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En los mamíferos se encuentran dos tipos de ciclo 

sexual, el ciclo menstrual y el ciclo del estro, el 

primero es característico de los primates, o sea, del 

hombre y de los monos; también lo encontramos en la 

musarafla .arbórea (turpeia) y en la musarafla elefante 

(elephantulus). El segundo lo presentan t.odos los demás 

mamíferos <Roedores, Cetéceos, lagomorfos etc.). (1). 

El ciclo menstrual humano es un sistema repetitivo c:¡ue 

depende de variaciones esenciales de los niveles de 

hormonas en morr.ent.os fiJndar.lent.ales. Es decir, es el 

resultado de un sistema complejo en el que intervienen: 

1.- El factor de liberación de las hormonas 

gonadotrópicas (GnRH>. 

2.- las hormonas gonadotrópicas; que son la hormona 

estimulante del folículo (FSH> y la hormona 

luteinizante <LH). 

3.- Las hormonas sexuales; 17 beta estradiol y 

progesterona. <2,3,4). 

La inter-relación entre estas·sustancias forman el eje 

Hipotálamo-Hipófisis-Gónadas. Es te ti ene un efecto 

regulador en el ciclo, ya que las diversas hormonas Y 

el factor no se secretan en cantidades constantes Y 

uniformes. (2,3,4). 

la GnRH juega un papel importante en la regulación de 
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las funciones reproductivas masculinas y femeninas, esta 

es un decapéptido sintetizado en el hipotálamo, y es 

liberado at.ravés de los capilares del sistema P•:lrtal 

hipotálamo-hipófísiario, y trasportados directamente a 

la hipófisis; a su vez la hipófisis secreta la FSH y LH 

en respuesta a la acción de la GnRH. Las Gonadotropinas 

hipófisiarias act6an sobre las células gonadales para 

regular la secreción de esteróides sexuales y de un 

factor proteíco; estos factores esteroidal y proteíco 

actúan sobre la Hipófisis e hipotálamo formando un 

sistema cerrado de retroalimentación <Feed-back) . 

En respuesta a la GnRH hipotálamica y a los factores 

gonádales, la secrerción de la FSH y LH hipofisiaria 

varían a lo largo del ciclo, predominando en la primera 

fase las altas concentraciones de FSH que provocan el 

crecimiento folícular en los ovarios y la producción en 

el folículo de 17 beta estradiol, y en la fase secret~ra 

sobresale la LH que va a actuar en el cuerpo lúteo del 

ovario, para controlar la síntesis de progesterona, al 

llegar esta hormona sexual a una concentración óptima, 

bloquea la secreción de GnRH en el hipotálamo; en estos 

momentos los niveles hormonales son muy bajos, y sin 

apoyo hormonal el endometrio no puede sostenerse y una 

porción se desprende, originando así la menstruación. 
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Este proceso continúa durante toda la vida reproductiva 

de la mujer. (2,3,4). 

En las hormonas gonadotropicas y sexuales existen 

relaciones precisas y dinámicas que permiten que tenga 

lugar la naturaleza cíclica de los procesos 

reproductivos normales. Estas variaciones hormonales 

están íntimamente correlacionadas con las variaciones 

morfológicas y bioquímicas del ovario, la 

coordinación de este sistema es uno de los más 

hechos de la biología. (2). 

Los cambios morfólogicos del ovario y los 

estricta 

notables 

niveles 

hormonales durante todo el ciclo menstrual, lo podemos 

describir dividiendolo en fase folicular, fase luteínica 

y ovulación ( figura 1 ). 

La fase folicular corresponde a los primeros días del 

ciclo, hasta antes que ocurra la ovulación. Esta fase se 

inicia con un incremento de FSH, y es responsable de la 

estimulación de la maduración del folículo. (figura 1). 

La fase luteínica se caracteriza por la presencia del 

cuerpo lúteo y por los niveles máximos de 

progesterona en la sangre, estos niveles son superiores 

a S ng/ml en ciclos ovulatorios. Esta fase ocurre 

después de la ovulacjón hasta antes de la menstruación. 

La ovulación ocurre a mitad del ciclo, no siempre en el 
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mismo dia. El óvulo se desprende del ovario por la 

ruptura del folículo e:><pulsando al oocito, el promedio 

de vida del óvulo es de 24 horas. Aquí existe un a•.Jmento 

brusco de LH. (2,3). (figura 1). 

El ciclo menstrual tiene un intervalo de 28 ± 3 dias, 

C•:ln 1 irroi tes de 18 a 40 di as en el 65 % de las mujeres. 

Por definición el dia 1 del ciclo corresponde al primer 

dia del flujo noenstru;,l y el último día es áquel gue 

esta previo al mJevo sangrado. Los primeros ciclos 

menstruales suelen ser anovulatorios 6 esporádicamente 

ovulatorios durante el primer afio 6 afio y medio. El eje 

Hípótalal'loo-Hip•Sfisis-G6nadas es muy sensible, se afecta 

fácilmente por estímulos provenientes de los niveles 

cerebrales más altos, estos estímulos pueden ser, 

provocados por las tensiones, las depresiones, los 

viájes, los cambios de peso, en especial cuando este se 

pierde considerablemente, etc. Estas perturbaciones en 

el eje pueden originar ciclos muy irregulares, ó 

amenorrea, de ahí que las longitud del ciclo varíe cada 

mes y la ovulación no siempre se presente. <2,3,4). 

Podemos detectar que la ovulación ha ocurrido por 

medio de pruebas directas 6 indirectas. Entre las 

directas podemos mencionar: EL DESARROLLO DEL 

EMBARAZO, LA RECUPERACION DE LOS OVULOS de los 
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oviductos, ó la observación directa del cuerpo láteo 

por 

Sin 

ENDOSCOPIA PELVICA ó LAPAROSCOPIA. (5). 

embargo, varios métodos se han propuesto para 

obtener una indicación indirecta de que el fenómeno de 

la ovulación ha ocurrido. Entre los mét.oJdos que se 

pueden mencionar son las determinaciones hormonales en 

plasma de LH (6)., ESTROGENOS (7) y PROGESTERONA (8)., 

así como los procedimientos basados en la TEMPERATURA 

BASAL CORPORAL (9,10)_, LAS MODIFICACIONES HISTOLOGICAS 

DEL ENDOMETRIO, CITOLOGIA VAGINAL (11,12) y las pruebas 

QIJIMICAS DEL MOCO CERVICAL < 13, 14, 1.5). 

Los Glicosaminoglicanos <GAGs) 6 mucopolisacáridos son 

un grupo heterogéneo de polímeros lineales aniónicos 

constituidos por secuencias repetitivas de disacáridos 

formados por un aminoazúcar y un ácido urónico, poseen 

un elevado peso molecular, con más de 100 unidades 

monómericas. Cuando estos polímeros se encuentran unidos 

covalentemente a una proteína (nucleo proteíco) se 

conocen con el nombre de proteoglicanos. (16). 

En los estudios realizados sobre los GAGs se han 

encontrado siete grupos de estos, los cuales se 

distinguen por: 

1.- La hexosamina (N-acetil-D-glucosamina, N-acetil-0-

galactosamina) y el ácido urónico CAe. D-Idurónico, 
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Ac. Glucur6nico) que lo constituyen. 

2.- Por el tipo de enlace entre estos disac~ridos. 

3.- Por la longitud de la cadena que forman . 

.4.- Por el número y la localización de los gPupos 

sulfato que contiene. (16). <Tabla 1). 

Entre los GAGs más conocidos se encuentran la Heparina, 

el Ac. Hialurónico, el Condroitin Sulfato tipo A y C, el 

Oermatán Sulfato, el Heparán Sulfato y Keratán Sulfato 

entre otros (17,18). (Figura 1-A). Los GAGs se 

encuent.ran en los t.ej idos y f l1.Jidos de todos los 

animales, principalmente en el espacio extracelular, 

pero son sintetizados en el interior de la célula, 

están en forma de proteoglicanos y con excepción del 

Ac. Hialurónico, están sulfatados. (18). 

Experimentos hístoquímicos realizados revelan la 

presencia de GAGs en el líquido folícular (19), el cual 

esta compuesto de exudados del folículo y de las 

secreciones del plasma. <19>. Los Condroitínes Sulfato, 

Ac. híalur6nico y Heparán sulfato son los GAGs 

predominantes en el líquido folicular de los mamíferos, 

(20), poseen una masa molecular que fluctúa entre 7.5 x 

5 6 
10 y 2.5 x 10 Oaltons. (21,22). 

Las GAGs son secretados por células de la granulosa 

en respuesta a la estimulaci6n del folículo por la 
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hormona FSH. <23>. La concentración de GAGs en el 

Líquido Folícular depende de la cantidad secretada de 

FSH, y su inhibición, es provocada por la LH y 

Progesterona, describiendo de esta manera un probable 

efecto regulador sobre los GAGs (24,25,26). (Figura 2>. 

Por otra parte se puede decir que mientras la 

ovulación se aproxima, la presión del folículo se 

incrementa, debido en parte a la presencia de los GAGs 

para facilitar la ruptura del mismo y de esta forma 

permitir la sálida del contenido folicular (27). Así, 

se podría decir que las hormonas sexuales influyen en el 

metabolismo de los GAGs (Figura 2). 

También se han encontrado los GAGs en los líquidos de 

desecho del metabolismo, tales como la orina. En esta 

se han caracterizado el condroitín sulfato tipos A y C, 

dermatán sulfato, heparán sulfato, y en mucho menor 

proporción keratán sulfato yAc. hialurónico (28). 

Posiblemente los GAGs urinarios estan involucrados en 

el fenómeno del ciclo menstrual y la ovulación, ya que 

de alguna forma estan relacionados con los procesos de 

reproducción, por lo que se considera de mucha 

importancia evaluar la concentración de 

glicosaminoglicanos urinarios durante todo el ciclo 

menstrual, así como la caracterización de los mismos. 
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OBJETIVO GENERAL: 

1. Investigar los niveles de Glicosaminoglicanos 

urinarios durante todo el ciclo menstrual y· 

correlacionarlos con el probable día de la. 

ov•.Jlac ión 

posibilidad 

y en 

de 

base a 

enco::>ntrar 

ésto ver la 

un método 

indirecto que pueda predecir dicho fenómeno. 

OBJETIVOS PARTICULARES: 

1.1. Cuantificar la concentración 

Glicosaminoglicanos en orina durante 

de 

todo 

el ciclo menstrual, así como::> los parámetros de 

Ac. Ur6nico y Hexosaminas. 

1.2. Caracterizar los Glicosaminoglicanos urinarios 

durante todo el ciclo menstrual. 

1.3. Establecer la posible relación existente 

entre concentración de Glicosaminoglicanos y 

el dia de la ovulación. 

10 



M A T E R I A L V M E T O O O S 

11 



A las donadoras de quienes se obtuvieron las muestras 

para el estudio, se les abrió un expediente que contenía 

la siguiente información: Edad, Menarca, Fecha de última 

menstruación, Longuitud del ciclo, Número de ciclos y 

Temperatura Basal Corporal (TBC) diaria. 

El estudio se realizó en muestras de orina de 24 ciclos 

menstruales obtenidas de 8 voluntarias en edad 

e 1 íni car,..ent.e reproductiva, 

hormonal previo. 

los 22 y 36 anos. 

sanas y sin tratamiento 

La edad de las donadoras fluctuó entre 

Las muestras incluidas al estudio 

fuéron recolectadas de la primera orina del dia. 

Las concentraciones de Glicosarninoglicanos <GAGs), 

Acido Urónico <AU> y Hexosaminas <Hexo), se determinaron 

diariamente a través del ciclo menstrual. Para la 

determinación de Progesterona se obtuvo una muestra 

sanguínea de cada donadora entre los días del ciclo 19 y 

27 y la evaluación de LH se hizo en seis muestras de 

sangre obtenidas en el período comprendido entre los 

dias 12 y 17 de cada ciclo. 

Todas las muestras obtenidas tanto de orina como de 

sangre fuéron centrifugadas a 2500 rpr.l y el sobrenadante 

así obtenido fue congelado y almacenado a -20 °C, sin 

ningun conservador hasta su utilización. 

Los métodos para la cuantificación de las diferentes 

entidades químicas se describen a continuación. 
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GLICOSAMINOGLICANOS_ 

a) EQUIPO. 

1.- Espectrofotémetro ZEISS MOO. PMQ3. 

2.- Vortex SUPER MIXER. 

3.- Centrífuga OAMON/IEC. 

4.- Potenciómetro METTROMHERSIAIJ MOO. E-388. 

b > REACTIVOS. 

1.- Curva Estándar de GAGs. 

Pesar 0.020 g de Condroitín Sulfato mezclar, 

disolver y aforar a 20 ml con agua desionizada. 

De esta solución tomar volumenes de 1, 2, 

ml, aforar cada uno de ellos a 10 ml 

desionizada, para tener la concentración 

10, 20, 30 ,40, 50 ~g/0.1 ml. 

3, 4, 5 

con agua 

final de 

2.- Solución amortiguadora de Acetato de Sodio 0.05 H 

con Cloruro de Magnesio 0.05 M. 

Pesar 6.804 g de Acetato de Sodio, 10.166 de 

Cloruro de Magnesio, disolver y aforar en 1000 ml 

con agua desionizada. Ajustar el pH a 5.8. 

3.- Solución de Azul de Alciano 8GX al 0.05 %. (w/v). 

Pesar 0.025 g de Azul de Alciano BGX y disolver en 

S0 ml de amortiguador de Acetato de Sodio 0.05 H 

con Cloruro de Magnesio 0.05 H. 
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e> METOOO. 

FUNDAMENTO. 

Este método esta basado en la formación de uri complejo 

entre el Azul de Alciano y los Glicosaminoglicanos 

el cual es proporcional a la concentración de los GAGs. 

d) PROCEDIMIENTO. 

1.- Tomar alícuota de e.2 ml de las diferentes 

concentraciones de la curva estándar y de las 

muestras de orina a determinar. 

2.- Adicionar 2.4 ml de Azul de Alciano 8GX, agitar e 

incubar a temperatura ambiente por 10 minutos. 

3.- leer en el espectrofotómetro a una longitud de onda' 

de 48e nm. 

4.- Trazar la curva estándar y calcular la 

concentración de las muestras problema. 

La Solución de Azul de Alciano 8GX, se prepara 

al instante. 

GOLD EW. (29). 
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ACIOO URONICO 

a) EQUIPO. 

1.- Espectrofotómetro ZEISS MOO-PMQ3. 

2.- Baflo maría ajustado a 92 °C 

SHAKING INCLJBATOR. 

3.- Vortex SUPER MIXER. 

b) REACTIVOS 

OUBNOFF METABOLIC, 

l.-Curva Estándar de Acido Urónico. 

Pesar 0.01 g de Acido GlJ.Jcurónico, disover y aforar 

en 10 ml de agua desionizada. 

De esta solución tomar los volumenes de 0.5, 1.0, 

1.5, 2.0, 2.5 ml y aforar cada uno a 10 ml con agua 

desionizada, para tener la concentración final de 5, 

10, 15, 20, 25 ~g/0.1 ml. 

2.- Solución de Carbazol al 0.1 ~ en Etanol. (w/v). 

Pesar 0.01 g de Carbazol, disolver y aforar a 10 ml 

con Etanol absoluto. 

3.- Ac. Sulf~rico con Tetraborato de Sodio al 0.25 M. 

Pesar 95.3425 g de Tetraborato de Sodio, disolver y 

aforar en 1000 ml de Ac. Sulf~rico Q.P. 
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e) METODO. 

FUNDAMENTO. 

Este método esta basado en la formación de un cromóforo 

de tipo furfural entre el carbazol y el Ac. Ur6nico en 

condiciones ácidas, produciendo un color rosa el cual es 

proporcional a la concentración del Ac. IJrónico. 

d) PROCEDIMIENTO. 

1.- Tomar alícuota de 0 1 ml de las 

concentraciones de la curva estándar 

muestras a determinar. 

2.- A"adir ~.4 ml de agua desionizada. 

3- Adicionar 0.1 ml de Carbazol, agitar. 

4 - Enfriar en hielo por lo menos 5 minutos. 

S.- Agregar 3 ml de Ac. Sulfúrico, agitar. 

diferentes 

y de las 

6.- Incubar en ba"o maría a 92 °C durante 20 minutos. 

7.- Enfriar a temperatura ambiente y leer en el 

espectrofot6metro a una longitud de onda de 530 nm. 

8.- Trazar la curva estándar y calcular la 

concentración de las muestras problema. 

Bitter T. (30). 
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HEXOSAMINAS 

a) EQUIPO. 

1.- Espectrofotómetro ZEISS MOD-Pt1Q3. 

2.- SaNo maría ajustado a 37 °C y a 110 °C, 

OllBNOFF METABOLIC SH.AI<ING INCUBATOR. 

3.- Voi'tex SUPER MIXER. 

b ) REAC:TI V08 

1.- Curva Estándar de He:x:osaminas. 

Pesar ~). 010 g de N-Aceti 1-D-Glucosamina, di sol ver y 

aforar en 10 ml con agua desionizada. 

De esta sol•..tción tomar los volumenes de 0.4, 0.8, 

1.2, 1.6, 2.0 ml y aforar cada una a 10 ml con agua 

desionizada, para tener la concentración final de 

2, 4, 6, 8, 10 Mg/0.05 ml. 

2.- Solución de Ac. Cl()rhídrico 0.67 M. 

Medir .5.5 ml de Ac. Clorhídrico al 37 % con 

densidad de 1. 19 giJr.l Y aforar en 10fJ ml con agua 

desionizada. 

3.- Solución de Nit-rito de Sodio al 2.5 %. (w/v). 

Pesar 2.5 g de Nit-rito de Sodio, disolver y aforar 

a 100 ml con agua desionizada. 
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A.- Solución de Sulfamato de Amonio al 12.5 %. (w/v). 

Pesar 12.5 g de Sulfamato de Amonio, disolver y 

aforar en H:tl!:t ml cc;n agua desionizada. 

S.- Soll...1rión de Clorhidrato de 3-metil-2-benzotiazolona 

(MBTH) al 0.25 %. (w/v) 

Pesar €t. 012.5 g de MBTH, di sol ver y aforar en 5 ml 

con agua desionizada. 

7.- Solucü•n de Cl.-•rur·-· Férrico al 0.5 %. (w/v). 

Pesar 0.415 g de Cloruro Férrico, disolver y aforar 

a 50 ml con agua desionizada. 

*Las solucines de MBTH Y Clorw·o Férrico caducan 

después de 24 Horas. 
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e) METODO 

1 

FtJNDAMENTO 

Este método esta basado en que las 2,5 

! anhidrohexosaminas, producidas por la desaminación de 
r 
r 
~ 

las heJ><:osaminas, con Ni tri t.o de Sodio reaccionan con el 

' Clorhid1•ato del 3 metí l-2-benzoliazolona, en condiciones 

ligeramente ácidas, produciendo un color azul intenso el 

cual es proporcional al contenido de Hexosaminas. 

d) PROCEDIMIENTO. 

1.- Tomar alícuota de 0.1 ml de cada una de las 

difel'entes soluciones de la curva estándar y de 

las muestras a det.e;'minar. 

2.- A cada tubo se le adiciona 0.3 ml de Ac. 

clorhidrico, agitar e incubar a 110 ~e por espacio 

de dos horas. 

3.- Enfriar y agregar 0.8 ml de Nit.Pit-o de Sodio, 

agitar e incubar a temperatura ambiente por 15 

·minutos .. 

4.- ANadir 0.4 ml de Sulfamato de Amonio, agitar e 

incubar a temperatura ambiente durante S minutos. 

5.- Adicionar 0.4 ml de MBTH, agitar e incubar a ':.;.:7 °C 

durante 30 minutos. 
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6.- Agregar 0.4 ml de Cloruro Férrico, agitar e 
incuba.- a 37 oc durant.e .S minutos. 

7.- Enfriar y leer en el espectrofotómetro a una 
longitud de onda de 650 nm. 

8.- Trazar la curva estándar y calcular la 
concentración de las muestr.as problema. 

Smi th RL (31 >. 
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EXTRACCION DE LOS GLICOSAMINOGLICANOS 

a) EQ!JIPü. 

1.- Centríf;_.~ga DAMON/IEC. 

2.- Vort-e:x: SUPER MIXER. 

b) REAC:TI VOS_ 

1.- Cloruro de Cet-il Püi.-!inium C:C:PC) al 5 %. (w/v) _ 

Pesar 5 g de GPC:, disolve¡~ Y afo¡•ar en 100 ml con 

agua desionizada. 

2.- n Proc.=.nol .=.1 61ft X.. (v/v) _ 

Medir 6 ml de n Propanol, mezclar Y aforar en 10 ml 

con agua desionizada. 

3.- Acetat-o d.=. So.-ti.-. ;:;1 ,3_ 7-5 % en Et-anol. (w/v) _ 

Pesar 0.75 g de Acetato de Sodio, disolver y aforar 

en 100 ml con etanol. 

4.- E ter Etílico Anhíd·ro _ 
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e) METODO. 

FUNDAMENTO. 

Este método esta basado en la precipitación de las 6A6s 

con un surfactante catiónico (CPC). 

d) PROCEDIMIENTO. 

1.- Tomar 4 ml de muestra de orina. 

2.- Afíadií' 1 ml de CPG, agitar e incubar durant-e 18 hr. 

3.- Centrifugar a 2000 rpm PIJr 1.5 minut~Js. 

4.- Agregar 1 ml de agua desionizada y agitar 

vigoroza.men+:e. 

5.- Centrifugar a 200(1 rpr¡, por 15 minutos. 

6.- Disolver en 0.2 ml de n Propanol. 

7.- Adiciona!' 1 ;nl de Acetato de Sodio, agit-ar e 

incubar a -20 oc por 18 hrs. 

8.- CentrifL~gar a 2(1':"t(J rp!!·, PO!' 1.5 minutos. 

9.- Adicionar E ter Etílico Anhídro, agitar y 

cent.ri fugar a 20(t':t rpm durante 1ft minutos. Secar 

el precipitado en el vacío. 

10.- Disolvei' los GAGs en 0.1 ml de agua desionizada. 

Kettelhut BV.(32). 
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ELECTROFORESIS 

a) EQUIPO. 

1.- Equipo de Electroforésis BEC:KMAN. 

2.- Membranas de Poliacetato de Celulosa SEPRAPORE III. 

3.- Potenciómetro METTROMHERSIAU MüD. E-388. 

b) REACTIVOS. 

Pesar 7.6635 g de Acetato de Bario, disolver y 

afore<.l' a :300 ml con agua desionizada. Ajustar el pH 

a 5.8 

2.- Solución amortiguadO•'"' de Acet.=.to de ::::odio 0. 05 M. 

Pesar 6_8(14 g de Acetato de Sodio; W.166 g de 

Cloruro de Magnesio, disolver y aforar en 1000 ml 

con agua desionizada. Ajustar el pH a 5.8. 

3.- Solución de AztAl de Alciano 8GX al 0.25 %. (w/v). 

Pesa¡• 0.125 g de Azul de Ale iano 8GX, disolver y 

aforar en 5ii:t ml de amortig•..tador. 

4.- Soluciones e~tándarPS de: Condroitin Sulfato A, 

Condroitín Sulfato C. Dermatán Sulfato, Heparán 

Sulfato, Keratán Sulfato, Heparina y A c. 

Hialurónico. 

Pesar 0. 0{11 g de cada uno de los est.andares y 

disolverlo en 1 ml con agua desionizada. 
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e) METODO. 

FUNDAMENTO. 

Este método se basa en el movimient.o de las moléculas, 

de los distintos tipos de GAGs, sobre un campo 

eléctrico, desplazandose hacia el electr-odo de carga 

opuesta. Esto es debido a la.s propiedades elécticas de 

las moléculas, logrando así su separ-ación y 

caracterización. 

d) PROCEDIMIENTO. 

1.- Humedecer la Membrana en el AmortiguadoP de Acetat.o 

de Sodio. 

2.- ColocaP la Membrana en la cámara de electPofoPésis 

que contiene el amortiguadoi' de Acetat.o de Bario. 

3.- Aplicar 2 }.ll de cada uno de los estándares y 4 

JJl de las muestras a. determinar. 

4.- AplicaP una intensidad de corrient-e de 10 mA 

durante 3 horas . 

.S.- se· suspende el suminist.¡·o de corriente y se PPOcede 

a teflir la membrana con la solución de Azul de 

Alciano por espacio de una ho¡·a. 

6 - Lavar la membrana con una solución que contiene 

amod.iguador de Acetato de Sodio-Etanol 1: 1. 

Wessler E. (33). 
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las figuras :3,4,.5 muestran la correlación existente 

entre la concentr-::<c ión de Gl icosaminoglicanos, Ac. 

Urónico, He:x:osaminas y la Densidad óptica, dando como 

resultado una relación lineal entre las variables. Las 

curvas estándar así obt-enidas con todos los criterios de 

validación de los tres mét.;:¡dos mostrad;:¡s en la Tabla 2, 

sirvieron para est-L~diar- los ni ver les urinarios de l•;)s 

GAGs, AIJ y Hexo . 

Todos los datos obtenidos están expresados con respecto 

al dia de la ovulacilm (OIA CERO) el cual fué validado 

con la Temperatura Basal Corporal (TBC) y la 

determinación de LH y Progesterona Plasmáticas. Los 

niveles de máxima actividad de LH Plasmática, alcanzar{m 

un valor promedio de 18}) ± 1:3 _ 4(1 mUI /ml de plasma 

c•Jrrespondiendo al dia cero del ciclco (Figura 6) _ La 

longitud de cada ciclo, los valores individuales de 

Progestei'ona Plasmática, así como el dia del ciclo en 

que se hizo la determinación hormonal se muestra.n en la 

Tabla y en donde se •:Jbser·va que los nivels del 

estéroide son s¡_,¡perio!'es a -5 Ng/ml de plasma, lo que 

confirma que los ciclos son ovulatorios. 

En la Figura 6 se puede observar la variación ciclica de 

la concent-ración de los GAGs urinarios, de los 24 ciclos 

menstruales estudiados_ También podemos ver el valor 
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promedio de lo~ GAGs contenidos en el dia cero es de 

106.74 ± 46.16 ,ug/ml de orina Y corresponde a la 

concentración más elevada a lo largo de tc•do el ciclo, 

así como en l;:~S fases folicular y secretora, las 

concentraciones promedi>J de los GAGs fué de 68.50 ± 

2.03 ~/ml de orina Y 75.4i ± 44.~)0 .ug/ml de orina 

<Tabla 4). 

Cuando el Ac. Urónico Y He:x:osaminas fuerón estudiadas en 

los GA6s extraidos de la orina se observó un patrón 

similar al de los GAGs (Figura 7) y su magni t..ud se 

muestra en la (Tabla 4). 

En todos los casos, el pat.¡•.:.n de GAGs, AU y Hexo se 

estudió en las misma.s mujeres hasta en t!'es ciclos 

sucesivos. Es út.i 1 hacer not.ai' q!-<e en est.os casos el 

patrón característico tiende a mantenerse en los cicl>Js 

sucesivos. 

Con objeto de real izar l()S ensayüs con mayor pront.i t.ud y 

para ver si el mismo comportamiento era mantenido, el 

Ac. Ur6nico y Hexosaminas fuer6n det.eno i nadas 

directamente en la orina, obteniendose exactamente el 

mismo pat.rón, alcanzando en ambos parámetros un valor 

máximo en el dia de la OVI.Alación y siendo menor en las 

fases proliferat.ivas Y secf'et..::;ra Tabla 5. 

La interrogante de que 6A6s están presentes en la orina 

27 



durante todo el ciclo menstrual, fué esclarecido cuando 

los GAGs fue;'ón e:><:t.raidos de las muestras de orina con 

CPC y aplicados en membranas de Acetato de Cehllosa 

para lograr con ello su caracterizacibn por medio de una 

electroforesis. En éstos experimentos el patrón 

elect.rof oré ti e o •:~btenido corresponde a la imagen 

mostrada en la figura 8. En (A) se muestr-an los 

estandares que corresponden al Ac. Hialur6nico, Kerat.án 

Sulfato y Condroití.n Sulfato A; 03) Heparán Sulfato, 

Dermatán Sulfato y CondJ'oi Hn Sulfato G; (F) De 1--"' 
Heparina. En las muestras de orina pertenecientes a los 

dias del ciclo 1, 0, -1 (C,D,El se distingue la 

presencia del Condroitín Sulfato A y C, Heparán Sulfato, 

Keratán Sulfato y en menor proporción el Dermatán 

Sulfato. 
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El est-udio se real izó en muestras de orina por ser 

excretados en ella los GAGs en fcn·ma libre, es decir no 

estan unidos a proteínas por lo que no es necesario 

utilizar técnicas especificas para su purificación. 

Los resul t.ados obtenidos de las cul'vas estándares de 

los GAGs, Ac. Urónico y Hexosaminas, indica la 

existencia de una linearidad, puesto que así lo muest-ra 

el coeficiente de correlación al aproximarse a la 

unidad, <Figu¡•as 3, 4, 5) y junto con los criterios de 

validación de los tres métodos empleados, se observa un 

panorama general de la conf iabi l idad de dichos 1nétodos 

<Tabla 2). Estos criterios revelan la veracidad de los 

resultados haciendo notar que estos son repr-oducibles y 

confiables. 

Debido a la variación en la longitud de los ciclos los 

datos se anal izarón con respecto al di a de la ovt.Jlac ión, 

criterio que fue validado por la obtención de la gr-áfica 

difásica de TBC y el vah)r máximo de LH plasmáhca ( 180 

± 13.40) mUI/ml), qL.¡e indicaron el día exacto de la 

ovulación, además de confirmar que los ciclos son 

ovulatorios por tener los valores superiores a 5 Ng/ml 

de Progesterona plasmática. 

Las concent-raciones de los GAGs urinarios en el ciclo 

menstrual, describen claramente un perfil característico 
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(Figura 6) en donde el valor máximo coincide con el dia 

de la ovulación, posiblemente est-o se deba al efecto 

regulador que ejercen la.s hormona.s sobre los GAGs, (24, 

25, $), Las observa e iones val ida das i ndi rectamente por 

el hecho que en el desarrollo de los folículos, la 

producción de GAGs es incrementada bajo la influencia de 

FSH y la misma relación ocurre en el útero cuando el 

efecto comunmente conocido como "estrogen 1 ike" incluye 

un incremento significat-ivo en la P<'oducción de GAGs 

(34). Por lo t.anto un paso hacia la clarificación de 

éste efecto J-:tormonal debe ser la coPrelac ión de los 

niveles ho1·monales e i rculantes con el ceo;Tt.enido de GAGs 

urinarios. 

Comparnado los niveles LH'inarios de GAGs, tanto de las 

fases folícular c;:¡mo secretora. con la.s cc•ncentra.ciones 

en el dia de la ovulación •:.bservaJC.os que e:>-::iste 

diferencias signi f icati va.s, no a.si cua.ndo son comparadas 

las dos fases (Tabla 4). 

Por ot.ro lado los valores encont.rados de Ac. Urónico y 

Hexosaminas de los GAGs extraídos de la orina, así como, 

las determinaciones hechas directamente en ella 

describen un perfil similar al de los GAGs <Tabla 4,5). 

Como se puede ver con claridad, la concent.raci•:•n de Ac. 

Urónico y Hexosaminas encontrada en la o1·ina es más 
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elevada que en los GAGs e::x:traídos (Figura 7), este 

hecho es sin lugar a dudas digno de ser considerado, 

debido a que en el f luid•:. se encuentran esteróides y 

otros compuestros en forma de glucuronatos y he:x:osaminas 

procedentes de varias y diferentes fuentes. 

La caracterización de los GAGs hecha por el método 

electroforético se rm1estra en la f ig1..1ra 8. En ella, se 

observa con e 1 a r i dad, los diferentes polisacáridos 

existentes en la •::.rinadurant.e el ciclo menstrual, 

destacando la presencia de los condroitines Sulfato G y 

A, Keratán Sulfato, Dermat.án Sulfato y Heparán Sul fa.t.o; 

así como su concentración en los di as (l, - 1 y + 1. 

Cabe sel'lalar, c¡1..1e la ma.yor concentra.: ión observada en la 

elect.roforésis COi'l'esponde al Condroi t:ín Sulfato e, 

seguida 

Kerat.án 

por el Condroití.n Sr..¡lfat.o A, Heparán 

Sul fa t.•:. y una mínima concent.¡·ac ión de 

Sulfato, 

Dermat.án 

Sulfato, apenas perceptible. Este hecho correlaciona con 

el descri t.o en el perf i 1 de los GAGs (Figura 6) puesto 

que la mayor concentración de estos compuestos 

corresponde al dia de la ovulación (dia cero). 
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1.- El perfil de los GAGs en orina describe un patrón 

característico encontrando un valor máximo de 106.74 

± 46.16 ,ug/ml en el día de la ovulacH•n. 

2.- Al comparar la concentración de 1-:•s GAGs del dia 

-de la ovulación con los encontrados en las fases 

folícular y secretora, se aprécia una diferencia 

significativa en todos los casos estudiados_ 

3.- Los niveles de GAGs urina;'ios en mujeres norm;:;les 

son de 71iL 04 :t 4:3 _ 96 ,ugiml de or-ina_ 

4.- Los niveles de Ac _ IJrónico y He;<osaminas valorados 

en la orina y en los GAGs e:x:t.ra:ídos de la 

describen 

urinarios. 

un pa+~rón si mi lar al de los 

misma, 

GAGs 

5.- Con el método elect.l'oforét.ico empleado para la 

caracterización de los GAGs urinarios, se logró 

identificar con clal'idad el tipo:• de polisacárid•:os 

existente. 

6.-:- Los GAGs urinarios em:ontPados en todo el ciclo 

menstrual f,_.¡erón; Condroi tin Sulfato A y C, Dermatán 

sUlfato, Heparán Si.ilfato y Kerat.án Sulfato. 

7. -De acuerdo a nuestros resultados la Caracteriza e ión 

Y Cuant.ificaci<:·n de los GAGs en orina se puede 

definir como un criterio confiable y preciso para 

estudiar el ciclo menstrual. 
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TARA 1. 

C:AAOCTERISTICAS 6ENE!l.M.ES DE 6LIC:OSAMINOGLICANOS. 

¡ 
li.ICO&IIIII-
lilcti«JS. 

Arillo 

HiaiiJJ'6nico 

1 

1 
f~1roitín 
Sulfato 

llertalán 
Sulfato 

\~raíAn l Mfato 

! 

¡ ' ' 

PESO DISI\CARIDO DISTRIBIJCION 
IIOLECIJLAR REPETITIVO 

1 Nt). SULFATOS 1 
1 POR DISACARIDO , TISULAR 

4900 a 

6 
s x te 

5000 a 
59,900 

15,000 a 
49,900 

5900 a 
12,900 

6009 a 
25,000 

! 

·o . . l i. -glucuromeo:o i 
-N-acetil ' 
g!ucosaroina.) 

1 l (!i-g' . . 1 JUCUNnJCO ; 

-N-acet.il 1 
galart.osamina in! 

i 
1 1 

1 m:-s~~w;ó~ico 1 
ó L -wurvm co- 1 
N-acet.il 1 

/ galartosamwa!ni 
1 1 
1 ¡ 

(1)-glucur•)nico / 
ó L -iduróniw- j 
N-acet.il 
glucosaminaln 1 

1 

1 
(0-glucur•Snüo 1 
ó L -iduróniw- ¡ 
N-acetil 1 

1 glucosamrnaJn 

1 1 

1 
(0-galart.osa 
-N-acetil 

J gluwsamina)n 

1 
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0 

ft.2-2.:3 

1.0-2.0 

~).2-3.0 

2.0-:3.L3 

0.9-1.8 

Tejidos embrionarios mayor 
contenido que adultos,car-
tílago, piel, líquido si-
vial. 

1 
C:art.ilago, córnea, hues.' 

1 piel, arterias. 
1 

1 
! 
l 
1 
1 Piel, vasos sanguíneos, 

1 válvulas cardiacas. 

1 Pul¡;ón, art.erias, super¡ ""' "'"~". 
1 

1 

1 

Pulmón, hígado, piel. 

Cartílago, córnea, discos¡ 
int-ercalares. 1 

1 

1 

1 
1 

1 
1 



TABLA 2 

CRITERIOS DE VALIDACIOt4 

ll N l r l m 1 b l ¡ N 1 ~3IBILIDAD EXACTITIJD 1 PRECISION 
11 1 1 1 11 1 1 
¡¡ 1 1 

1 

i 1 ¡' ¡' 
11 1 1 il 1 

SAGs l\2el0.999jl 0.0024 ! -V}02 1!
1 

61 
1
1 %.05 ± !U ~ ls7.6 ± 5.21 1 96.:3 ± 3.3 

11 1 1 ( 10 ¡¡g 1 1 

11 ! 1 1 ¡¡ 1 1 i 

11 l 1 1 ll 1 1 1 ¡ 
11 1 1 1 ll 1 1 l 1 

HEXO 11 :37,0.9931 c3.097 l 0.0192 ¡ 161 197.7~ ~~~59 % 193.5 ± 6.91 199.9 ± 0.031 

11 1 1 . 1 11 1 1 1 1 
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PACIENTE j EDAD ! GTB ! TM 
1 

LC 
1 

P-4 
1 

l 
1 

1 
1 

29 DIFA8ICA 2.5 :31 .5.99 

1 1 

2 ·~·C 
1 DI FA::: I CA 2.S 29 7.64 1 ·-··-· 1 

1 ¡ 
1 1 1 .-,.- 1 

1 :3 ¡ 1 DIFA:::ICA 24 1 2'3 8.:::5 1 L·=-' 

1 
1 
1 

1 1 1 1 1 

1 
! 1 

1 4 
1 

::::6 

1 

DIFA:::ICA 
1 

24 1 26 
1 

lü. 7:) 
1 
1 1 1 

22 DIFA:::::ICA 24 26 1-11.41 

l 
26 DIFASIC:A 2'3 116.:3.5 

7 24 DIFA:::::ICA 1 22 1 2.5 1 9.76 

.-,-, 
L/ DIFASICA 1 •. 1 28 1 16.88 

27.88 10.76 
± 2 . €1:::: ± :::: . 73 * P-4 CMEDIA DE TRES VALORES). 

* TM CDIA DE MUESTREO). 

* LC (LONGITUD DEL CICLO). 
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TABLA 4 

· VALORES DE LOS GAGs, AG. IJRONICO Y HEXOSAI'iiNAS EXTRAIOOS, EN LAS 

FASE F0UCIJLAR, FASE SECRETORA Y EN LA OVULACION. 

1 - i ¡ 

HEXO. 

A.iJ. 

FA:3E FOLICiJLAR 
N= i69 

25.09 ± 15.48 

24.2i ± í-5.22 

1 
1 
1 
1 

OViJLAGION 
N= 24 

H36. 74 ± 46.15 

39.05 ± 17.14 

37.63 ± 17.29 

39 

1 

1 
i 

1 

FASE SECRETORA 
1':;229 

63.50 ± 42.02 

27.59 ± 16.25 

26 . .57 ± 16.97 

1 
l 
1 



TABLA .S 

VALOI>:ES DE LOS 61\Gs, AC. URONICO Y HEX0'3Ai"'JNAS EN LAS 

A. U. 

FASE FOUCiJUIR, FASE SECRETORA Y EN LA OVUI..ACION 

DIHEGTOS DE LA ORINA 

FiiSE FOLICVLAi\ 1 

r~ 16~ j 

¡ 
75 . .11 ± 44.07 ¡ 

l 
j 

4E.8.04 ± 255.68 j 

700.2-6 ± ,!¡1.44 

OVI.iLACiON 
;~= 24 

1 

FASE SEC:I(ET(IfiA 
N=229 

106.74 ± 46.1.5 l E.S.50 ± 42.02 

1 
6:?.5.87 ± 1&9.9'3 l 41::3.02 ± 275.16 

1 

J 
184:3.42 ± 333.8.5 ! 716.16 ± 423.13 
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FIGURA 1-A 

GLICOSAMINOGLICANOS 
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FIGURA 2 

EFECTO REGULADOR SOBRE LOS GAGs 

EN EL LIQUIDO FOLICULAR. 
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FIGURA 3 
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FIGURA 4 
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FIGURA 5 
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FIGURA 6 

PERFIL DE LOS GAGs, LH V T.B.C. 
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FIGURA 7 

PERFIL DEL AC. URONICO Y HEXOSAMINAS 
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~!GURA 8 

PATRON ELECTROFORETICO 
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AMENORREA. Ausencia de la menstruación. 

AMINOAZUCAR. Azúcar en el cual un grupo oxidrilo <OH) 

ha sido remplazado por un grupo amino 

< NH L 

CELIJLAS DE LA GRANIJLOSA . Son un tipo de células 

CETACEcX;;. 

específicas del ovario, con una función 

única, cada folículo primario CQntiene una 

célula germinal rodeada células 

granulosas. 

Orden que contiene a los únicos mamíferos 

marinos CQf(!pletQs: Ballenas, delfines 

marsopas etc. 

CICLO ANOVULATORIO. CorrespCJnde al e ic lo menstr•...1al 

en el cual no ocurre ovulación. 

ClJERPO LIJTEO. Estruct.J...1ra ovárica que secret.a estrógenos 

y progesterona que se forma tempcn~almente 

a partir de la célula remanentes del 

folículo después de la ovLüac ión. 

DISACARIDO. Azúcar c•...1yas rooléculas están constituidas 

por dos monosacáridos, se encuentran 

unidos por enlaces glicosídicos. 

ENDOMETRIO. Membrana mucosa glandular que reviste la 

superficie interna del útero de los 

mamíferos. 
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ERROR EXPERIMENTAL. La variación que es de esperar al 

repetir el experimento excluyendo errores 

en el disef'lo. 

ESTEROIDES. Grupo de compuestos de estructura ciclica 

básica compleja. Son las hormonas 

EXACTITUD. 

FOLICIJLO. 

sexuales (Progesterona, andrógenos y 

est.r·ógenos) . entre otras. 

p¡•o;dmidad. de una estimación o medie ión 

al valo!' e:>=:act.o o verdader-o. 

Vesícula esférica llena de Líquido que se 

encuent-ra en el ovario de los mamíferos y 

donde se desarrolla el óvulo. 

GL I COSA MI NOGL I CANO:::: . Son Lm grupo heterogéneo de 

GUJC:ANO. 

GI.JJCO. 

polímeros lineales aniónicos constitJ . .üdos 

por sen~encias repetitivas de disacáridos 

formados por un aminoa.zúcar y un ácido 

Poi i:;ácarido constituid·::. por un solo tipo 

de unidad de az•.Jca.r es decir > 95 %. 

(constituidos por unidades de Glucosa-D). 

Formas prefijas del griego glykys, dulce; 

glucógeno. Observa con mucha razón en Latín 

que gluco-, gluc- son en realidad formas 

anórmales. Lo correcto sería glíco-. gli~-1 



GONAOA. 

ya que la transcripción normal en espai'lol 

del fonema griego es i. 

Organo de la reproducción de los 

animales. Produce las células sexuales 

(gametos) ova-rios ó testículos. 

GONADOTROPINAS. Hormona del lóbulo anterior de la 

HIDROLISIS. 

HIPOFISIS. 

HIPOTALAMO. 

HORMONA. 

hip<:.fisis que act-úa sobre las gónadas (LH 

y FSH). 

En generals reacción ent.re un compi.Jest.o y 

agua, pal'ti n.!larmente a·::¡uellas en que 

intervienen úmes H+ y OH-. 

Glándula endocrina del cerebro de los 

vePt.ebra.dos~ si t.uada debajo de t.alárrto y 

detrás del quia.sma. óptico. 

Re·:;i<:.>n del encéfalo de los vertebrados 

q1...1e esta jt•sto debajo de los hemisferios 

cerebrales, 

integración 

es responsable de la 

de 

e orflpo l' tam i en t.o 

correlación 

endoc ;' i nas . 

de muchos 

básicos 

de funciones 

patr6nes 

que ent-rai'lan 

neurales y 

Sustancia que se desplaza desde un tejido 

especial en donde se ha liberado, para ser 

transportada por la corriente sanguínea 
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LAGOMORFOS. 

MENARC:A. 

hasta células distantes que responden a la 

hormona y en donde ésta ejerce su efecto 

caracte¡~í sti co. 

(Lagomorpha) Orden de mamíferos 

herbívoros que incluye a las liebres y 

conejos. 

La aparición de la primera hemorragia 

menstrual. 

MENSTRUAC:ION. Desprendimiento y expulsibn del 

OOCITO. 

ORINA. 

PLA8MA. 

PRECISION. 

e-ndometriCJ. 1 junto con gran pérdida de 

sangre en el fluido mensti'ual. 

Célt.!la que mediante meiosis origina un 

óvulo. 

LíqL•ído que se elimina a tráves de la 

uret-ra o cloaca. Se produce en los riflones 

otra.s sustanc ia.s en cantidades pequeflas. 

Componente t. raspa rente 

incoloro de la sangre de los vertebrados. 

Una medida del gr-ado en que 

observaciones repetidas de la misma cosa 

concuerden entre sí. (Depende de la 

reproduct.ividada de la medida). 

PROTEOGLIC:ANO. Es la unión covalente de un GAGs con una 
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POLIMERO. 

ROEDOR. 

proteína (núcleo protéico). 

Es un compuesto de alto peso molécular, 

formado de varios compuestos más pequeftos 

(Unidades monoméricas). 

Orden de malliíferos más gr-ande que incluye 

ratas, ratones, ardillas, castores. etc. 
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