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Fisiologia femenina antes del embarazo y hormonas femeninas
Anatomia fisiologica de los 6rganos sexuales femeninos

La reproduccion comienza con el desarrollo de los 6vulos en los ovarios. En la mitad
de cada ciclo sexual mensual se expulsa un unico évulo de un foliculo ovéarico hacia
la cavidad abdominal, junto a los extremos fimbriados de las dos trompas de
Falopio. Este 6vulo atraviesa una de las trompas de Falopio y llega al utero; si ha
sido fecundado por un espermatozoide, se implantard en el (tero, donde se
desarrollard para convertirse en un feto, una placenta y las membranas fetales y, en

altimo término, un recién nacido.
Ovogenia y desarrollo folicular en los ovarios

Durante el desarrollo embrionario temprano, las células germinales primordiales del
endodermo dorsal del saco vitelino migran a lo largo del mesenterio del intestino
posterior hasta la superficie externa del ovario, que esta revestida por un epitelio
germinal, derivado embriol6gicamente del epitelio de las crestas germinales. Una
vez que estas células llegan al epitelio germinal, migran al interior de la sustancia

de la corteza ovarica y se convierten en ovogonias u 6vulos primordiales.

Cada 6vulo primordial esta rodeado por una capa de células fusiformes del estroma
ovarico (el tejido de sostén del ovario), en las que induce caracteristicas epitelioides;
estas células de tipo epitelioide reciben el nombre de células de la granulosa. El
ovulo rodeado de una Unica capa de células de la granulosa recibe el nombre de
foliculo primordial. El 6vulo, que en esta fase es todavia inmaduro y requiere dos
divisiones celulares mas para poder ser fecundado por un espermatozoide, se

denomina ovocito primario.

El évulo experimenta una segunda division meidtica, y después de que se separan
las cromatidas hermanas, se produce una pausa en la meiosis. Si el évulo es
fecundado, tiene lugar la etapa final en la meiosis y las cromatidas hermanas del

ovulo se convierten en células separadas.

Cuando el ovario libera el 6vulo (ovulacién) y si este es fecundado, tiene lugar la

meiosis final. La mitad de las cromatidas hermanas permanece en el 6vulo



fecundado y la otra mitad es liberada en un segundo cuerpo polar, que después se

desintegra.

Durante la vida fértil de la mujer, es decir, aproximadamente entre los 13 y los 46
afos, olamente de 400 a 500 de estos foliculos primordiales se desarrollan lo
suficiente como para expulsar sus évulos, uno cada mes; el resto degenera (se
vuelven atrésicos). Al final de la época reproductora (en la menopausia) solo quedan
en los ovarios unos pocos foliculos primordiales e incluso estos foliculos degeneran

poco tiempo después.
Sistema hormonal femenino

El sistema hormonal femenino, como el del varén, consta de tres grupos de

hormonas:

1. Una hormona liberadora hipotalamica, denominada gonadoliberina u hormona

liberadora de gonadotropinas (GnRH).

2. Las hormonas adenohipofisarias, hormona foliculoestimulante (FSH) y hormona
luteinizante (LH), ambas secretadas en respuesta a la hormona liberadora GnRH
del hipotadlamo.

3. Las hormonas ovaricas, estrogenos y progesterona, secretadas por los ovarios

en respuesta a las dos hormonas sexuales femeninas adenohipofisarias.

Estas diversas hormonas ese secretan a ritmos muy distintos en las diferentes

partes del ciclo sexual femenino mensual.
Ciclo ovéarico mensual; funcién de las hormonas gonadétropas

Los afios fértiles normales de la mujer se caracterizan por variaciones ritmicas
mensuales de la secrecion de hormonas femeninas y por las correspondientes
alteraciones fisicas de los ovarios y otros érganos sexuales. Este patron ritmico
recibe el nombre de ciclo sexual mensual femenino (o, de forma menos precisa,
ciclo menstrual). La duracion de cada ciclo es, por término medio, de 28 dias, si bien
puede ser de tan solo 20 dias o tan largo como 45 dias en algunas mujeres, aunque

la prolongacién anormal del ciclo se asocia con frecuencia a una menor fertilidad.



El ciclo sexual femenino tiene dos consecuencias importantes. En primer lugar,
habitualmente solo se libera un Unico 6vulo de los ovarios cada mes, de forma que
en situaciones normales solo puede crecer un solo feto cada vez. Ademas, el
endometrio uterino se prepara para la implantaciéon del évulo fecundado en el

momento preciso del mes.
Hormonas gonadotropas y sus efectos sobre los ovarios

Las alteraciones de los ovarios durante el cielo sexual dependen por completo de
las hormonas gonadétropas (o0 gonadotropinas), FSH y LH, que son secretadas por
la adenohipofisis. La FSH y la LH son pequefias glucoproteinas que tienen pesos
moleculares aproximados de 30.000. Los ovarios no estimulados por estas
hormonas permanecen inactivos, como ocurre durante la niflez, durante la cual la
secrecion de gonadotropinas es casi nula. Entre los 9 y los 12 afios de edad, la
hipdfisis comienza a secretar cada vez mas FSH y LH, lo que culmina con la
iniciacidén de los ciclos sexuales mensuales normales entre los 11 y los 15 afios.
Este periodo de cambio se denomina pubertad y el momento de aparicién del primer
ciclo menstrual, menarquia. Durante cada mes del ciclo sexual femenino ocurren un

aumento y una disminucién ciclicos tanto de FSH como de LH.

La FSH y la LH estimulan a sus células efectoras en los ovarios, combinandose con
receptores altamente especificos de las membranas de las células efectoras
ovaricas. Los receptores activados, a su vez, fomentan tanto el ritmo de secrecién
como el crecimiento y proliferacion de las células. Casi todos estos efectos
estimuladores se deben a la activacion del sistema de segundo mensajero del
monofosfato de adenosina ciclico en el citoplasma celular, que promueve la
formacion de proteina cinasa y multiples fosforilaciones de enzimas esenciales que

inducen la sintesis de hormonas sexuales.
Crecimiento del foliculo ovarico: fase folicular del ciclo ovarico

En la nifia recién nacida, cada évulo esta rodeado por una Unica capa de células de
la granulosa, conjunto al que se denomina foliculo primordial, como aparece en la

figura. Durante la nifiez, se cree que las células de la granulosa nutren al 6vulo y



secretan un factor inhibidor de la maduracion del ovocito, que lo mantiene en su
estado primordial, detenido durante todo este tiempo en la profase de la division
meiotica. Después, tras la pubertad, cuando la adenohipéfisis comienza a secretar
FSH y LH en grandes cantidades, los ovarios y, en su interior, algunos de sus

foliculos inician el crecimiento.

La primera fase del desarrollo folicular es un moderado crecimiento del propio 6vulo,
gue aumenta dos a tres veces de diametro. Esta fase se sigue, en algunos foliculos,
del desarrollo de nuevas capas de células de la granulosa. Estos foliculos se

denominan foliculos primarios.
Desarrollo de los foliculos antrales y vesiculares

Durante unos pocos dias al comienzo de cada ciclo sexual mensual femenino, las
concentraciones de FSH y LH secretadas en la adenohipdfisis experimentan un
aumento ligero o moderado; el ascenso de FSH es algo mayor y precede en unos
dias al de LH. Estas hormonas, sobre todo la FSH, inducen el crecimiento acelerado
de 6 a 12 foliculos primarios cada mes. El efecto inicial es la proliferacion rapida de
las células de la granulosa, con lo que las capas de dichas células se multiplican.
Ademas, las células fusiformes, derivadas del intersticio ovarico, se agrupan
formando varias capas por fuera de las células de la granulosa, dando origen a una
segunda masa de células denominada teca. Esta se divide en dos capas. En la teca
interna, las células adoptan caracteristicas epitelioides similares a las de las células
de la granulosa y desarrollan la capacidad de secretar hormonas sexuales
esteroides adicionales (estrégenos y progesterona). La capa externa, o teca
externa, es una capsula de tejido conjuntivo muy vascularizada que reviste al

foliculo en desarrollo.

Tras la fase proliferativa inicial de crecimiento, que dura unos dias, la masa de
células de la granulosa secreta un liquido folicular que contiene una elevada
concentracion de estrogenos, una de las hormonas sexuales femeninas importantes
gue estudiaremos mas adelante. La acumulacion de este liquido hace que aparezca
una cavidad, o antro, en el interior de la masa de células de la granulosa. El

crecimiento inicial del foliculo primario hasta la etapa antral depende sobre todo de



la FSH sola. Después se produce un crecimiento muy acelerado, que forma foliculos
mucho mas grandes denominados foliculos vesiculares. Este crecimiento acelerado

se debe a que:

1. Se secretan estrogenos al interior del foliculo, lo que hace que las células de la
granulosa formen cantidades crecientes de receptores de FSH, lo que produce un
efecto de retroalimentacion positiva, haciendo que las células de la granulosa sean

incluso mas sensibles a la FSH.

2. La FSH hipofisaria y los estrogenos se asocian para estimular también a los
receptores de LH en las células de la granulosa originales, permitiendo asi la
estimulacién de estas células por la LH, ademés de por la FSH, e induciendo un

rapido incremento de la secrecién folicular.

3. La cantidad creciente de estrogenos del foliculo, mas el aumento de la LH
hipofisaria, actian en conjunto para inducir la proliferacion de las células tecales del

foliculo y promover su secrecion.

Por tanto, una vez que los foliculos antrales comienzan a crecer, su desarrollo
posterior es muy rapido. El 6vulo también aumenta unas tres o cuatro veces mas de
diametro, lo que hace que el diametro total del 6vulo sea hasta 10 veces superior,
con un incremento de masa de 1.000 veces. Cuando el foliculo crece, el 6vulo queda

sepultado en un cumulo de células de la granulosa situadas en un polo del foliculo.
Solo un foliculo madura por completo cada vez y los demas sufren atresia

Transcurrida al menos 1 semana de crecimiento, pero antes de que se produzca la
ovulacién, uno de los foliculos comienza a crecer mas que los demas, y los 5 a 11
foliculos restantes empiezan a involucionar (un proceso denominado atresia); se
considera que estos foliculos se vuelven atrésicos. Asi, el foliculo mas grande
continuara su crecimiento por efecto de su retroalimentacién positiva intrinseca,
mientras que todos los foliculos restantes detienen su crecimiento y, de hecho,

involucionan.

Este proceso de atresia es importante, pues en condiciones normales permite que

solo uno de los foliculos crezca lo suficiente cada mes para ovular, con lo que se



suele evitar que se desarrolle mas de un feto en cada embarazo. El unico foliculo
que alcanza un tamafio de 1 a 1,5 cm en el momento de la ovulacion se denomina

foliculo maduro.
Ovulacién

La ovulacion de la mujer que tiene un ciclo sexual femenino normal de 28 dias se
produce 14 dias después del comienzo de la menstruacion. Poco tiempo antes de
la ovulacion, la pared externa del foliculo, que hace relieve, se hincha con rapidez y
una pequefia zona del centro de la capsula folicular, denominada estigma, forma

una protuberancia similar a un pezon.
El pico de hormona luteinizante es necesario para que se produzca la ovulacion

La LH es necesaria para el crecimiento folicular final y la ovulacién. Sin esta
hormona, incluso aunque estén disponibles grandes cantidades de FSH, el foliculo

no progresa hasta la etapa de la ovulacion.

Unos 2 dias antes de la ovulacién (por razones que no se conocen por completo
pero que se trataran mas adelante en este capitulo), el ritmo de secrecién de LH por
la adenohipdfisis sufre un notable aumento, multiplicAndose de 6 a 10 veces hasta
alcanzar su maximo unas 16 h antes de la ovulacion. La FSH también aumenta dos
o tres veces al mismo tiempo y las dos hormonas actian de forma sinérgica para
hacer que el foliculo se hinche con rapidez en los ultimos dias previos a la ovulacion.
La LH tiene también el efecto especifico de convertir a las células de la granulosa y
de la teca en células secretoras, principalmente de progesterona. Por tanto, el ritmo
de secrecion de estrogenos comienza a disminuir aproximadamente 1 dia antes de
la ovulacion, a la vez que empiezan a secretarse cantidades crecientes de

progesterona.
Efecto de los estrogenos sobre las mamas

Los estrogenos inician el crecimiento de las mamas y del aparato productor de
leche. Son también responsables del crecimiento y del aspecto externo
caracteristicos de la mama femenina madura. Sin embargo, no completan la tarea

de convertir las mamas en organos productores de leche.



Efecto de los estrogenos sobre el esqueleto

Los estrégenos inhiben la actividad osteoclastica en los huesos y, por tanto,
estimulan el crecimiento 6seo. Al menos parte de este efecto se debe a estimulacion
de la osteoprotegerina, también denominada factor inhibidor de la osteoclastogenia,

una citocina que inhibe la resorcién désea.

Osteoporosis de los huesos causada por el déficit de estrogenos a edades

avanzadas

Tras la menopausia, la secrecion ovarica de estrégenos cesa casi por completo.
Esta falta de estrogenos trae consigo: 1) un aumento de la actividad osteoclastica
de los huesos; 2) una pérdida de la matriz ésea, y 3) un descenso del depdsito de
calcio y de fosfato. En algunas mujeres, este efecto es muy pronunciado y el
trastorno resultante es la osteoporosis. Dado que esta situacion debilita mucho los
huesos y ocasiona fracturas 6seas, sobre todo de las vértebras, muchas mujeres
posmenopausicas deben recibir tratamiento profilactico de sustitucion con

estrogenos para prevenir la osteoporosis.
Ciclo endometrial mensual y menstruaciéon

Asociado con la produccién mensual ciclica de estrogenos y progesterona por los
ovarios se desarrolla un ciclo endometrial en el revestimiento uterino que consta de
las fases siguientes: 1) proliferacion del endometrio uterino; 2) desarrollo de
cambios secretores en el endometrio, y 3) descamaciéon del endometrio, que se

conoce con el nombre de menstruacion.
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