r u p o s  d e  s u je t o s  d e l  s e x o  fe m  e n in o .

E n  e s to s  g r u p o s  p a r t i e n d o  de  v a l o r e s  b a s a le s  q u e  se  a p r e c i a n  m â s  b a -  

jo s  e n  e l  g r u p o  de  p r e p u b e r e s  q u e  en e l  r e s t o  de  lo s  g r u p o s  y  m â s  e l e ­

v a d o s  y  c o n  i n t e r v a l o s  de  v a r i a b i l i d a d  m u y  a m p l i o s  e n  e l  g r u p o  d e  s u j e ­

to s  c o n  p u b e r t a d  i n c i p i e n t e ,  la s  r e s p u e s t a s  en to d o s  lo s  g r u p o s  a l c a n -  

z a n  su s  i n c r e m e n t o s  m â x i m o s  a lo s  20  m i n u t o s .  C o n  e x c e p c io n  d e l  

g r u p o  P I ,  e n  lo s  d e m â s  g r u p o s  lo s  v a l o r e s  a lo s  60 m in u t o s  no  d i f i e r e n  

d e l  v a l o r  b a s a l .  Se o b s e r v a n  lo s  s i g u ie n t e s  c a r a c t è r e s  de  la  r e s p u e s t a ,  

e n  c a d a  g r u p o ,

G r u p o  P I?  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  m e d io s  de  5. 2 4 + 2 .  00 n g / m l  a l c a n z a  

i n c r e m e n t o  m â x i m o  s i g n i f i c a t i v o  a l o s  2 0  m i n u t o s ,  c o m e n z a n d o  a d e s ­

c e n d e r  p a r a  m a n t e n e r s e  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  e le v a d a  r e s p e c t o  a l a  b a ­

s a i  a lo s  40  y  a lo s  60 m in u t o s .  L a  r e s p u e s t a  en e s te  g r u p o  es s i g n i f i -
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c a t i v a  e n  to d o s  lo s  t i e m p o s ,  es t a n  i m p o r t a n t e  c o m o  en  lo s  g r u p o s  P 2  

y  g r u p o s  de  a d u l t o s  q u e  s o n  m â s  e le v a d o s  q u e  en lo s  g r u p o s  P 3 - P 4  y  P 5 .

G r u p o  P 2 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  m e d io s  de  9. 6 3 + 3 .  85 n g / m l  a s c ie n d e  

s i g n i f i c a t i v a m  e n te  a lo s  2 0  m in u t o s  d o n d e  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r e m  e n ­

t o ,  d e s c ie n d e  a lo s  40 m i n u t o s  y  a lo s  60 m in u t o s  se  h a l l a  c o n  v a l o r e s  

q u e  n o  d i f i e r e n  de  lo s  b a s a le s .  L a  r e s p u e s t a  en  e s te  g r u p o  es t a n  i m ­

p o r t a n t e  c o m o  en  e l  g r u p o  a n t e r i o r  y  se  a s e m e ja  en  i m p o r t a n c i a  a l  g r u ­

p o  de  a d u l t a s ,

G r u p o  P 3 - P 4 :  en  e s te  g r u p o  d e s d e  v a l o r e s  m e d io s  b a s a le s  de  6 . 6 5 + 0 . 5 0  

n g / m l  a s c ie n d e  m u y  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  t r a s  e l  e s t i m u l o  a lc a n z a n d o  s u  

m â x i m o  in c  r e m  e n to  a lo s  20 m i n u t o s  p a r a  d e s c e n d e r  a lg o  a l o s  40  m i ­

n u to s  e n c o n t r â n d o s e  a lo s  6 0  m in u t o s  c o n  v a l o r e s  q u e  n o  t i e n e n  d i f e r e n ­

c i a  s i g n i f i c a t i v a  r e s p e c t o  a lo s  b a s a le s .  L a  r e s p u e s t a  en  e s te  g r u p o  

es m e n o r  q u e  l a  de  lo s  d o s  g r u p o s  p r e c e d e n t e s .

G r u p o  P 5 :  d e s d e  c i f r a s  m é d ia s  b a s a le s  de  9 . 7 2 + 1 .  50 n g / m l  l a  P R  L  en  

e s te  g r u p o  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r e m  e n to  s i g n i f i c a t i v o  a lo s  2 0  m i n u ­

to s  se  m a n t i e n e  a l t a  y  s i n  d i f e r i r  de  l a  b a s a i  a lo s  40  m i n u t o s  y  d e s ­

c ie n d e  a lo s  60 m i n u t o s  a c i f r a s  q u e  y a  n o  t i e n e n  d i f e r e n c i a  s i g n i f i c a t i ­

v a  r e s p e c t o  a l a  b a s a i .  L a  c a r a c t è r e s  t i c  a d e  l a  r e s p u e s t a  en e s te  g r u ­

po es l a  de  s e r  s e m  e j a n t e  en  c u a n to  a s u s  c i f r a s  m é d ia s  e i n t e r v a l o s  

de  v a r i a b i l i d a d ,  a l a  r e s p u e s t a  d e l  g r u p o  p r e c e d e n t e ,  d i f e r e n c i â n d o s e  

a m b a s  d e l  g r u p o  de  a d u l t a s :  E n  e s te  u l t i m o  g r u p o  l a  r e s p u e s t a ,  s e -
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g u n  c i f r a s  d a d a s  p o r  e s te  l a b o r a t o r i o ,  es m a y o r  q u e  e n  l o s  c u a t r o  g r u ­

p o s  e s t u d ia d o s .

R e s u m ie n d o :  la s  r e s p u e s t a s  de  p r o l a c t i n a  t r a s  e l  e s t i m u l o  en lo s  g r u ­

po s  de  s u je t o s  d e l  s e x o  f e m  e n in o  s o n  to d a s  s i g n i f i c a t i v a s  c o n  i n c r e m  e n ­

to  m â x i m o  en lo s  g r u p o s  P I  y  P 2  p o r  e n c i m a  d e  lo s  g r u p o s  P 3 - P 4  y  P 5 .  

A d e m a s  de la  d i f e r e n c i a  e n c o n t r a d a  r e s p e c t o  a l  g r u p o  d e  s u je to s  a d u l - 

t o s , en lo s  q u e  l a  r e s p u e s t a  es l a  m a s  e le v a d a  de  t o d a s .
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I V ,  C o n c e n t r a c i o n e s  b a s a n e s  y  e fe c to  
d e l  e s t i m u l o  s o b r e  T S  H

I V a )  E n  l a  T a b l a  V I I ,  f i g u r a  7, se  m u e s t r a n  v a l o r e s  c o r r e s p o n d i e n t e s  a

lo s  n i v e l e s  s é r i c o s  de t i r o t r o p i n a  en  lo s  c u a t r o  g r u p o s  de  s u je t o s  d e l  

s e x o  t n a s c u l i n o .

P a r t i e n d o  de  v a l o r e s  b a s a le s  q u e ,  e x c e p to  en e l  g r u p o  P 5 ,  c o in c id e n  

c o n  lo s  i n t e r v a l o s  d e  v a r i a b i l i d a d  d e l  v a l o r  m e d io  c o r r e s p o n d i e n t e  a l  

g r u p o  de  a d u l t o s ,  l a s  r e s p u e s t a s  d e  T S H  t r a s  e l  e s t i m u l o  a ie  an z an  su  

m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  20  m i n u t o s ,  e x c e p to  t a m b i é n  e l  g r u p o  P 5  

q u e  es m â s  t a r d i a  y  t i e n e  s u  i n c r e m e n t o  m â x i m o  a lo s  40  m i n u t o s .

L a  r e s p u e s t a  en  c a d a  g r u p o  es c o m o  s ig u e :

G r u p o  P I :  p a r t i e n d o  de v a l o r e s  b a s a le s  de  0 , 7 5 ± 0 . 4 0  n g / m l  l a  T S H  

s é r i c a  a l c a n z a  t r a s  e l  e s t i m u l o  su  i n c r e m e n t o  m â x i m o  s i g n i f i c a t i v o  a 

lo s  2 0  m i n u t o s ,  p a r a  d e s c e n d e r  m  a n te n i  e n d o s  e en c i f r a s  m é d ia s  s i g ­

n i f i e  a t i v a m  e n te  m â s  a l t a s  r e s p e c t o  a la s  b a s a le s  a lo s  40  y  a lo s  60 

m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  se  c a r a c t e r i z a  p o r  s e r  s i g n i f i c a t i v a  y  s e r  l a  

m e n o r  d e  t o d a s ,

G r u p o  P 2 :  d e s d e  v a l o r e s  m e d io s  b a s a le s  d e  0, 6 4 i 0 .  19 n g / m l , e n  e s te  

g r u p o  h a y  u n  a s c e n s o  s i g n i f i c a t i v o  a lo s  2 0  m in u t o s  d o n d e  a lc a n z a  

s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o ,  se  m a n t i e n e  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  a l t a  r e s p e c t o
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a l a  b a s a l  a lo s  40  m in u t o s  y  d e s c ie n d e  a lo s  60 m i n u t o s  s i n  d i f e r i r  en  

e s te  t i e m p o  d e l  v a l o r  b a s a l .  L a  c a r  a c t  e r i s t i c  a de  e s ta  r e s p u e s t a  es l a  

de  s e r  m a y o r  q u e  l a  a n t e r i o r  m  a n t e n i  e n d o s  e en  m e s e t a  p a r a  d e s c e n d e r  

lu e g o ,  r â p i d a m e n t e .

G r u p o  P 3 - P 4 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  de  0 . 7 7 ^ 0 . 0 5  n g / m l ,  l a  r e s p u e s t a  

en  e s te  g r u p o  es s i g n i f i c a t i v a  a lo s  2 0  m in u t o s  d o n d e  a lc a n z a  s u  m â x i ­

m o  i n c r e m e n t o ,  d e s c e n d ie n d o  p a r a  m a n t e n e r s e  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  a l t a  

r e s p e c t o  a la  b a s a i  a lo s  40 y  a lo s  60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  en  e s te  

g r u p o  se  c a r a c t e r i z a  p o r  s e r  m e n o r  q u e  l a  a n t e r i o r ,  c o n t r a s t a n d o  c o ­

m o  s e  v e r â  m â s  a d e la n te  c o n  la  t e n d e n c ia  o b s e r v a d a  e n  e s ta s  r e s p u e s ­

t a s ,  a h a c e r s e  m â s  i m p o r t a n t e  a m e d id a  q u e  a v a n z a n  lo s  e s t a d io s  pu  - 

b e r a l e s .

G r u p o  P 5 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  m e d io s  de  1. 2 8 + 0 .  26 n g / m l ,  l a  T S H  

en  e s te  g r u p o  r e s p o n d e  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  a l  e s t i m u l o  a lo s  2 0  m i n u ­

to s  p e r o  e l  i n c r e m e n t o  m â x i m o  lo  a l c a n z a  a lo s  40 m in u t o s  c o n  v a l o ­

r e s  d e  3 .  1 3 + 0 . 65 n g / m l ,  d e s c e n d ie n d o  d e s p u é s  h a s t a  v a l o r e s  q u e  no  

d i f i e r e n  s i g n i f i c  a t i v a m  e n t  e d e  lo s  v a l o r e s  b a s a le s .  L a  c a r  a c t  e r i s t i c  a 

de e s ta  r e s p u e s t a  es l a  de  s e r  m a y o r  y  m â s  t a r d i a  q u e  l a  a n t e r i o r  y  

p o r  a l c a n z a r  v a l o r e s  s e m e ja n t e s  -  - a u n q u e  m â s  t a r d î b s - -  q u e  en  e l  

g r u p o  de  a d u l t o s ,  en  l o s  c u a le s  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  d e  0 . 8 + 0 . 2 n g / m l  

t i e n e n  u n  m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  2 0  m i n u t o s  d e s c e n d ie n d o  a p a r t i r  

de  e s te  t i e m p o .
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R e s u m ie n d o :  t o d o s  lo s  i n d i v i d u o s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o  r e s p o n d e n  s i g n i f i -  

c a t i v a m e n t e  a l  e s t i m u l o  c o n  a u m  e n to s  de  T S H ,  s i n  e m b a r g o  e l  t i p o  de  

r e s p u e s t a  es d i s t i n t a  en  lo s  c u a t r o  g r u p o s :  p r e c o z  e n  to d o s  c o n  e x c e p ­

c i o n  d e l  g r u p o  5 en e l  c u a l  l a  r e s p u e s t a  m a x i m a  es m â s  t a r d i a  - - p a r ­

t i e n d o  d e  v a l o r e s  b a s a le s  m â s  e le v a d o  en to d o s  lo s  g r u p o s -  - p e r o  c u -  

y o s  v a l o r e s  d e  m â x i m o  i n c r e m e n t o  no  d i f i e r e  d e l  de lo s  a d u l t o s  lo s  q u e  

a s u  v e z  a l c a n z a n  la  r e s p u e s t a  m â s  e le v a d a  de  t o d a s .  M â s  b a ja  q u e  la  

d e  lo s  a d u l t o s  y  q u e  e l  g r u p o  P 5 ,  e n  e l  g r u p o  P 2  y  m â s  b a ja  a u n  q u e  e s ­

t a  en  e l  g r u p o  P l .  Se o b s e r v a  p u e s  u n a  t e n d e n c ia  en l a  r e s p u e s t a  a s e r  

m a y o r  a m e d id a  q u e  a v a n z a  e l  d e s a r r o l l o  d e  a c u e r d o  c o n  lo s  g r u p o s ,  

c o n  l a  e x c e p c io n  d e l  g r u p o  P 3 - P 4 ,  en e l  c u a l  l a  r e s p u e s t a  h a  t e n id o  

u n a  t e n d e n c ia  a b a j a r .

I V b )  E n  l a  T a b l a  V I I I ,  f i g u r a  8 , se  m u e s t r a n  lo s  v a l o r e s  de  T S H  en  lo s  c u a ­

t r o  g r u p o s  de  s u je t o s  d e l  s e x o  f e m  e n in o .

L o s  v a l o r e s  b a s a le s  m â s  b a jo s  se  o b s e r v a n  en lo s  g r u p o s  P I  y  P 2 ,  p e ­

r o  n o  d i f i e r e n  d e  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  d e l  g r u p o  de  s u je t o s  a d u l t o s ,  y  

la s  r e s p u e s t a s  e n  to d o s  t i e n d e n  a m o s t r a r  v a l o r e s  p r o g r e s i v a m  e n te  

c r e c i e n t e s  a lo s  2 0  m in u t o s  a m e d id a  q u e  a v a n z a  e l  d e s a r r o l l o  p u b e r a l  

a u n q u e  e l  i n c r e m e n t o  m â x i m o  d i f i e r e  s ie n d o  en  a lg u n o s  g r u p o s  a lo s  

20  e n  o t r o s  a lo s  40  m i n u t o s .  L a  c a r a c t e r i s t i c a  i n d i v i d u a l  de  c a d a  r e s ­

p u e s ta  es c o m o  s ig u e :
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G r u p o  P I ;  p a r t i e n d o  d e  v a l o r e s  b a s a le s  d e  0 . 6 6 + 0 . 2 2  n g / m l ,  a s c ie n d e  

a u n q u e  no  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  a lo s  2 0  m i n u t o s  p a r a  a l c a n z a r  s u  i n c r e ­

m e n t o  m â x i m o  s i g n i f i c a t i v o  a lo s  40 m i n u t o s ,  d e s c e n d ie n d o  a lo s  60 

m i n u t o s  en  c u y o  t i e m p o  s u s  v a l o r e s  no  d i f i e r e n  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  de  

lo s  b a s a l e s .  L a s  c a r a c t è r e s  t i c  as de  e s ta  r e s p u e s t a  es l a  de  s e r  la  

m e n o r  d e  to d a s  a u n q u e  s i g n i f i c a t i v a ,  p e r o  t a r d f a  r e s p e c t o  a lo s  g r u p o s  

P 2 ,  P 5  y  a d u l t o s .

G r u p o  P 2 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  de  0 , 5 4 ± 0 ,  17 n g / m l ,  a s c e n s o  s i g n i f i ­

c a t i v o  a lo s  20 m in u t o s  d o n d e  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o ^  L a  r e s ­

p u e s ta  en e s te  g r u p o  a s c ie n d e  de  t a l  m o d o  q u e  su  d i f e r e n c i a  c o n  e l  v a ­

l o r  b a s a l  es s o lo  s i g n i f i c a t i v a  a lo s  2 0  m i n u t o s .

G r u p o  P 3 - P 4 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  m e d io s  d e  1 , 0 7 ^ 0 .  11 n g / m l ,  l a  

r e s p u e s t a  es s i g n i f i c a t i v a  a lo s  20  m in u t o s  y  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r e ­

m e n t o ,  m u y  s i g n i f i c a t i v o ,  a lo s  40 m i n u t o s ,  p a r a  d e s c e n d e r  a v a l o r e s  

n o  s i g n i f i c a t i v o s  r e s p e c t o  a l a  b a s a i ,  a l o s  60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  

en  e s te  g r u p o  a u n q u e  t a r d i a  es de  a m p l i t u d  s e m e ja n t e  a l a  d e l  g r u p o  

P 5  y  m a y o r  q u e  en  e l  g r u p o  P 2 .

G r u p o  P 5 :  en e s te  g r u p o  a p a r t i r  de  v a l o r e s  b a s a le s  de  1 . 0 4 ^ 0 .  2 2 n g /  

m l ,  l a  T S H  s é r i c a  a s c ie n d e  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  a l c a n z a n d o  m â x i m o  i n ­

c r e m e n t o  a lo s  2 0  m i n u t o s  p a r a  d e s c e n d e r  a c i f r a s  q u e  no  s o n  s i g n i ­

f i c a t i v a m  e n te  m a y o r e s  q u e  la s  b a s a le s  a l o s  4 0  m in u t o s  n i  a lo s  60 

m i n u t o s . E l  c a r â c t e r  de  e s ta  r e s p u e s t a  es l a  de  s e r  m a y o r  q u e  la  a n -
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t e r i o r  y  m a s  t a r d i a  p e r o  no  a l c a n z a  lo s  v a l o r e s  d a d o s  p a r a  e l  g r u p o  de  

a d u l t a s  q u e  s o n  lo s  s i g u ie n t e s :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  d e  0 , &H0 . 2 n g / m l  

i n c r e m e n t o  m â x i m o  a lo s  20  m in u t o s  c o n  v a l o r e s  de  4 . 8 ± 0 .  7 n g / m l  p a ­

r a  d e s c e n d e r  a l o s  40 y  60 m i n u t o s .

R e s u m ie n d o :  la s  r e s p u e s t a s  de  T S H  e n  lo s  g r u p o s  d e l  s e x o  f e m  e n in o  

b a n  m o s t r a d o  t e n d e n c ia  a h a c e r s e  m â s  e le v a d a s  a m e d i d a  q u e  a v a n z a  

e l  d e s a r r o l l o  s e x u a l ,  c o n  d i f e r e n c i a s  c o m o  so n :  s e r  m â s  t a r d i a s  en  e l  

g r u p o  5 y  l a  d i f e r e n c i a  s e h a la d a  en c u a n to  a l a  m a g n i t u d  de  l a  r e s p u e s ­

ta  en  e s te  g r u p o  y  e n  e l  g r u p o  de  a d u l t a s .
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V . C o n c e n t r a c i o n e s  b a s a le s  y  e fe c to  
d e l  e s t i m u l o  s o b r e  H G H

V a )  E n  l a  T a b l a  I X ,  f i g u r a  9, se  m u e s t r a n  lo s  r e s u l t a d o s  o b te n id o s  en la

H o r m o n a  d e  c r e c i m i e n t o  en lo s  c u a t r o  g r u p o s  de  s u je t o s  d e l  s e x o  m  as - 

c u l i n o .

L o s  v a l o r e s  b a s a le s  o b te n id o s  en  to d o s  l o s  s u je to s  p e r t e n e c i e n t e s  a e s ­

to s  c u a t r o  g r u p o s  f u e r o n  s e m e j a n t e s .  T r a s  e l  e s t i m u l o  c o n  e x c e p c io n  

d e l  g r u p o  P 3 - P 4  e n  e l  c u a l  lo s  v a l o r e s  se  e n c u e n t r a n  e le v a d o s  s i g n i f i ­

c a t i v a m  e n te  a lo s  2 0  m i n u t o s ,  e l  a u m  e n to  s i g n i f i c a t i v o  se  o b s e r v a  a 

lo s  40  m i n u t o s  y  en  to d o s  lo s  g r u p o s ,  c o n t i n u a n  a s c e n d ie n d o  de  m o d o  

q u e  a lo s  60 m in u t o s  lo s  v a l o r e s  s o n  s i g n i f i c  a t i v a m  e n te  m â s  a l t o s  r e s ­

p e c to  a lo s  b a s a le s ,  e x c e p to  en e l  g r u p o  P 2  q u e  en e s te  t i e m p o  t i e n e  

u n  v a l o r  q u e  n o  d i f i e r e  d e l  b a s a l .  L a  c a r a c t e r i s t i c a  d e  l a  r e s p u e s t a  

p o r  g r u p o s  i n d i v i d u a t e s  es l a  s ig u ie n t e :

G r u p o  P I :  p a r t i e n d o  de  v a l o r e s  b a s a le s  m e d io s  de  1 . 1 1 + 0 . 57 n g / m l ,  

l a  H G H  t r a s  e l  e s t i m u l o  a s c ie n d e  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  a lo s  40 m in u t o s  

a l c a n z a n d o  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  60 m i n u t o s .

G r u p o  P 2 :  d e s d e  c i f r a s  b a s a le s  m é d ia s  d e  0 . 6 1 ^ 0 . 3 8  n g / m l  a s c e n s o  

m u y  s i g n i f i c a t i v o  t r a s  e l  e s t i m u l o  a lo s  40  m in u t o s  c o n  i n c r e m e n t o  

m â x i m o  a lo s  60 m i n u t o s  q u e  no  d i f i e r e n  d e l  v a l o r  b a s a l .
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G r u p o  P 3 - P 4 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  de  1. 2 3 + 0 . 6 6  n g / m l  en e s te  g r u p o  

l a  H G H  a s c ie n d e  s i g n i f i c a t i v a m e n t e  en  t o d o s  lo s  t i e m p o s  t r a s  e l  e s t i ­

m u l o  a l c a n z a n d o  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s ­

ta  en  e s te  g r u p o  d i f i e r e  de  l a s  d e m â s  en  e l  a u m  e n to  s i g n i f i c a t i v o  q u e  

m u e s t r a  a lo s  2 0  m in u t o s .

G r u p o  P 5 :  se v e  q u e  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  de 0. 8 0 ± 0 .  08 n g / m l ,  t i e n e  

u n  a s c e n s o  s i g n i f i c a t i v o  a lo s  40  m i n u t o s ,  s ie n d o  e l  v a l o r  m â x i m o  a 

lo s  60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  en  e l  g r u p o  P 5  es p r â c t i c a m e n t e  i g u a l  

q u e  l a  d e l  g r u p o  de  a d u l t o s .  S o n  i g u a le s  en  lo s  g r u p o s  P 3 - P 4  y  P 2  y  

l a  u n ie  a q u e  d i f i e r e  es la  d e l  g r u p o  P I  c u y o  i n c r e m e n t o  m â x i m o  es e l  

m e n o r  d e  t o d o s .

V b )  E n  l a  T a b l a  X ,  f i g u r a  10, se  m u e s t r a n  lo s  v a l o r e s  o b te n id o s  p a r a  la  

H G H  en  lo s  c u a t r o  g r u p o s  d e  s u je t o s  d e l  s e x o  f e m  e n in o .

L o s  v a l o r e s  b a s a le s  m e d io s  de  e s to s  c u a t r o  g r u p o s ,  s o n  s e m e ja n t e s .

L a  r e s p u e s t a  t r a s  e l  e s t i m u l o  fu e  s i g n i f i c a t i v a  a lo s  20  m in u t o s  s o l a -  

m e n t e  en  e l  g r u p o  P 5 ,  y a  q u e  en  to d o s  lo s  d e m â s  e l  a s c e n s o  s i g n i f i c a ­

t i v o  c o m i e n z a  a p r o d u c i r s e  a lo s  40  m i n u t o s  y  en  to d o s  a l c a n z a  s u  

m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  60 m in u t o s  e x c e p to  e n  e l  g r u p o  P 5  q u e  d e s -  

c e n d io  l i g e r a m e n t e  en e s te  t i e m p o .  E n  to d o s  lo s  g r u p o s ,  lo s  v a l o r e s  

se e n c o n t r a b a n  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  e le v a d o s  s o b r e  lo s  b a s a le s ,  a lo s  

60 m i n u t o s .  L a  r e s p u e s t a  e n  c a d a  g r u p o  m u e s t r a  la s  s i g u i e n t e s  c a - 

r a c t e r i s t i c a s .
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G r u p o  P I :  se  o b s e r v a  q u e  v a l o r e s  b a s a le s  d e  0 . 5 9 ^ 0 . 2 6  n g / m l ,  t r a s  e l  

e s t i m u l o  a s c ie n d e n  m u y  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  a l o s  40  y  a lo s  60 m i n u t o s ,  

d o n d e  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o .

G r u p o  P 2 :  d e s d e  v a l o r e s  b a s  a ie s  d e  0 . 1 7 + 0 .0 3  n g / m l ,  a s c e n s o  m u y  s i g ­

n i f i c a t i v o  a lo s  40  m i n u t o s  y  m â x i m o  i n c r e m e n t o  a lo s  60 m i n u t o s .

G r u p o  P 3 - P 4 :  en  e s te  g r u p o  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  s o n  de  1. 1 0 ± 0 ,4 3  n g / m l ,  

y  a s c ie n d e n  t r a s  e l  e s t i m u l o  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  a lo s  40  y  a l o s  60 m i n u ­

t o s ,  d o n d e  a l c a n z a  s u  m â x i m o  i n c r e m e n t o .

G r u p o  P 5 :  d e s d e  c i f r a s  b a s a le s  de  1 . 2 4 + 0 . 3  n g / m l ,  a s c e n s o  s i g n i f i c a t i ­

v o  a lo s  20 m i n u t o s  c o n  i n c r e m e n t o  m â x i m o  a lo s  40 m i n u t o s ,  y  d e s c e n ­

s o  a lo s  60  m in u t o s  p e r o  c o n  c i f r a s  s i g n i f i c  a t i v a m  e n te  e le v a d a s  s o b r e  

e l  v a l o r  b a s a l .

L a  r e s p u e s t a  en  e l  g r u p o  P 5 :  l a  m a y o r  de  to d a s  es a lg o  m â s  e le v a d a  q u e  

e l  g r u p o  de a d u l t o s .  S on  m u y  s e m e ja n t e s  e n  lo s  g r u p o s  P 3 - P 4  y  P 2  y  l a  

u n ie  a q u e  d i f i e r e  es l a  d e l  g r u p o  P I ,  c u y o  i n c r e m e n t o  m â x i m o  es e l  m â s  

p e q u e n o .

E n  t o d o s  lo s  s u je to s  de  a m b o s  g r u p o s  e n  l o s  c u a le s  se  m i d i e r o n  lo s  v a ­

l o r e s  d e  H G H  a lo s  80 m i n u t o s ,  e s to s  se  e n c o n t r a b a n  ta n  e le v a d o s  o 

m â s  a lo s  60 m i n u t o s .
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V I .  C o n c e n t r a c i o n e s  b a s a le s  y  e fe c to  
d e l  e s t i m u l o  s o b r e  C o r t i s o l

V i a )  E n  l a  T a b l a  X I ,  f i g u r a  11, se i l u s t r a n  lo s  r e s u l t a d o s  o b te n id o s  p a r a  e l  

c o r t i s o l ,  en lo s  c u a t r o  g r u p o s  de  s u je t o s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o .

P a r t i e n d o  de  c i f r a s  b a s a le s  e n t r e  la s  c u a le s  la s  m â s  a l t a s  c o r r e s p o n - 

d e n  a l  g r u p o  P I ,  c l a r a m e n t e  m a y o r e s  q u e  en e l  g r u p o  P 5  y  en  e l  g r u p o  

de  a d u l t o s ,  la s  r e s p u e s t a s  d e l  c o r t i s o l  t r a s  e l  e s t i m u l o ,  m e d id a s  a lo s  

80 m i n u t o s ,  n o  g u a r d a n  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  r e s p e c t o  a lo s  v a l o ­

r e s  b a s a le s  c o n  e x c e p c io n  de  g r u p o  P 3 - P i  q u e  a lc a n z o  en e s te  t i e m p o  

u n  i n c r e m e n t o  s i g n i f i c a t i v o .  E n t r e  la s  c a r a c t e r f s t i c a s  i n d i v i d u a l e s  

de  lo s  v a l o r e s  h a l l a d o s  en c a d a  g r u p o ,  s o lo  se  d e s ta c a n :  la s  c i f r a s  b a ­

s a le s  e le v a d a s  en  e l  g r u p o  P I ,  y  e l  a s c e n s o  s i g n i f i c a t i v o  a l c a n z a d o  

t r a s  e l  e s t i m u l o ,  a lo s  80 m i n u t o s ,  e n  e l  g r u p o  P 3 - P 4 .

V I b )  E n  l a  T a b la  X I I ,  f i g u r a  12, se  m u e s t r a n  los  v a l o r e s  p a r a  e s ta  h o r m o ­

n a  en  lo s  c u a t r o  g r u p o s  d e l  s e x o  f e m  e n in o :  d e s d e  v a l o r e s  b a s a le s  q u e  

s o n  m â s  a l t o s  en  e l  g r u p o  P I  q u e  e n  lo s  d e m â s ,  no  d i f i e r e n  e n t r e  s i  

y  e l  c o r t i s o l ,  t r a s  e l  e s t i m u l o  a l c a n z a  v a l o r e s  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  e l e ­

v a d o s  s o b r e  l a  b a s a i  en  lo s  g r u p o s  P I  y  P 3 - P 4 ,  d i f e r e n c i a s  q u e  no  se 

o b s e r v a n  en lo s  g r u p o s  P 2  y  P 5 .  A  lo s  100 m i n u t o s ,  l o s  v a l o r e s  no  

d i f i e r e n  s i g n i f i c  a t i v a m  en t  e d e  l a  b a s a i  en  n in g u n o  de  lo s  g r u p o s .
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E n  c u a n to  a la s  c a r  a c t  e r i s t i c  as de  la s  r e s p u e s t a s  i n d i v i d u a l m  e n te ,  en 

c a d a  g r u p o  se  d e s ta c a n :  en  e l  g r u p o  P I  a u m e n t o  m u y  s i g n i f i c a t i v o  t r a s  

e l  e s t i m u l o  a l o s  80 n o in u to s  c o n  d e s c e n s o  a lo s  100 m in u t e s  c o n  d i f e -  

r e n c i a s  e s t a d i s t i c a s  r e s p e c t e  a l a  b a s a i  y  e n  e l  g r u p e  P 3 - F 4  a s c e n s e  

s i g n i f i c a t i v e  a l e s  80  m i n u t e s  c e n  d e s c e n s e  t a m b ié n  q u e  n e  d i f i e r e  r e s ­

p e c te  a l  v a l o r  b a s a l  a l e s  100 m i n u t e s .
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V I I ,  C o n c e n t r a c i o n e s  b a s a le s  v  e fe c to  
d e l  e s t i r n u l o  s o b r e  l a  G l u ç e i r i a

V I I )  E n  la s  T  a b la s  X I I I  y  X I V ,  y  e n  la s  f i g u r a s  13 y  14, se  m u e s t r a n  lo s  v a  

l o r e s  de  g l u c e m i a  b a s a le s  y  t r a s  e l  e s t i m u l o  o b te n id o s  en lo s  g r u p o s  

de  a m b o s  s e x o s .  E n  lo s  g r u p o s  de  u n o  y  o t r o  s e x o  a l o s  20  m i n u t o s  

se  p r o d u c e  la  m a x i m a  h i p o g l u c e m i a ,

C o m o  c a i r a c t e r i s t i c a  i n d i v i d u a l  en la s  r e s p u e s t a s  es de  d e s t a c a r :

S e x o  m a s c u l i n o ,  en lo s  g r u p o s  P I  y  P 3 - P 4 ,  lo s  v a l o r e s  de  la  g l u c e ­

m i a  a l o s  60  m in u t o s  s o n  s i g n i f i c  a t i v a m  e n te  i n f e r i o r  es a lo s  b a s a le s  

y  en lo s  g r u p o s  P 2  y  P 5 ,  no  h a y  d i f e r e n c i a  s i g n i f i c a t i v a ,  en  e s te  t i e m  - 

p o ,  r e s p e c t o  a lo s  v a l o r e s  b a s a le s .  E n  lo s  s u je t o s  d e l  s e x o  f e m e n i -  

no  c o n  m a x i m  o d e s c e n s o  de  l a  g l u c e m i a  a lo s  20 m i n u t o s ,  a lo s  60 

m i n u t o s  Los v a l o r e s  no  d i f i e r e n  y a  d e l  v a l o r  b a s a l  en to d o s  lo s  g r u p o s  

m e n o s  e n  e l  g r u p o  P I ,  en  e l  c u a l  en e s te  t i e m  po s ig u e  s ie n d o  s i g n i f i  - 

c a t i v a m e m t e  d i f e r e n t e  d e l  m i s m o .
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E n  e s ta  s e g u n d a  p a r t e  se  d e t a l l a n  lo s  r e s u l t a d o s  o b te n id o s  a l  c o m - 

p a r a r ,  p o r  m e d io  d e  l a  t  d e  S tu d e n t  i n d e p e n d ie n t e ,  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  

y  lo s  i n c r e m e n t o s  m â x i m o s  t r a s  e l  e s t i m u l o  de  la s  s i g u i e n t e s  h o r m o -  

n a s :  F S H ,  L H ,  P R  L ,  T S H  y  H G H ,  e n t r e  lo s  d i f e r e n t e s  g r u p o s  en q u e  

se  c l a s i f i c a n  lo s  s u je t o s  p a r a  e l  e s tu d io *  E n  e l  c a s o  d e  l a  g l u c e m i a  se  

c o m p a r a r o n  a d e m â s  d e  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  y  l o s  v a l o r e s  d e  l a  r e s p u e s -  

ta  h i g l u c ë m i c a ,  l o s  v a l o r e s  o b t e n id o s  a lo s  60 m i n u t o s ,  p a r a  a p r e c i a r  

e l  e s ta d o  d e  r e c u p e r a c i o n  d e  l a  g l u c e m i a  s a n g u in e a  en  e s e  t i e m p o  y  v e r  

la s  d i f e r e n c i a s  e n t r e  g r u p o s  y  s e x o s .  E n  e l  c a s o  d e l  c o r t i s o l  se  h i z o  

lo  m i s m o ,  A  c o n t i n u a c i o n  se  c o m p a r a r o n  lo s  g r u p o s  d e  u n o  y  o t r o  

s e x o  e n t r e  s i ,  L o s  r e s u l t a d o s ,  e x p r e s a d o s  en c i f r a s  m é d ia s  y  e r r o r  

s t a n d a r d  de  l a  m e d i a ,  se  e n c u e n t r a n  r e p r e s e n t a d o s  en la s  f i g u r a s  n u m e -  

r a d a s  d e l  15 a l  2 4 .

I ,  E s t u d i o  c o m p a r a t i v o  de F S H

E n  l a  f i g u r a  15 s e  m u e s t r a n  a l a  i z q u i e r d a  lo s  r e s u l t a d o s  o b t e n id o s  en 

lo s  c u a t r o  g r u p o s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o ,  y  a l a  d e r e c h a  lo s  r e s u l t a d o s  de  

lo s  g r u p o s  d e l  s e x o  f e m e n i n o ,

l a )  G r u p o s  d e  V a r o n e s , - N o  h a y  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c  a t i v a s  d e  lo s  v a l o r e s
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b a s a le s  e n t r e  lo s  g r u p o s  F 2 ,E 3 -P 4 ,  F 5 ,  c o m p a r a d o s  c o n  e l  g r u p o  P I ,  q u e  

t a m p o c o  d i f i e r  en e n t r e  s i .  E n  la s  r e s p u e s t a s  t a r r p o c o  se  o b s e r v a n  d i f e ­

r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  e n t r e  lo s  g r u p o s .

Ib )  G r u p o s  de  H e m b r a s .  - L o s  v a l o r e s  b a s a le s  d e  F S H  en  e l  g r u p o  P 2  n o  d i -  

f i e r e n  d e  lo s  d e l  g r u p o  P I ,  p e r o  f u e r o n  s i g n i f i c a t  i v a m e n t e  m a y o r  es en  

e l  g r u p o  P 3 - P 4  c u a n d o  se  le  c o m p a r é  c o n  e l  g r u p o  P I ,  c o n  un  a d i f e r e n ­

c i a  e s t a d î s t i c a  d e  P< 0 , 0 0 5 .  T a m b i é n  f u e r o n  m a y o r  es lo s  v a l o r e s  b a s a ­

le s  d e  F S H  en e l  g r u p o  P 5  r e s p e c t o  a l  g r u p o  P I  ( F 4 0 . 0 5 ) ,  a u n q u e  n o  

f u e r o n  d i f e r  e n te s  e n t r e  s i .  C u a n d o  s e  c o m p a r é  l a  r  es p u e  s t a  a l  e s t i m u ­

lo  e n t r e  e s to s  g r u p o s  n o  se  h a l l a r o n  e n t r e  e l l o s  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i ­

v a s .

l e )  C o m p a r a c i é n  e n t r e  G r u p o s  d e  A m b o s  S e x o s . - N o  se  o b s  e r v a r o n  d i f e r  en  

c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  d e  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  d e  F S H  e n t r e  u n o  y  o t r o  s e x o .  

A u n q u e  en  e l  g r u p o  P I  f e m e n i n o  lo s  v a l o r e s  d e  F S H  t r a s  e l  e s t i m u l o  a l  - 

c a n z a r o n  c i f r a s  m é d i a s  c o n  m â r g e n e s  d e  v a r i a b i l i d a d  m u y  a m p l i o s ,  d e  - 

b id o  a q u e  a lg u n a s  n in a s  en e s te  g r u p o  a l c a n z a r o n  la s  r e s p u e s t a s  m K s  

a l  ta s  d e  to d o s  lo s  g r u p o s ,  no h a y  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  e n t r e  l a  r e s -  

p u e s ta  d e  e s te  g r u p o  y  e l  m i s m o  g r u p o  d e l  s e x o  m a s c u l i n o .  E n  e l  g r u ­

po  P 2 ,  s i n  e m b a r g o ,  la s  r e s p u e s t a s  d e  F S H  s i  f u e r o n  s i g n i f i c  a t i v a m  e n ­

t e  m a y o r e s  ( P < 0 . 0 0 l )  en la s  h e m b r a s  q u e  en  lo s  v a r o n e s .
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I I ,  E s t u d i o  c o m p a r a t i v o  d e  L H

E n  l a  f i g u r a  16 se  m u e s t r a n ,  a l a  i z q u i e r d a  lo s  r e s u l t a d o s  o b t e n id o s  a l  

c o m p a r e r  lo s  c u a t r o  g r u p o s  de  s u je t o s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o ,  a l a  d e r e ­

c h a  lo s  r e s u l t a d o s  en  lo s  g r u p o s  d e l  s e x o  f e m e n in o .

l i a )  G r u p o s  de  V a r o n e s . - N o  se  o b s e r v a n  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  e n  la s  

c i f r a s  b a s a le s  d e  L H  e n t r e  g r u p o s .  L a  r e s p u e s t a  de  lo s  g r u p o s  P 2 ,  

P 3 - P 4  y  P 5  f u e r o n  s i g n i f i c  a t i v a m  e n te  m a y o r e s  q u e  en  e l  g r u p o  P l .  L a  

d i f e r e n c i a  e n t r e  e l  g r u p o  P 2  y  P I  f u e  s i g n i f i c a t i v a  ( P < 0 . 0 2 ) ,  e n t r e  lo s  

g r u p o s  P 3 - P 4  y  P 5  r e s p e c t o  a l  g r u p o  P I  f u e  m u y  s i g n i f i c a t i v a  en  a m b o s  

(P <  0 , 005  y  P ^ O , 001 r e s p e c t i v a m  e n t e ) ,  P e r o  no  se  h a l l a r o n  d i f e r e n c i a s  

en  la s  r e s p u e s t a s  d e  L H  e n t r e  e s to s  u l t i m o s  g r u p o s  e n t r e  s i ,

I l b )  G r u p o s  de  H e m b r a s .  - L o s  v a l o r e s  b a s a le s  de  L H  e n t r e  e s to s  g r u p o s  no  

f u e r o n  s i g n i f i c  a t i v a m  e n te  d i f  e r e n t e s  e n t r e  s i .  E n  c u a n to  a la s  r e s p u e s ­

t a s ,  se  v i o  q u e  en l o s  g r u p o s  P 2 ,  P 3 - P 4  y  F 5 ,  e s ta s  f u e r o n  s i g n i f i c a t i -  

v a m e n t e  m a y o r e s  q u e  la s  d e l  g r u p o  P l .  L a  d i f e r e n c i a  e n t r e  P I  y  F 2 

f u e  m u y  s i g n i f i c a t i v a  ( P < 0 .  0 0 5 ) ,  e n t r e  P 3 - P 4  y  P J  m u y  s i g n i f i c a t i v a  

( P < 0 .  O O l)  y  t a m b i é n  e n t r e  P 5  y  P I  ( P < 0 ,  001 ), A l  c o m p a r a r  e s to s  t r è s  

g r u p o s  e n t r e  s i  se  e n c o n t r o  q u e  l a  r e s p u e s t a  en P 3 - P 4  es s i g n i f i c a t i v a - 

m e n t e  m a y o r  q u e  en P 2  ( P < 0 < 0 0 l ) ,  P 5  n o  d i f i e r e  de  P 3 - P 4 ,

I l e )  C o m p a r a c i o n  e n t r e  G r u p o s  d e  A m b o s  S e x o s . - E n  l a  f i g u r a  17 se  e n c u e n ­

t r a n  r e p r e s e n t a d a s  la s  d i f e r e n c i a s  e n c o n t r a d a s  en  l a  r e s p u e s t a  de  L H
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MAYOR respuesta :

8 0 -

7 0 -

6 0 -

5 0  -

4 0  -

2 0  -

1 0 -

0-*

VARONES ( P < 0 . 0 0 5 )

HEMBRAS ( P < 0 . 0 5 )  
( P <  0 . 0 5 )  

VARONES ( P < 0 . 0 5 )

FIG 17
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e n t r e  u n o  y  o t r o  s e x o .  E n  lo s  v a l o r e s  l^ a s a le s  m e d io s  n o  se  o b s e r v a n  

d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  d e  L H  e n t r e  u n o  y  o t r o  s e x o .  L a s  r e s p u e s t a s  

de  L H  a l  e s t i r n u l o  f u e r o n ;

- e n t r e  lo s  g r u p o s  F l ;  m a y o r e s  en lo s  s u je t o s  d e l  s e x o  

m a s c u l i n o  q u e  en  lo s  d e l  s e x o  f e m e n in o  (F<cO. 0 0 5 )

- e n t r e  lo s  g r u p o s  F 3 - F 4 y  P 5 ;  m a y o r e s  en lo s  s u je to s  

d e l  s e x o  f e m e n i n o .  L a  d i f e r e n c i a  de  l a  r e s p u e s t a  de  

L H  e n t r e  lo s  g r u p o s  P 3 - F 4  f e m e n i n o  y  m a s c u l i n o  fu e  

s i g n i f i c a t  i v a  (F‘*^0 .  0 5 ) ,  y  l a  r e s p u e s t a  e n t r e  l o s  g r u p o s  

F 5 m a s c u l i n o  y  f e m e n i n o  fu e  t a m b ié n  s i g n i f i c a t i v a  

( F < 0 .  05 )

- e n t r e  lo s  g r u p o s  F 2; h u b i e r o n  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i ­

v a s ,  m a y o r e s  en n in o s  (F < .0 ,  0 5 )  q u e  en n i n a s .

I I I .  E s t u d i o  c o m p a r a t i v o  d e  F R L

L o s  r e s u l t a d o s  d e  c o m p a r a r  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  y  lo s  v a l o r e s  de  m ^ x i - 

m o  in c  r e m  e n to  t r a s  e l  e s t i m u l o ,  e n t r e  g r u p o s  y  e n t r e  s e x o s ,  r e f e r  e n ­

te s  a l a  F R L  se  h a l l a n  r e p r  es e n ta d o s  en l a  f i g u r a  18.

I l l a )  G r u p o s  de  V a r o n e s .  - E n t r e  lo s  g r u p o s  de  s u je to s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o  n o  

s e  e n c o n t r a r o n  d i f e r e n c i a s  e s t a d f s t i c a s  s i g n i f i c a t i v a s  n i  en lo s  v a l o r e s  

b a s  a ie s  n i  en  l a  r e s p u e s t a  a l  e s t i m u l o  c o m b in a d o .
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I l l b )  G r u p o s  d e  H e m b r a s .  -  T a m p o c o  f u e r o n  s i g n i f i e  a t i v a m  e n te  d i f  e r e n t e s

a m b o s  v a l o r e s , b a s a le s  y  d e  m ^ x i m o  in c  r e m  e n to ,  e n t r e  lo s  d i f e r e n t e s  

g r u p o s  d e l  s e x o  f e m e n i n o ,

I I I c )  C o m p a r a c i o n  e n t r e  G r u p o s  d e  A m b o s  S e x o s . - L a  r e s p u e s t a  d e  P R L

fu e  m a y o r  en la s  h e m b r a s  d e l  g r u p o  P 2  q u e  en lo s  v a r o n e s  d e l  m i s m o  

g r u p o  ( P < O . O l ) ,  E s  d e  s e n a la r  q u e  e s ta  f u e  l a  u n ie  a d i f e r e n c i a  s i g n i f i ­

c a t i v a  e n c o n t r a d a  e n t r e  s u je t o s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o  y  f e m e n in o  y  e n t r e  

g r u p o s  de  u n o  y  o t r o  s e x o  r e s p e c t o  a l a  P R  L ,

I V .  E s t u d i o  c o m p a r a t i v o  de  T S H

E n  l a  f i g u r a  19 se  e n c u e n t r a n  r e p r  es e n ta d o s  g r ^ f i c a m  e n te  lo s  r é s u l t a  - 

d o s  a l  s o m e t e r  a c o m p a r a c i o n  e s t a d î s t i c a  lo s  v a l o r e s  d e  T S H .  L o s  v a ­

r o n e s  a l a  i z q u i e r d a ,  la s  h e m b r a s  a l a  d e r e c h a ,

I V a )  G r u p o s  de  V a r o n e s . - N o  s e  o b s e r v a n  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  n i  e n ­

t r e  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  n i  e n t r e  lo s  v a l o r e s  p l a s m â t i c o s  d e  T S H  t r a s  e l  

e s t i m u l o  en  lo s  g r u p o s  de  s u je t o s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o ,

I V b )  G r u p o s  de  H e m b r a s .  - L o s  v a l o r e s  b a s a le s  de  T S H  en  lo s  g r u p o s  d e

h e m b r a s  no  d i f i e r e n  e n t r e  s i .  P e r o  l a  r e s p u e s t a  d e l  g r u p o  P 3 - P 4  fu e  

s i g n i f i c  a t i v a m  e n te  m a y o r ,  c o m p a r a d a  c o n  l a  r e s p u e s t a  d e l  g r u p o  P I  

( P < 0 .  0 2 ) .

I V c )  C o m p a r a c i o n  e n t r e  G r u p o s  d e  A m b o s  S e x o s . - N i  e n t r e  lo s  v a l o r e s  b a -
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g a le s  n i  e n t r e  lo s  v a l o r e s  c o r r e s p o n d ! e n t e s  a lo s  p i c o s  d e  r e s p u e s t a  

m ^ x in r ja  se  e n c u e n t r a n  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  d e  T S H  e n t r e  lo s  d o s  

s e x o s .

V .  E s t u d i o  c o m p a r a t i v o  d e  H G H

E n  l a  f i g u r a  20 se  e n c u e n t r a n  r e p r  es e n ta d o s  lo s  r e s u l t a d o s  d e  c o m p a ­

r a r  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  y  d e  m a x i m a  r e s p u e s t a  t r a s  e l  e s t i m u l o  de  

H G H ,  e n t r e  lo s  g r u p o s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o  a l a  i z q u i e r d a ,  f e m e n in o  a 

l a  d e r e c h a ,  y  la s  d i f e r e n c i a s  e n t r e  l o s  s e x o s .

V a )  G r u p o s  d e  V a r o n e s . - L a s  c i f r a s  b a s a le s  d e  H G H  no  f u e r o n  s i g n i f i c  a t i ­

v a m  e n te  d i f e r e n t e s  e n t r e  e s to s  g r u p o s .  E n  c u a n to  a la s  r e s p u e s t a s  la  

u n ie  a d i f e r e n c i a  q u e  s e  e n c o n t r o  fu e  q u e  en e l  g r u p o  P 5  e s ta  f u e  s i g n i -  

f i c a t i v a m e n t e  m a y o r  q u e  en e l  g r u p o  P I  ( P < 0 ,  0 2 ) .

V b )  G r u p o s  de  H e m b r a s .  - E n t r e  la s  n in a s ,  la s  c i f r a s  b a s a le s  de  H G H  no  

d i f i e r e n  e n t r e  s i .  C o m p a r a d a s  la s  r e s p u e s t a s  d e l  g r u p o  P I  y  P 2 ,  se  

v e  q u e  l a  d e l  g r u p o  P 2  es m a y o r  (P< 0 . 02 ) q u e  l a  d e l  g r u p o  P I , T  a ra  - 

b i e n  s o n  m a y o r e s  la s  r e s p u e s t a s  d e  lo s  g r u p o s  P 3 - F 4  y  P 5  r e s p e c t o  

a l a  d e l  g r u p o  P l .  Se enc o n t r a r o n  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i e  a t i v a s ,  e n t r e  

P 3 - P 4 y  P I  d e  P < 0 ,  0 5 ,  y  e n t r e  P 5  y  P I  de  P < 0 ,  0 2 .  P e r o  no  d i f i e r e n  

e n t r e  s i .

V c )  C o m p a r a c i o n  e n t r e  G r u p o s  d e  A r a b o s  S e x o s . - N i  e n t r e  lo s  v a l o r e s  b a -
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s a le s  de  H G H  n i  e n t r e  la s  r e s p u e s t a s  h u b i e r o n  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  

e n t r e  s e x o s ,

V I ,  E s t u d io  c o m p a r a t i v o  d e l  C O R T I S O L

E n  la s  f i g u r a s  21 y  22 se  m u e s t r a n  lo s  r e s u l t a d o s  de  c o m p a r a r  la s  c i ­

f r a s  b a s a le s  d e  c o r t i s o l ,  lo s  v a l o r e s  a lo s  80  m in u t o s  y  t a m b i é n  a lo s  

100 m i n u t o s ,  e n t r e  g r u p o s  de  u n o  y  o t r o  s e x o .

V i a )  G r u p o s  de  V a r o n e s . - E n  l a  f i g u r a  21 ,  se  m u e s t r a  q u e  n o  h a y  d i f e r e n ­

c ia s  s i g n i f i c a t i v a s  en lo s  v a l o r e s  b a s a le s  d e  c o r t i s o l  e n t r e  lo s  c u a t r o  

g r u p o s  de  s u je to s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o ,  y  q u e  l a  r e s p u e s t a  en  e l  g r u p o  

P 5  es l a  m e n o r  d e  to d o s  ( P < 0 . 0 5 ) ,  s i n  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  de  lo s  

v a l o r e s  e n t r e  lo s  g r u p o s  a lo s  100 m i n u t o s .

V Tb) G r u p o s  de  H e m b r a s . - L o s  v a l o r e s  b a s a le s  d e  c o r t i s o l  d i f i e r e n  e n t r e  e l  

g r u p o  P I  (d o n d e  e s tâ n  m â s  e le v a d o s )  y  e l  g r u p o  P 2  (P< 0 , 0 0 5 ) ,  T a m ­

b ié n  r e s u l t a r o n  m â s  e le v a d o s  e n  e l  g r u p o  P I  q u e  en e l  g r u p o  P 3 - P 4  

( P < 0 .  0 5 ) ,  p e r o  n o  d i f i e r e n  de  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  d e l  g r u p o  P 5 .  L a  

r e s p u e s t a  a l a  a c c io n  h i p o g l u c e m i a n t e  de  l a  i n s u l i n a  se  v i o  q u e  fu e  m a ­

y o r  en e l  g r u p o  P I  q u e  en g r u p o  P 2  (P< 0 . 05 ), y  t a m b i é n  q u e  en e l  g r u ­

po  P 3 - P 4  (P< 0 . 0 0 5 ) ,  p e r o  s i n  d i f e r e n c i a s  c o n  P 5 ,

E n  c u a n to  a la s  d i f e r e n c i a s  e n t r e  g r u p o s ,  e n  e l  u l t i m o  t i e m p o  de  l a  

p r u e b a ,  se  v e  q u e  en  e l  g r u p o  P I  e l  c o r t i s o l  e s ta  m â s  e le v a d o  s i g n i f i -
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c a t i v a m  e n te  ( P < 0 , 0 5 )  qu<e en P 2 ,  E s  m a y o r  t a m b i é n  c o n  d i f e r e n c i a  

m u y  s i g n i f i c a t i v a  ( P < 0 .0 ) 0 5 )  en  P 3 - P 4 »  q u e  en P l .  E n t r e  P I  y  P 5  n o  

h a y  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c  ait i v a  s .

V i e )  C o m p a r a c i o n  e n t r e  lo s  G i r u p o s  d e  A m b o s  S e x o s . - L a  s i m i l i t u d  de  l o s  v a  

l o r e s  b a s a le s  de  r e s p u e s t a  a  l a  h i p o g l u c e m i a  y  de  r e c u p e r a c i o n  a lo s  

100 m in u t o s  f u e r o n  ta n  s e m e ja n t e s  e n t r e  h e m b r a s  y  v a r o n e s  q u e  n o  se  

c r e y d  n e c e s a r i o  h a c e r  eU e s t u d io  e s t a d i s t i c o  c o m p a r a t i v o  e n t r e  lo s  m i s  - 

m o s .

V i l ,  E s t u d i o  c o m p a r a t i v o  d e  l a  G L U C E M I A

E n  la  f i g u r a  23 se  r e p r e s e n t a n  la s  d i f e r e n c i a s  d e  v a l o r e s  d e  g l u c e m i a  

e n t r e  lo s  g r u p o s  de s u je t te s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o  y  b a s a l e s ,  t r a s  e l  e s ­

t i m u l o  y  a lo s  60 m i n u t e s .  E n  l a  f i g u r a  2 3 ,  lo s  r e s u l t a d o s  en  e l  s e x o  

f e m  e n in o .

V i l a )  G r u p o s  de  V a r o n e s . - L o s  v a l o r e s  b a s a le s  e n t r e  e s te s  g r u p o s  no  d i f i e ­

r e n  e n t r e  s i .  L a  h i p o g l u i c e m ia  n o  fu e  e s t a d i s t i c a m e n t e  d i f e r e n t e  en  lo s  

g r u p o s  P 2  y  P 3 - P 4  c u a n d o  s e  c o m p a r a r o n  c o n  e l  g r u p o  P I ,  p e r o  e n t r e  

e l  g r u p o  P 5  y  P I  s i  se  h a l l a r o n  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  ( P < 0 . 0 5 ) .

N o  h a y  d i f e r e n c i a  d e  lo s  v a l o r e s  e n t r e  l o s  g r u p o s ,  a l o s  60 m i n u t o s ,

V l l b )  G r u p o s  d e  H e m b r a s .  - N o  se e n c u e n t r a n  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i c a t i v a s  e n t r e  

lo s  v a l o r e s  b a s a le s  d e  lo*s c u a t r o  g r u p o s .  L a  r e s p u e s t a  h i p o g l u c é m i c a
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fu e  m e n o r  en  lo s  g r u p o s î  P l y  P 2  - - s i n  d i f e r e n c i a s  s i g n i f i e  a t i v a s  e n t r e  

s i -  - q u e  en e l  g r u p o  P 3 - P 4  ( P < 0 .  0 2 ) ,  y  q u e  en  e l  g r u p o  P 5  ( p < 0 , 0 5 ) .

A l  f i n a l  de  l a  p r u e b a ,  em la s  n in a s  en  e l  g r u p o  P 5  l a  g l u c e m i a  e s ta  m â s  

e le v a d a  s i g n i f i e a t i v a m e m t e  ( p < 0 , 0 5 )  q u e  en e l  g r u p o  P I ,

V i l e )  C o m p a r a e i o n  e n t r e  G r u ^ p o s , - L a s  e i f r a s  b a s a le s  de  a m b o s  s e x o s  s o n  s e  

m e ja n t e s  y  no  se  s o r r e t i i e r o n  a e s t u d io  e s t a d i s t i e o .  L a s  e i f r a s  d e  h i p o -  

g l u e e m i a  n o  g u a r d a n  d i f  e r e n e i a s  s i g n i f i e  a t i v a s  e n t r e  l o s  g r u p o s  d e  u n o  

u  o t r o s  s e x o ,  y  lo s  v a l o r  es a lo s  60 m i n u t o s  t a m p o e o  d i f i e r e n  e n t r e  lo s  

g r u p o s  de  u n o  y  o t r o  sepco.
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E n  v i s t a  de  lo s  r e s u l t a d ( o s  o b te n id o s  en  e l  p r é s e n t e  e s t u d io  se p u e d e  

a f i r r r a r  q u e  l a  a d m  i n i s t i r a c i o n  d e l  d e c a p é p t id o  s i n t é t i c o  L H R H  h a  in d u c  i  - 

do  l a  r â p i d a  l i b e r a c i o n  d ie  la s  r é s e r v a s  h i p o f i s a r i a s  de  g o n a d o t r o p in a s  

en  to d o s  lo s  s u je t o s  e s t u i d i a d o s , q u e  e l  t r i p é p t i d o  T R H  h a  a c tu a d o  s o b r e  

l a  l i b e r a c i o n  de  T S H  y  F ' R L ,  y  q u e  l a  h i p o g l u c e m i a  i n d u c i d a  p o r  i n s u l i -  

n a  h a  d a d o  l u g a r  a u n  a u im e n to  de  lo s  n i v e l e s  c i r c u l a n t e s  de  H G H ,  de  

a c u e r d o  c o n  l a  a c c io n  e s i p e c i f i c a  c o n o c id a  de  d ic h o s  e s t i m u l o s  y  c o i n c i -  

d ie n d o  c o n  lo s  d a to s  pub) l i e  ados  p o r  R a k o f f  y  c o l s . ,  M o r t i m e r  y  c o l s . ,  

H e r v â s  y  c o l s ,  (e n  p r e n s s a )  y  o t r o s .

S in  e m b a r g o ,  n o  en todoss lo s  s u je t o s  se  h a  e o m p r o b a d o  e l  a u m e n to  q u e  

e r a  de  e s p e r a r  en lo s  n i ive le s  de l c o r t i s o l  c o m o  i n d i c e  de  la  l i b e r a c i o n  

de  A C T  H  p r o d u c i d o  p o r  l ia  h ip o g lu c  em. i a  i n s u l i n i c a ,  T  a n to  C a c c i a r i  

( 1 9 7 5 ) c o m o  o t r o s ,  h a n  f s u g e r id o  q u e  e l  a u m e n to  d e l  c o r t i s o l  d e p e n d e  

t a n to  d e  l a  i n t e n s id a d  de? la  h ip o g lu c  e m ia  o b te n id a  c o m o  d e  q u e  e s ta  se  

m a n te n g a  d u r a n t e  c ie r to »  t i e m p o .  E s t e  r e s u l t a d o  se  s e n a la  c o n  e l  o b j e -  

to  d e  q u e  se a  v a l o r a d o  d e c a r a  a p r u e b a s  f u t u r a s  c o n  e l  m i s m o  e s t i m u l o .

A , G o n a d o t r o p in a s  (E S HI y  L H )

1. A l  v a l o r a r  lo s  r e s u l t . ados  o b te n id o s  c o n  la s  g o n a d o t r o p in a s  se  v e  que
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Jos v a l o r e s  b a s a le s  no  d i i f i e r e n  en e l  s e x o  m a s c u l i n o .  E n  h e m b r a s ,  F S H  

m a y o r e s  en g r u p o s  F 3 - 1 F 4  y  F 5  q u e  en F 1, o b s e r v a c i o n  q u e  c o i n c i d e  c o n  

a lg u n a s  e n c o n t r a d a s  en  l a  l i t e r a t u r a .  S c h d n b e r g  ( l 9 7 6 )  c i t a  q u e  en n i ­

n a s ,  l a  r e a c c i o n  de  F S H  a l  e s t i m u l o  L H R H  es m e n o s  a c e n tu a d a  a r r a n c a n -  

do  d e  n i v e l e s  b a s i c o s  m  u y  e le v a d o s  q u e  l a  d e  L H .

2. L a s  r e s p u e s t a s  h a n  ss ido p o s i t i v a s  en to d o s  lo s  s u j e t o s ,  a u n  en p r e -  

p u b e r e s .

D e s d e  q u e  se  c o n o c e n  lo is  p r i m e r o s  d a to s  s o b r e  p r u e b a s  de  d e s c a r g a  

h i p o f i s a r i a  de  g o n a d o t r c o p in a s  d e b id o s  a K a s t i n ,  G u a l  y  S c h a l l y  ( l 9 7 2 ) ,  

R o th  y  c o l s .  ( l 9 7 2 ) ,  Joto y  c o l s .  ( l 9 7 2 )  se  s a b e  q u e  t a m b i é n  a n te s  d e  la  

p u b e r t a d  la  h i p d f i s i s  s e g r e g a  y  m o v i l i z a ,  c o m o  r e s p u e s t a  a L H R H ,  g o ­

n a d o t r o p in a s  d é t e c t a b l e s  p o r  r a d i o i n m u n o a n â l i s i s .  E s t o  h a c e  q u e  la  

p r u e b a  de  L H R H  se a  u t i l  p a r a  v a l o r a r  e l  e je  h ip o f i s o g o n a d a l  en n ih o s  

c o n  edad  o s e a  d e b a jo  de  lo s  10 a n o s  s i n  n in g u n  s ig n o  d e  m a d u r a c i o n  

s e x u a l ,  p a d e c ie n d o  de  t i r a s t o r n o s  d e l  c r e c i m i e n t o  a i s l a d o  o a s o c ia d o  a 

o t r a s  d e f i c i e n c i a s  h i p o f i i s a r i a s , a l  c o n t r a r i o  de  lo  q u e  s u c e d e  s e g u n  

a u t o r e s  c o n  e l  c lo m i f e n c o ,  q u e  no  e s t i m u l a  l a  l i b e r a c i o n  d e  g o n a d o t r o ­

p in a s  en p r e p u b e r e s  p o r  f a l t a  de m a d u r a c i o n  h i p o t a l â m i c a .

3. L a  r e s p u e s t a  de  F S H  fu e  m a y o r  en a lg u n a s  n in a s  d e l  g r u p o  de p r e ­

p u b e r e s  q u e  en lo s  n i h o s  d e l  m i s m o  g r u p o .  L a  r e s p u e s t a  en a lg u n a s  

f u e  m u y  e le v a d a ,  aunquee e s t a d i s t i c a m e n t e  la  m e d ia  d e l  g r u p o  no  d i f i e - 

r e  e n t r e  lo s  s e x o s  d e b id io  a l  a m p l i o  m a r g e n  d e  v a r i a b i l i d a d  de  la  r e s ­

p u e s ta  en la s  n in a s .  S im  e m b a r g o  s o b r e p a s a  l a  r e s p u e s t a  a l a  d e l  g r u -
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po de  a d u l t a s ,  c o m o  se  jp u e d e  o b s e r v a r  en la  g r a f i c a  n °  1.

E s t a  d i f e r e n c i a  e n t r e  loss s e x o s  p r o p i a  de  e s ta  e d a d  h a  s id o  s e n a la d a  p o r  

W i n t e r  y  c o l s ,  (1 9 7 2 ,  19176) q u ie n e s  e s t u d ia n  lo s  e s t e r o i d e s  g o n a d a le s  y  

la s  g o n a d o t r o p in a s  en n i ih o s  d u r a n t e  l a  v i d a  f e t a l ,  en  lo s  p r i m  e r o s  m  e -  

ses  d e s p u é s  d e l  n a c i m i e m t o  y  a t r a v é s  de  la  i n f a n c i a ,  n o ta n ,  d e s d e  lo s  

p r i m  e r o s  m e s e s  d e  la  v i i d a  e m b r i o n a r i a  d i f e r e n c i a s  en  c u a n t o  a la  s e c r e -  

c i o n  d e  g o n a d o t r o p in a s ,  t e s t o s t e r o n a  y  e s t r o g e n o s  e n t r e  a m b o s  s e x o s .

D e s ta c  an  e l  a u m e n to  de  t e s t o s t e r o n a  en  v a r o n e s  d u r a n t e  l a  e ta p a  f e t a l ,  

c o in c i d i e n d o  c o n  l a  d i f e r e n c i a c i o n  s e x u a l ,  g o n a d a l  e h i p o t a l â m i c a  en e s ­

ta  é p o c a .  E n  l a  n in a  a L o s  4 m e s e s  de  n a c id a  e n c u e n t r a n  c i f r a s  a l t a s  y  

v a r i a b l e s  de  F S H  que  c o ; i n c id e  c o n  g r a n  a c t i v i d a d  o v â r i c a  o b s e r v a d a  p o r  

a lg u n o s  en e sa  é p o c a ,  e m c o n t r a n d o  q u e  t a m b i é n  la  L H  e s ta  m â s  e le v a d a  

q u e  en lo s  v a r o n e s .  A d e e m â s  o b s e r v a n  q u e  lo s  v a l o r e s  d e  F S H  p e r m a n e -  

c e n  e le v a d o s  p o r  m â s  t ie s m p o  en n in a s  q u e  en v a r o n e s  g e n e r a lm  e n te  h a s - 

ta  d e s p u é s  d e  lo s  4 a h o s  , d e m o s t r a n d o  u n a  d e m o r a  en e s t a b l e c e r s e  lo s  

m e c a n i s m o s  de  r e t r o a c c : i o n  n e g a t i v o s  q u e ,  m e d ia d o s  p o r  lo s  e s t r o g e n o s  

c o n t r o l a n  l a  s e c r e c i o n  d 'e  g o n a d o t r o p i n a s ,  P ie n s a n  q u e  e s te  h e c h o  s é r i a  

l a  c a u s a  de  l a  t e l a r q u i a  p r e m a t u r a  t r a n s i t o r i a  d e  a lg u n a s  n in a s  en e s ta  

e d a d .  E s t a  d i f e r e n c i a  e m t r e  lo s  s e x o s ,  n o t a b le  en la  v i d a  f e t a l  y  q u e  se  

m a n i f i e s t a  d u r a n t e  l a  in fE a n c ia ,  v u e l v e  a p r o d u c i r s e  en l a  p u b e r t a d .

L a  r e s p u e s t a  d e  F S H ,  m  a y o r  e n t r e  n in a s  p r e p u b e r e s ,  h a  s id o  s e n a la d a  

p r e v i a m e n t e  p o r  K e l c h  y  c o l s ,  ( l  957 ), R o th  y  c o l s ,  ( l  973 ) G a r n i e r  y
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c o l s .  ( 1 9 7 4 ) G u a d a l i x  y  c o l i s ,  ( l 9 7 4 )  y  o t r o s .

4 . E n  la s  f i g u r a s  q u e  i l u s t t r a n  la s  r e s p u e s t a s  de  L H  y  F S H  en  a m b o s  

s e x o s ,  se  p u e d e  o b s e r v a r  <q u e  l a  F S H  no  a u m e n ta  c o n  e l  c o m ie n z o  d e  la  

p u b e r t a d  m i e n t r a s  q u e  l a  r r e s p u e s t a  de  L H  es s i g n i f i c a t i v a m  e n te  m â s  e l e ­

v a d a  en  lo s  g r u p o s  I  ^ d e  aam b o s  s e x o s .  E s t a  d i f e r e n c i a  o b s e r v a d a  p o r  

R o th  y  c o l s .  ( 1 9 7 2 ), K e l c h i  y  c o l s .  ( l 9 5 7 )  e n t r e  o t r o s ,  t i e n e  i m p o r t a n c i a  

c l i n i c a  c u a n d o  se  t r a t a  d e  v a l o r a r  e l  e s ta d o  de  m a d u r a c i o n  h i p o t a l â m i c a  

en e l  d i a g n o s t i c  o d i f  e r  e n c i i a l  e n t r e  p u b e r t a d  p r e c o z  v e r d a d e r a  y  f a l s a  

p u b e r t a d  p r e c o z ,  a s i  c o m 03 p a r a  v a l o r a r  e l  e s ta d o  de  m a d u r a c i o n  h i p o t a ­

l â m i c a  en n ih o s  c o n  h ip o g œ n a d is m o  h ip o g o n a d o t r o p i c o  h i p o t a l â m i c o .

R e i t e r  y  c o l s .  ( l 9 7 5 )  h a l l a i n  r e s p u e s t a  p u b e r a l ,  en  la  p u b e r t a d  p r e c o z .  

Z â r a t e  y  c o l s .  ( l 9 7 2 ) , C h a u i s s a i n  y  c o l s ,  ( l  972 ) y  o t r o s  v e n  q u e  la s  r e s ­

p u e s ta s  p r e p u b e r a l e s  a l  e s s t im u lo ,  p e r m i t  en  c o n f i r m a r  e l  d i a g n o s t i c o  

c l î h i c o  de  h ip o g o n a d i s m o  h i i p o g o n a d o t r o p i c o  h i p o t â l a m i c o .  E n  lo s  c a s o s  

de  p u b a r q u ia  p r e c o z  u n a  r e e s p u e s ta  p r e p u b e r a l  i n d i c a r i a  l a  f a l t a  de  m a d u ­

r a c i o n  d e l  e je  h i p o t â l a m o -  h i p o f i s o - g o n a d a l  y  q u e  l a  p u b a r q u ia  p o d r i a  

s e r  d e b id a  m â s  b ie n  a m a d i u r a c i o n  p r e c o z  d e l  e je  h i p o t â l a m o  - h i p o f i s o  - 

a d r e n a l .  I n c l i n a n d o  e l  d ia ) ,g n 6 s t ic o  en e s te  s e n t id o ,  p e r m i t i r i a  i n v e s t i - 

g a r  l a  p o s i b l e  e t i o l o g i a  s u j p r a r r e n a l  d e l  p r o b l e m a .

E s t a  d i f e r e n c i a  en la  acc ioS n  d e l  e s t i m u l o  a p l i c a d o  s o b r e  g o n a d o t r o p in a s  

e n t r e  a d u l t o s  y  p re p u b e r e s ?  p u d i e r a  e x p l i c a r s e  t e n ie n d o  e n  c u e n ta  l a  t e o - 

r i a  d e  a c c io n  r e t r o g a d a  de l a  i n h i b i n a  p a r a  F S H .
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S e h a  d e m o s t r a d o  q u e  lo s  e x t r a c t o s  g e r m i n a l e s  d e  t o r o  y  h u m a n o  i n h i -  

b e n  e l  a u m e n to  de  L H  tra s s  la  c a s t r a c i o n .  E n  a d u l t o s  se  v e  q u e  en c a s o s  

d e  l e s io n e s  t e s t i c u l a r  es p m im  i t i v a s  lo s  i n d i c e s  d e  F S H  e s tâ n  e le v a d o s  

m i e n t r a s  q u e  lo s  d e  L H  nco se  e le v a n  n o t a b le m e n t e .  E n  l a  m u j e r  m e n o -  

p â u s i c a  F S H  se  h a l l a  m u y  e le v a d a  c u a n d o  lo s  i n d i c e s  d e  e s t r o g e n o s  y  de 

L H  p e r m a n e c e n  n o r m a l e s  . E s t o s  h a l l a z g o s  s u g i e r e n  q u e  h a y  u n  c o n t r o l  

r e t r o g a d o  d i s t i n t o  p a r a  L IH  y  F S H ,  p u d ie n d o  s e r  l a  s u b s t a n c ia  q u e  se  h a  

d e n o m in a d o  i n h i b i n a  l a  r e . s p o n s a b le  de  e s te  e fe c to  d e  c o n t r o l  r e t r o g a d o  

s o b r e  F S H ,

S i  l a  i n h i b i n a  e x i s t e  - - c o r m o  p a r e c e  e s t a r  d e m o s t r a d o - -  en  la s  c é lu la s  

d e  S e r t o l i  en e l  h o m b r e  y  en e l  l î q u i d o  f o l i c u l a r  de  la  m u j e r  t e n ie n d o  u n  

p a p e l  i m p o r t a n t e  e n  e l  c o n t r o l  r e t r o g a d o  d e  F S H  se  p ie n s a  q u e  lo s  r  e - 

s u l t a d o s  d e  l a  p r u e b a  de  I L H R H  p u d i e r a n  e s t a r  m e d i a t i z a d o s  p o r  l a  m  is  - 

m a ,  d a n d o  l u g a r  a r e s p u e i s t a  d e  L H  p r é d o m in a n t e  en e l  a d u l t o  y  r e s ­

p u e s ta  m â s  a c u s a d a  d e  F S H  en  lo s  p r e p u b e r e s ,  en lo s  q u e  a u n  no se  h a  

c o m  e n z a d o  a s i n t e t i z a r  l a  i n h i b i n a ,

5. L a  r e s p u e s t a  d e  L H  em n in a s  (e n  lo s  g r u p o s  P 3 - P 4 ) ,  c u a n d o  a u n  no 

t e n îa n  l a  m e n a r q u i a  p e r o  c o n  u n  d e s a r r o l l o  s e x u a l  a v a n z a d o ,  e s tâ  t a n  

e le v a d a  c o m o  l a  r e s p u e s t a  d e l  g r u p o  c o n  m e n a r q u i a ,  C o n s i d e r a n d o  q u e  

en l a  m u j e r  e l  c o m p o r t a m û e n t o  s e x u a l  es c i c l i c o ,  y  e s tâ  c o n d i c i o n a d o  

p o r  e l  a u m e n t o  de  e s t r o g e n o s  y  l a  a c c i o n  de  r e t r a c c i o n  p o s i t i v a  q u e  e s ­

t e  a u m e n to  e j e r c e  s o b r e  e l  c e n t r o  c i c l i c o  h i p o t a l â m i c o ,  e s ta  o b s e r v a -
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c io n  s é r i a  c o n s i s t e n t e  c o r r r o  s i g n o  s i g n i f i c a t i v o  d e  que  e l  a u m e n to  de e s ­

t r o g e n o s  en e s ta  é p o c a  es?tâ e j e r c i e n d o  s u  e fe c to  r e t r o g a d o  p o s i t i v o  a u -  

m e n ta n d o  la  s e c r e c i o n  de  L H ,  y  n o  d e  F S H  q u e  e s t a r i a  i n h i b i d a ,  b ie n  

p o r  e f e c to  de  l a  a c c i o n  n e g a t i v a  d e  e s t r o g e n o s  s o b r e  F S H  o p o r  e f e c to  

de l a  i n h i b i n a .  L a  c a id a  <de lo s  e s t r o g e n o s  d a r i a  l u g a r  a q u e ,  p o r  d e p r i -  

v a c i o n  e s t r o g é n i c a ,  se  p r o d u j e r a  la  p r i m e r a  m  e n s t r u a c i o n ,  b a ja n d o  L H  

y  s u b ie n d o  F S H  p a r a  c o m t e n z a r  lo s  c i c l o s .

6. E n  e s te  e s t u d io  l a  d i f e t r e n c i a  d e  la  r e s p u e s t a  de  L H  e n t r e  s e x o s  h a  

s id o  v a r i a b l e .  E n  lo s  g r u p o s  P I ,  P 2  fu e  m a y o r  en  lo s  v a r o n e s ,  y  en  lo s  

g r u p o s  P 3 - F 4  y  P 5  fu e  m a y o r  en  la s  h e m b r a s .  L a s  n in a s  d e l  g r u p o  P 5 ,  

d e s p u é s  de  l a  m e n a r q u i a ,  t i e n e n  p u e s , en  l a  f a s e  f o l i c u l a r  t e m p r a n a  d e l  

c i c l o ,  m a y o r e s  c i f r a s  de L H  q u e  lo s  v a r o n e s  d e l  m i s m o  g rupO g  y  e s to  

h a  d a d o  l u g a r  a q u e  se r e w i s e  l a  l i t e r a t u r a  r e s p e c t o  a l a  d i f e r e n c i a  e n ­

t r e  s e x o s  en  a d u l t o s ,  e n c o n t r â n d o s e  d i s c r e p a n c i a s :  V a i t u k a i t i s  y  c o l s ,  

y  A b r a h a m  y  c o l s .  , c i t a d o s  p o r  S c h a lc h  y  c o l s .  ( l 9 72 ), m u e s t r a n  q u e  en  

lo s  h o m b r e s  n o r m a l e s  en e d a d  r e p r o d u c t i v a  la s  r e s p u e s t a s  a l  e s t i m u l o  

s i n t é t i c o  L H R H  s o n  m a y o r r e s  q u e  en  la s  m u j e r e s  en  la  f a s e  f o l i c u l a r  d e l  

c i c l o .  R a k o f f  y  c o l s .  (19774), c o n  e l  e s t i m u l o  c o m b i n a d o  de  a r g i n i n a ,  

L H R H  y  T R H ,  t a m b i é n  en a d u l t o s ,  e n c u e n t r a n  m a y o r e s  la s  r e s p u e s t a s  

de L H  en h o m b r e s  q u e  en  m u j e r e s .  O t r o s  n o  e n c u e n t r a n  d i f e r e n c i a  a l  - 

g u n a  e n t r e  l o s  s e x o s ,  a m  enos  q u e  la  r e s p u e s t a  c o n s i d e r a d a  s e a  l a  q u e  

se p r o d u c e  e n  l a  f a s e  o v u l a t o r i a  f e m e n i n a ,  q u e  es la  m a y o r  de  to d a s .
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3 .  P r o l a c t i n a  ( F R L )

1, Se o b s e r v a  en e s te  e s t u d i o  q u e  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  d e  P R  L  s o n  s e m e -  

j  a n te s  en  to d o s  lo s  s u j e t o s  e s t u d ia d o s ,  s i n  d i f e r e n c i a s  d e b id a s  a l  s e x o

o a l  g r a d o  d e  d e s a r r o l l o  p u b e r a l .  E s t e  h a l l a z g o  c o i n c i d e  c o n  r é s u l t a  - 

d o s  p u b l i c a d o s .

D e m o s t r a d o  p o r  K n o f f  y  c o l s .  ( l 9 6 2 )  q u e  lo s  e s t r o g e n o s  en r a t a s  n o  s o ­

lo  m o d u l a n  l a  s e c r e c i o n  d e  H G H  s in o  t a m b i é n  l a  de  P R  L ,  c o m e n z a r o n  

lo s  e s t u d io s  p a r a  c o m p r o b a r  e s te  e f e c to  en  h u m  a n o s ,  E  r i e s  en y  c o l s .

( 1 9 7 2 )  y  L e e  y  c o l s .  ( 1 9 7 4 )  no  e n c u e n t r a n  q u e  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  de  g o ­

n a d o t r o p i n a s  v a r i e n  c o n  l a  e d a d  n i  c o n  e l  s e x o ,  E s t o s  u l t i m o s  e s t u d ia n  

en v a r o n e s  lo s  n i v e l e s  b a s a le s  de  F R L  a d e m â s  d e  t e s t o s t e r o n a  y  g o n a ­

d o t r o p i n a s ,  a t r a v é s  d e  l o s  e s ta d io s  p u b  e r a i e  s y  no e n c u e n t r a n  c a m b io s  

en  e s ta  h o r m o n a ,  lo  c u a l  c o n t r a s t é  c o n  l a  s u b id a  d e  L H  y  F S H  en  p u ­

b e r t a d  a v a n z a d a .  A u b e r t  y  c o l s ,  ( l  9 7 4 )  t a m p o c o  e n c u e n t r a n  d i f e r e n c i a s  

en la s  n in a s  e s tu d ia d a s  e n  i g u a le s  c i r c u n s t a n c i a s ,  e n t r e  7 y  17 a n o s  de  

e d a d .

N o e l  y  c o l s ,  ( l  972  ) n o  e n c u e n t r a n  d i f e r e n c i a s  e n t r e  l o s  a d u l t o s  d e  a m ­

b o s  s e x o s  y  J a c o b s  y  c o l s ,  ( l 9 7 4 )  p u b l i c a n  q u e  se  e n c u e n t r a  m â s  e l e v a ­

d a  en e l  s e x o  f e m e n i n o .  P o r  lo  q u e  se  v e  l a  d i s e r e p a n c i a  e x i s t e n t e  en 

c u a n to  d i f e r e n c i a s  e n t r e  s e x o s  y  P R  L ,

2 .  E n  e s te  e s t u d io  se  v e  q u e  e l  e s t i m u l o  u t i l i z a d o  p a r a  l i b e r a r  l a s  r  e -
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s e r v a s  d e  p r o l a c t i n a  h i p o j f i s a r i a  h a  d a d o  l u g a r  a u n  a u m e n to  de  la s  c o n -  

c e n t r a c i o n e s  s e r i c a s  d e  h a s  m  i s m  as q u e  n o  d i f i e r e n  s e g u n  e l  a v a n c e  o 

d e s a r r o l l o  p u b e r a l  d e  lo s  i n d i v i d u o s ,  p e r o  s i  se  v e  u n a  d i f e r e n c i a  e n t r e  

lo s  s e x o s  y a  q u e  en  lo s  s iu je t o s  d e l  g r u p o  c o n  p u b e r t a d  i n c i p i e n t e ,  P 2  

la  r e s p u e s t a  es m a y o r  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  en la s  n in a s .

R a k o f f  y  c o l s ,  u t i l i z a n d o  l a  p r u e b a  m u l t i p l e  a l a  q u e  se  h a  h e c h o  r e f e ­

r e n d a  a l  p r i n c i p i o  d e  e s t te  t r a b a j o  c o n c lu y e n  q u e  l a  p r o l a c t i n a  r e s p o n -  

d io  m a s  en  m u j e r e s  q u e  esn h o m b r e s  a d u l t o s .

E n  v i s t a  de  lo s  r e s u l t a d o i s  h a l l a d o s  en e l  g r u p o  P 2  d e l  s e x o  f e m e n in o  e l  

c u a l  s e  c a r a c t e r i z a  p o r  e n c o n t r a r s e  en lo s  c o m ie n z o s  d e  su  d e s a r r o l l o  

p u b e r a l ,  se  c o n s i d é r a  de  i n t e r  es in d a g  a r  s o b r e  lo s  t r a b a j o s  p u b l i c a d o s  

en r e l a c i o n  c o n  l a  p o s ib l t e  i n f l u e n c i a  de  P R  L  en lo s  m e c a n i s m o s  de  d e s ­

a r r o l l o  p u b e r a l .

E n t r e  lo s  t r a b a j o s  p u b l i c  a d o s  se  e n c u e n t r a n  lo s  de  W u t t k e  y  c o l s ,  ( l 9 7 5 )  

en  r a t a s  h e m b r a s .  E l lo s s  o b s e r v a n  q u e  a n te s  de  lo s  21 d ia s  d e  n a c id a s ,  

lo s  v a l o r e s  d e  P R E  s o n  to a jo s ,  en a m b o s  s e x o s ,  a u m e n t a n  p r i m e r o  en 

la s  h e m b r a s  y  se  m a n t i e m e n  a l t o s  d e s p u é s  de  a d u l t a s ,  S u g i e r e n  q u e  

e x i s t e  u n a  i n t e r a c c i o n  e n i t r e  g o n a d o t r o p in a s ,  F R L  y  e s t e r o i d e s  g o n a ­

d a le s  r e l a c i o n a d a  c o n  e l  d e s e n c a d e n a m ie n t o  de  l a  p u b e r t a d  en r a t a s  

e m i t i e n d o  l a  h i p o t e s i s  de; q u e  e s ta  i n t e r a c c i o n  h o r m o n a l  r e g u l a r i a  e l  

d e s a r r o l l o  p u b e r a l .
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P o r  o t r a  p a r t e  se  e n c u e n t r r a n  la s  o b s e r v a c io n e s  r e l a c i o n a d a s  c o n  e l  p a ­

p e l  de  F R L  en  e l  c i c l o  m e m s t r u a l  y  sus  a l t e r a c i o n e s :  l a  h i p e r p r o l a c t i n e - 

m i a  no  s o lo  se a s o c ia  a vecces  a g a l a c t o r r e a  s in o  q u e  se ve  r e l a c i o n a d a  

c o n  c i c l o s  a n o v u l a t o r i o s , t i r a s t o r n o s  m  e n s t r u a l e s  y  f a s e s  l u t e i n i c a s  c o r -  

t a s . E s t e  e f e c t o  l o  e x p l ic a a n  B e s s e r  y  c o l s .  , c o n s i d e r a n d o  q u e  l a  F R L  

i n t e r f i e r e  l a  a c c i o n  de  la s  g o n a d o t r o p in a s  a n i v e l  d e  la s  c é l u l a s  g o n a d a ­

le s  a l t e r a n d o  l a  p r o d u c c i o m  de lo s  e s t r o g e n o s  lo  c u a l  d a  l u g a r  a u n  a u ­

m e n to  de  F S H .  E s t e  d e s c e s n s o  de  lo s  e s t r o g e n o s  im p i d e  a n i v e l  d e l  h i ­

p o t â la m o  e l  e f e c t o  de r e t r m a c c i o n  p o s i t i v a  de  lo s  m i s m o s  y  d e s c ie n d e  

L H .

O b s e r v a n d o  lo s  r e s u l t a d o s  d e l  e s t i m u l o  en e l  g r u p o  F 2 ,  se  v e  q u e  la  

r e s p u e s t a  de F S H  a l  m i s m t o  f u e  m a y o r  en la s  n ih a s  q u e  en l o s  v a r o n e s  ; 

lo s  v a l o r e s  de  la  r e s p u e s t a i  de  L H  s o n  m e n o r e s  q u e  en v a r o n e s  - - m i e n ­

t r a s  q u e  en lo s  g r u p o s  P 3  - 4 y  5 f u e  m a y o r  en la s  h e m b r a s -  y  fu e  e l  

u n ic o  g r u p o  c o n  v a l o r e s  de; P R  L  q u e  d i f i e r e n  s i g n i f i c a t i v a m  e n te .

E s t a s  c o i n c i d e n c i a s  en e l  r m i s m o  g r u p o  p u d ie r a n  e x p l i c a r s e  p o r q u e  P R L  

e le v a d a  a c tu a n d o  s o b r e  la s ;  c é l u l a s  p r o d u c t o r a s  de e s t r o g e n o s  l i m i t a r i a  

su  p r o d u c c i o n  lo  c u a l  d a r iæ .  l u g a r  a a u m e n to  de  F S H  q u e  en  e f e c t o  se 

v e  m â s  e le v a d a  en e s te  g r u ip o ,  y  l i m i t a r i a  la  r é s e r v a  de L H  m o v i l i z a  - 

b l e  p o r  e l  e s t i m u l o .  T a m ln i é n  se  d e b e  a B e s s e r  l a  s u g e r e n c i a  d e  que  

la  p r o d u c c i o n  e le v a d a  de  F R L  p o d r i a  i n t e r f e r i r  en  l a  a c c i o n  d e  L H R H  

e n d o g e n o  s o b r e  la s  c é lu la s ;  de la  h i p d f i s i s .
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C . T i r o t r o p i n a  (T S H )

1, E n  e s te  e s tu d io  n o  se  h a in  o b s e r v a d o  d i f e r e n c i a s  en la s  c o n c e n t r a c i o - 

n é s  b a s a le s  de  T S H  en  lo s  d i i s t i n t o s  g r u p o s  d e  u n  m i s m o s  s e x o ,  n i  e n ­

t r e  a m b o s  s e x o s ,

2 . Se h a  e o m p r o b a d o  q u e  laa, r e s p u e s t a  t r a s  e l  e s t i m u l o  f u e  p o s i t i v a  y  

s i g n i f i c a t i v a  en to d o s  lo s  s u i je t o s  e s t u d ia d o s .  E s t a  r e s p u e s t a  n o  f u e  d i s - 

t i n t a  e n t r e  lo s  v a r o n e s ,  p e i r o  en  e l  s e x o  f e m e n i n o  fu e  s i g n i f i c a t i v a m  e n ­

te  m a y o r  en e l  g r u p o  P 3 - P 4 1  q u e  en e l  P I ,  s ie n d o  e l  u n ie  o g r u p o  e n  e l  

c u a l  s e  a p r e c i o  u n a  p o s i b l e  i n f l u e n c i a  de  lo s  e s t r o g e n o s  s o b r e  l a  r e s ­

p u e s ta  de  T S H ,  c o m o  h a b ia  s id o  o b s e r v a d o  y a  p o r  S c h a lc h  y  c o l s .  ( l 9 7 2  ) 

y  p o r  S c h a l l y ,  G d m e z  P a n  y  o t r o s .

E s t e  e f e c to  no  se  v e ,  s i n  e m b a r g o ,  en e l  g r u p o  d e  n in a s  c o n  m e n a r q u i a  

e s t a b l e c i d a ,  y  p u d i e r a  e x p l i i c a r s e  p o r  l a  t a s a  b a ja  d e  e s t r o g e n o s  p r o p i a  

d e  la  f a s e  f o l i c u l a r  t e m p r a m a  d e l  c i c l o  en l a  q u e  se  r e a l i z d  l a  p r u e b a  

en e s to s  s u je t o s ,

D . H o r m o n a  de  C r e c i m i e n t i o  ( H G H )

1. E n  c u a n to  a l a  s e c r e c i o m  de  H G H  en e s te  e s tu d io  se  h a  o b s e r v a d o  

q u e  la s  c i f r a s  b a s a le s  d e  l a  h o r m o n a  no  d i f i e r e n  e n t r e  lo s  s u je t o s  e s ­

t u d ia d o s .

2 .  P e r o  l a  r e s p u e s t a  a l  e s t i m u l o  h a  s id o  p o s i t i v a  y  s i g n i f i c a t i v a  en
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t o d o s  s i e m p r e  c o n  a lg m n a s  v a r i a c i o n e s  e n t r e  lo s  g r u p o s , a u n q u e  s i n  d i ­

f e r e n c i a s  e n t r e  lo s  s e x c o s . .

3 . L a  r e s p u e s t a  f u e  m . a y o r  en e l  g r u p o  P 5  q u e  en e l  P I ,  e n t r e  lo s  v a ­

r o n e s .  A u n q u e  M a r t i n  y  C l a r k  ( l 9 6 8 )  o b s e r v a r o n  q u e  l a  t e s t o s t e r o n a  

a u m  e n ta  l a  s e c r e c i o n  d ie  H G H  en  p a c ie n te s  c o n  h i p o g o n a d i s m o ,  M a r i m é e  

y  F i n e b e r g  ( l 9 7 l )  n o  c o m p r u e b a n  e s te  e fe c to  d e l  a n d r o g e n o  en h o m b r e s  

n o r m a l e s  lo  c u a l  e x p l i c a r i a  e l  a u m e n to  de  H G H  en e s te  g r u p o .

4 . E n  e l  s e x o  f e m e n i n o  se  v i o ,  q u e  l a  r e s p u e s t a  de  H G H  fu e  m a y o r  en 

lo s  g r u p o s  P 2 ,  P 3 - P 4  y  P 5  q u e  en  e l  P l .  E s  p o s i b l e  q u e  e s ta  d i f e r e n ­

c i a  r e f l e j e  l a  a c c io n  d e  lo s  e s t r o g e n o s  s o b r e  la  l i b e r a c i o n  d e  H G H .  

F r a n t z  y  R a b k in  ( l 9 6 5 )  o b s e r v a r o n  q u e  d i s t i n t o s  e s t i m u l o s  c a p a c e s  d e  

i n d u c i r  u n a  l i b e r a c i o n  d e  H G H  t e n î a n  u n  e fe c to  m â s  p r o n u n c ia d o  en  m u ­

j e r e s  a d u l t a s  q u e  en h o im b r e s  d e  l a  m i s m a  e d a d  y  lo  a t r i b u y e r o n  a l a  

a c c io n  de  lo s  e s t ro g e n o )S  s o b r e  la  l i b e r a c i o n  de  H G H ,  R o t h  y  c o l s .

( l 9 6 3  ) y  o t r o s ,  no  e n c o m t r a r o n  v a r i a c i o n e s  en  la s  d i f e r e n t e s  f a s e s  d e l  

c i c l o  en  l a  s e c r e c i o n  d e  H G H ,  t r a s  h ip o g lu c  e m ia  in d u c  i d  a p o r  i n s u l i n a .  

S in  e m b a r g o  M e r i m é e  y  F i n e b e r g  ( l  971 ) o b s e r v a n  q u e  c o n  e l  m i s m o  g r a  

do  d e  in t e n s id a d  de  h i p o g l u c  em  i a  in d u c  id o  p o r  i n s u l i n a  l a  d i f e r e n c i a  e n ­

t r e  s e x o s  d e p e n d e  d e  la  t a s a  d e  e s t r o g e n o s  c i r c u l a n t e s  en  l a  m u j e r .

C o n  u n a  h ip o g lu c  e m ia  d e t e r m i n a d a ,  l a  m u j e r  r e s p o n d i a  i g u a l  q u e  e l  

h o m b r e  s i  e s ta b a  en  l a  f a s e  m e n s t r u a l  d e l  c i c l o ,  p e r o  c o n  e s a  m i s m a  

h ip o g lu c  e m i a  r e s p o n d i a  m â s  q u e  en e l  h o m b r e  s i  se  h a l l a b a  en  l a  f a s e
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p r e o v u l a t o r i a  d e l  r r i s m o ,  E s t o  le s  p e r m i t e  s u g e r i r  q u e  lo s  e s t r o g e ­

n o s  m o d u la n  l a  s e c r e c i o n  d e  H G H  en  h u m a n o s  y  q u e  u n a  r e l a c i o n  h o  ■ 

m e o s t a t i c a  e n t r e  e s ta s  d o s  h o r m o n a s  - - e s t r o g e n o s  y  H G H -  - es n e c e  

s a r i a  en  e l  c i c l o ,  en  r e l a c i o n  c o n  lo s  f e n o m e n o s  de  l a  f u n c i o n  r e p r o - 

d u c t o r a .  E s t o  p o d r i a  e x p l i c a r  l a  d i f e r e n c i a  e n c o n t r a d a  e n t r e  l a s  s e - 

c r e c i o n e s  d e  H G H  a t r a v é s  d e  la s  d i s t i n t a s  e ta p a s  d e l  d e s a r r o l l o  

s e x u a l  en  la s  n ih a s ,

E ,  C o r t i s o l

L a  r e s p u e s t a  a l  e s t i m u l o  d e l  C o r t i s o l  f u e  s i g n i f i c a t i v a  en  lo s  g r u p o s  

P 3 - P 4  e n t r e  lo s  v a r o n e s  y  en  lo s  g r u p o s  P I  y  P 3 - P 4  en la s  h e m b r a s ,  

p e r o  n o  lo  f u e  en  lo s  d e m â s  g r u p o s .  N o  se  o b s e r v a n  d i f e r e n c i a s  e n ­

t r e  s e x o s  n i  h a y  d i f e r e n c i a s  e n t r e  l a  r e s p u e s t a  de  u n o s  y  o t r o s  g r u p o s  

en e l  s e x o  m a s c u l i n o .

Se n o ta  q u e  la s  c i f r a s  b a s a le s  en n ih a s  d e l  g r u p o  P I  s o n  s i g n i f i c a t i ­

v a m  e n te  m â s  a l t a s  q u e  e n  lo s  g r u p o s  P 2  y  P 3 - P 4 y  a p a r e n t e m  e n te  

s o b r e p a s a n  la s  c i f r a s  n o r m a l e s  d a d a s  en  e s te  l a b o r a t o r i o  p a r a  b a s a ­

le s  en  a d u l t o s ,  P o d r i a n  s e r  e l  r e s u l t a d o  d e l  s t r e s s  c a u s a d o  p o r  l a  

p r u e b a  en  e s a  e d a d .  E s to  d a  l u g a r  a q u e  t a m b i é n  la s  r e s p u e s t a s  s e a n  

m a y o r e s  en  e s te  g r u p o .

D e  c o n f o r m i d a d  c o n  lo  c o n s u l t a d o  en l a  l i t e r a t u r a  y  d e  a c u e r d o  c o n  

]a  m u e s t r a  e s t u d ia d a  no es p o s i b l e  l l e g a r  a c o n c l u s i o n e s  s o b r e  f o r  -
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m a  d e l  c o m p o r t a m i e n t o  d e  l a  r e s p u e s t a .  S e g u n  L a n d o n  y  c o l s .  ( 1 9 6 3 )  

l a  h i p o g l u c e m i a  in d u c  i d a  p o r  i n s u l i n a  - - d e f i n i é n d o s  e c o m o  h i p o g lu c  e - 

m i a  la  c a id a  de  la  g lu e  os; a a m e n o s  de  40 m g / l O O m l -  - p r o v o c a  a u m e n ­

to  d e l  c o r t i s o l  d e  2 a 2 ,  5) v e c e s  d e  s u s  v a l o r e s  i n i c i a l e s  a lo s  30  m i n u ­

to s  d e  l a  c a id a  de  l a  g lu c  e m ia ,  y  v a  p r e c e d i d o  p o r  a u m e n t o  de  A C  T H .  

C a c c i a r i  y  c o l s  , ( l  9 7 5 )  o b t i e n e n  r e s u l t a d o s  a n â lo g o s  en p r e p u b e r e s ,

S in  e m b a r g o ,  C a r r o l  y  coo ls ,  ( l 9 6 9 ) ,  L a r o n  y  c o l s .  ( l 9 6 9 )  y  S h e n k in  y  

c o l s ,  ( l 9 7 0 ) ,  c o n s i d e r a n  r e s p u e s t a  s u b n o r m a l  c u a n d o  e l  a u m e n t o  d e l  

c o r t i s o l  es m e n o r  d e  5 p g / l O O m l ,  o s i  e l  c o r t i s o l  n o  s o b r e p a s a  25 p g  

en  n in g u n  m o m e n t o  d e  l a  p r u e b a .  A p l i c a n d o  e s to s  c r i t e r i o s  a lo s  g r u ­

p o s  e s t u d ia d o s ,  se v e  q u e  u n ie  a m  e n te  en F 5 ( v a r o n e s )  y  F  3 - F  4 ( h e m ­

b r a s )  l a  r e s p u e s t a  p u e d e  s e r  c o n s i d e r a d a  s u b n o r m a l ,  p e r o ,  c o m o  c o n s  - 

ta  e n  la s  T a b l a s  X I I I  y  X I V ,  s o n  t a m b i é n  lo s  u n ic o s  g r u p o s  en lo s  q u e  

l a  g l u c e m i a  n o  d e s c e n d io  p o r  d e b a jo  de  40 m g / 1 0 0 m l .

P o r  o t r a  p a r t e  a l  v a l o r a r  l a  r e s p u e s t a  h a  de  t e n e r s e  en  c u e n ta :  1 ) Se

h a  d e m o s t r a d o  q u e  e l  s t r e s s  a u m  e n ta  e l  c o r t i s o l ,  y  e l  m i e d o  a l a  p r u e ­

b a ,  e s p e c i a lm e n t e  en n i h o s , p u e d e  h a b e r  c a u s a d o  u n a  d e s c a r g a  p r e v i a  

d e  A C T H .  2 )  E l  r i t m o  c i i r c a d i a n o  d e l  c o r t i s o l  se  e s t a b le c e  d e s d e  lo s  

t r è s  a h o s ,  y  s u s  c o n c e n t r a c i o n e s  s o n  o p t im a s  en la s  h o r a s  d e  la  m a h a -  

n a ,  c u a n d o  se  h a c e  l a  p r u ie b a ,  l o  q u e  p u e d e  e n m a s c a r a r  lo s  r e s u l t a d o s ,

3 ) A lg u n o s  a u t o r e s  ( V o i g t  y  c o l s .  1 9 7 4 ) ,  p r e f i e r e n  v a l o r a r  l a  r e s p u e s ­

ta  h i p o f i s a r i a  d e  A C T H  m  e d ia n t e  l a  a d m  i n i s  t r a c  i o n  d e  l i s  i n a v a  s o p  r é s i ­

n a ,  q u e  a c t u a  d i r e c t a m e n t t e  s o b r e  l a  h i p d f i s i s  a n t e r i o r .
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C O N C L U S I O N E S
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Se h a  e s t u d ia d o  u n a  m u e s t r a  de 48  s u je t o s ,  26 d e l  s e x o  m a s c u l i n o  y  

22 d e l  s e x o  f e m e n i n o ,  c o n  e d a d e s  c o m p r e n d i d a s  e n t r e  7 . 2 ” 15. 2 

a n o s  lo s  d e l  s e x o  f e m e n in o  y  9. 2 " 17. 9 l o s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o ,  s e l e c  

c io n a d o s  c o m o  n o r m a l e s  p o r :  a )  l a  r e l a c i o n  a r m o n i c a  e n t r e  su  e d a d  

p o n d é r a l "  e s t a t u r a l ,  o s e a  y  s e x u a l ,  c o n  su  e d a d  c r o n o l o g i c a ;  b )  p o r  

e n c o n t r a r s e  e n  b u e n  e s ta d o  de  s a lu d ;  y  c )  p o r  n o  t e n e r  a n te c e d e n te s  

de  h a b e r  p a d e c id o  e n f e r m e d a d  i m p o r t a n t e .

E l  o b je to  h a  s id o  e s t u d i a r  l a  r e s p u e s t a  de  F S H ,  L H ,  P R L ,  T S H ,  H G H  

y  A C T H  " " t o m a n d o  lo s  n i v e l e s  de  c o r t i s o l  c o m o  i n d i c e  de  l i b e r a c i o n  

de  A C T H ” ” t r a s  la  a d m i n i s t r a c i o n  i n t r a v e n o s a  s im u l t â n e a  de  L H R H ,  

T R H  e i n s u l i n a  d u r a n t e  la  é p o c a  de c r e c i m i e n t o  y  d e s a r r o l l o  s e x u a l .

Se h a n  d i v i d i d o  e n  g r u p o s  de  a c u e r d o  c o n  e l  g r a d o  de d e s a r r o l l o  

s e x u a l ,  s i g u ie n d o  la  c l a s i f i c a c i o n  de  T a n n e r ^ , m o d i f i e a d a ,  y  se h a n  d e ” 

s ig n a d o  l o s  g r u p o s  c o m o  P I ,  P 2 ,  P 3 " P 4  y  P 5 ,  c o n  u n a  s u b d i v i s i o n  

de  lo s  m i s m o s  en  m a s c u l i n o s  y  f e m e n in o  s.

E n  lo s  g r u p o s  P I  se h a n  in c  l u  id o  l o s  s u je t o s  d e  a m b o s  s e x o s  s in  s i g “ 

n o s  m a n i f i e s t o s  de p u b e r t a d ;  en  lo s  g r u p o s  P 2 ,  l o s  q u e  p r e s e n t a b a n  

s i n t o m a s  de  p u b e r t a d  i n c i p i e n t e ;  en  l o s  g r u p o s  P ” 3 ” P 4  a q u e l l o s  c o n  

p u b e r t a d  a v a n z a d a  e n  m e n o r  o m a y o r  g r a d o ;  y  e n  l o s  g r u p o s  P 5 ,  l a s
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n in a s  c o n  m e n a r q u i a  e s t a b l e c i d a  y  lo s  v a r o n e s  c o n  s ig n e s  de c o m p le t e  

d e s a r r o l l o  t e s t i c u l a r .

D e l  a n a l i s i s  e s t a d i s t i e o  de  le s  r e s u l t a d o s  se  h a n  a l c a n z a d o  la s  s i g u i e n - 

te s  C O N C L U S IO N E S :

L  - E n  to d o s  lo s  s u je t o s  de  la  m u e s t r a ,  a u m  e n t a r o n  la s  c o n c  e n t r a c i o n e s  

s e r i c a s  d e  F S H ,  L H ,  P R L ,  T S H ,  H G H  s o b r e  e l  v a l o r  b a s a l ,  c o m o  

e fe c to  de lo s  e s t i m u l o s  s o b r e  la s  r é s e r v a s  h i p o f i s a r i a s  d e  la s  m i s m a s .  

S in  e m b a r g o ,  n o  se  p u e d e  a s e g u r a r  l a  r e s e r v a  h i p o f i s a r i a  de  A C T H ,  

d e m o s t r a b l e  p o r  e l  a u m e n t o  d e  c o r t i s o l  s e r i c o ,  p o r q u e  a p e s a r  de  la s  

d i s m i n u c i o n e s  de g lu c o s a  a u n  50% o m â s ,  p o r  d e b a jo  de  lo s  v a l o r e s  b a ­

s a le s  en la  m a y o r i a  d e  lo s  c a s o s ,  s o la m e n t e  en a lg u n o s  g r u p o s  se  m u e s  

t r a  e s t a d i s t i c a m  e n te  e l  a u m e n to  de c o r t i s o l  q u e  se e s p e r a b a .  N o  se p u e ­

d e ,  p u e s ,  l l e g a r  a n in g u n a  c o n c l u s i o n  s o b r e  la  r e s p u e s t a  de A C T H .

I I .  - E n  c u a n to  a la s  g o n a d o t r o p i n a s ,  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  de  L H  f u e r o n  se - 

m e ja n t e s  en  l a  t o t a l i d a d  de lo s  s u je t o s  e s tu d ia d o s ,  s i n  a p r e c i a b l e s  d i ­

f e r e n c i a s  e n t r e  s e x o s  y  g r a d o s  de  d e s a r r o l l o  s e x u a l .  S in  e m b a r g o  lo s  

v a l o r e s  b a s a le s  de  F S H  no v a r i a n  e n t r e  lo s  s u je to s  d e l  s e x o  m a s c u l i n o ,  

p e r o  en e l  s e x o  f e m e n in o ,  c o n  e l  a v a n c e  p u b e r a l  c a m b ia n  y  se v e n  m â s  

a u m  e n ta d o s  e n  lo s  g r u p o s  F 3 - P 4  y  F 5 r e s p e c t o  a l  g r u p o  P I ,  lo  c u a l  y a  

h a  s id o  s e n a la d o  en  l a  l i t e r a t u r a .
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I I I .  “ C o m o  r e s u l t a d o  d e l  e s t i m u l o ,  l a  r e s p u e s t a  de  a m b a s  h o r m o n a s  fu e  p o "

s i t i v a  en t o d o s  lo s  g r u p o s ,  a u n  e n  l o s  p r e p u b e r e s .  Se d e s t a c a  e s ta  

r e s p u e s t a  p u b e r a l  p o r q u e  c o n f i r m a  e l  c o n o c id o  v a l o r  de  L H R H  c o m o  

p r u e b a  de  r e s e r v a  h i p o f i s a r i a  de g o n a d o t r o p in a s  a n te s  d e  la  a p a r i c i d n  

de  lo s  c a r a c t è r e s  s e x u a le s  s e c u n d a r i o s .

I V .  " L a  r e s p u e s t a  de  F S H  p u e d e  s e r  m a y o r  en  la s  n in a s  p r e p u b e r e s :  a l g u ”

n a s  de  la s  r e s p u e s t a s  i n d i v i d u a t e s  de  e s te  g r u p o  h a n  s id o  la s  m â s  a l ­

t a s  de  t o d a s ,  en  la  m u e s t r a  e s tu d ia d a .  Y a  se h a  s e n a la d o  e l  p r e d o m i "  

n i o  de  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  d e  F S H  e n  n ih a s  c o n  p u b e r t a d  a v a n z a d a .  E n  

e l  g r u p o  de  n ih a s  c o n  p u b e r t a d  i n c i p i e n t e ,  F S H  h a  r e s p o n d  id o  c o n  v a ” 

l o r e s  s i g n i f i e a t i v a m e n t e  m â s  a l t o s  q u e  en  lo s  v a r o n e s  d e l  m i s m o  g r u ” 

p o .  S in  e m b a r g o ,  e n  e l l o s  F S H  n o  v a r i o  c o n  e l  a v a n c e  d e  lo s  e s t a d io s  

p u b e r a l e s .  Se h a c e  r e s a l t a r  e s ta  o b s e r v a c i o n  q u e  a p u n ta  u n a  v e z  m â s  

l a  d i f e r e n c i a  e n t r e  lo s  s e x o s  en  c u a n t o  a la  s e c r e c i d n  d e  F S H  o b s e r v a ” 

d a  d e s d e  lo s  p r i m e r o s  e s t a d io s  e m b r i o n a r i o s , a t r a v é s  de  la  i n f a n c i a  

y  e n  la  p u b e r t a d ,  r e l a c i o n a d a  c o n  l a  a c t i v i d a d  o v â r i c a  f o l i c u l a r  p r o p i a  

de  l a  n ih a  e n  t o d a s  la s  e d a d e s .

V .  ■ L o s  a u m e n t o  s de  L H  s o n  n o t a b le s  e n  e l  c o m i e n z o  de  l a  p u b e r t a d ,  m i e n ” 

t r a s  q u e  l a  r e s p u e s t a  de F S H  n o  v a r i a ,  C o n s id e r a n d o  l o s  t i p o s  d e  r e s '  

p u e s t a  de  a m b a s  h o r m o n a s  a n te s  y  d u r a n t e  l a  a p a r i c i é n  de  l o s  p r i m e ” 

r o s  s ig n o s  de  p u b e r t a d ,  se p u e d e  d e c  i r  q u e  h a y  u n  t i p o  d e  r e s p u e s t a  

de  g o n a d o t r o p in a s  p r e p u b e r a l  y  o t r o  p u b e r a l .
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V I .  - La  r e s p u e s t a  de  L H  t a m b i é n  es m a y o r  en  lo s  g r u p o s  c o n  m â s  a v a n z a d o

d e s a r r o l l o  s e x u a l ,  r e s p e c t o  a lo s  g r u p o s  p r e p u b e r a l e s ,  d e m o s t r a n d o  

q u e  L H  e s tâ  a u m e n ta d a  c o n  e l  a v a n c e  d e l  d e s a r r o l l o  p u b e r a l ,  p e r o  

F S H  p e r m a n e c e  i g u a l ,  E s t o  c o i n c i d e  c o n  a lg o  q u e  es y a  s a b id o :  r e s ­

p u e s ta s  d e  L H  m a y o r e s  q u e  de  F S H .  Se e s p e c u la  s o b r e  e l  p o s i b l e  e f e c ­

to  r e t r o g a d o  de  la  i n h i b i n a  en  e l  c o n t r o l  de  F S H ,  d a d o  q u e  l a  r e s p u e s ­

ta  de  F S H  es r e l a t i v a m e n t e  m a y o r  en  lo s  p r e p u b e r e s .

V I I .  - A l  c o m p a r a r  la s  r e s p u e s t a s  de  L H  e n t r e  s e x o s ,  se  h a n  e n c o n t r a d o  la s

s ig u ie n t e s  v a r i a c i o n e s :  h a n  s id o  m a y o r e s  en lo s  v a r o n e s  q u e  en  la s  

h e m b r a s  a n te s  y  en  e l  c o m i e n z o  de la  p u b e r t a d .  P e r o  en la s  h e m b r a s  

c o n  p u b e r t a d  a v a n z a d a  h a n  r e s u l t a d o  m a y o r e s  q u e  en lo s  v a r o n e s .  L a s  

d i f e r e n c i a s  de  la  r e s p u e s t a  de  L H  a l  e s t i m u l o  L H R H  e n t r e  lo s  s e x o s  

h a n  s id o  r e v i s a d a s  en  la  l i t e r a t u r a ^  enc o n t  râ n d  os e c i e r t a s  d i s c r e p a n c i a s  

s o b r e  e l  p r e d o m i n i o  de la  r e s p u e s t a  en  u n o  u  o t r o  s e x o ,  e n t r e  a d u l t o s ,  

y  c i e r t a  t e n d e n c ia  a a c e p t a r s e  q u e  en e l  h o m b r e  p u e d e  s e r  m a y o r  la  

r e s p u e s t a  c u a n d o  se la  c o m p a r a  c o n  l a  o b te n id a  en l a  m u j e r  en l a  f a s e  

de  e s t r o g e n o s  b a jo s .

V I I I .  - E n  c u a n to  a l a  F b ro la c t in a :  se  v e  q u e  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  de  l a  m i s m a

so n  s e m  e j a n t e s , s i i i  ' i f e r e n c i a s  de  e d a d  n i  s e x o .  L a s  r e s p u e s t a s  t r a s  

e l  e s t i m u l o  s o n  s e m  e j a n t e s , s i n  v a r i a c i o n e s  e n t r e  g r u p o s ,  c o n  d i s t i n t o  

a v a n c e  de  d e s a r r o l l o  s e x u a l .  P e r o ,  c u a n d o  se c o m p a r a n  la s  r e s p u e s ­

ta s  a l  e s t i m u l o  e n t r e  u n o  y  o t r o  s e x o ,  se  v e  q u e  en  e l  g r u p o  de  h e m b r a s
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c o n  p u b e r t a d  i n c i p i e n t e  ( p ]  ), l a  r e s p u e s t a  es m a y o r  q u e  en  lo s  v a r o n e s  

d e l  m i s m o  g r u p o .  P o r  e l l o  se e s p e c u la  en e s te  e s t u d io  a c e r c a  de  l a  p o ­

s i b l e  i n f l u e n c i a  de e s ta  d i f e r e n c i a  en  l a  r e s p u e s t a  de  P R L  s o b r e  la s  r e s ­

p u e s ta s  d e  g o n a d o t r o p in a s  en e s te  g r u p o ,  q u e  f u e r o n :  F S H  e le v a d a s  y  

L H  b a ja ,  r e s p e c t o  a lo s  v a r o n e s .

I X ,  - N o  h a y  d i f e r e n c i a s  de  lo s  v a l o r e s  b a s a le s  de T S H  e n t r e  lo s  s u je t o s  c o n

d i s t i n t o  g r a d o  d e  d e s a r r  r o l l o  p u b e r a l  n i  e n t r e  lo s  s e x o s .  L a  u n ie  a d i ­

f e r e n c i a  e n c o n t r a d a  es q u e  la  r e s p u e s t a  fu e  m a y o r  en  la s  n in a s  c o n  p u ­

b e r t a d  a v a n z a d a  q u e  e n  la s  n ih a s  p r e p u b e r e s .

X .  - L o s  v a l o r e s  b a s a le s  d e  H G H  so n  ig u a le s  en to d o s  lo s  s u j e t o s ,  y  r e s ­

p e c to  a l a  r e s p u e s t a ,  en e l  e s t u d io  de  la  m u e s t r a  se  h a  o b s e r v a d o  q u e  

no  d i f i e r e n  e n t r e  lo s  s e x o s ,  p e r o  s f  de  a c u e r d o  c o n  e l  a v a n c e  d e  l a  m a ­

d u r a c i o n  d e l  i n d i v i d u o .  Se v e  q u e  en  lo s  a d u l to s  e s tu d ia d o s  l a  r e s p u e s ­

ta  f u e  s i g n i f i c a t i v a m  e n te  m a y o r  q u e  e n t r e  lo s  p r e p u b e r e s ,  E s t o  se  h a ­

c e  m u c h o  m a s  é v id e n t e  en  la s  n ih a s ,  p u e s  to  q u e  lo s  v a l o r e s  de  l a  r e s ­

p u e s ta  f u e r o n  m a y o r e s  en  lo s  g r u p o s  c o n  p u b e r t a d  i n c i p i e n t e  y  p u b e r ­

ta d  a v a n z a d a  r e s p e c t o  a l  g r u p o  p r e p u b e r a l .  P r o b a b l e m  e n te  se  v e a  en  

e s ta  r e s p u e s t a  e l  e f e c to  de  lo s  e s t r o 'g c a o s  en  p o t e n c i a r  l a  r e s p u e s t a  

de H G H  en e l  s e x o  f e m e n i n o ,  r e l a c i o n a d o  c o n  la  h o m e o s t a s i s  e n t r e  g l u ­

c o s a ,  i n s u l i n a ,  H G H  y  lo s  p r o c e s o s  de r e p r o d u c c i o n  en  l a  m u j e r .
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