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Ovario: estrógenos, gestágenos,
andrógenos, globulina fijadora
de hormonas sexuales, inhibinas
y cariotipo
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El ovario es un órgano con capacidad germinal y endocrina, que sintetiza
estrógenos, progesterona, andrógenos, factores locales de crecimiento,
inhibinas, activina y folistatina.
En este artículo se revisa:

1. La fisiología del eje hipófiso-gonadal y las diferentes técnicas de
laboratorio utilizadas en la determinación de los parámetros informativos
de la función germinal y endocrina, así como sus aplicaciones clínicas en
entidades como la pubertad precoz y retrasada, los trastornos de la
ovulación, el hiperandrogenismo ovárico y los trastornos gonadales
secundarios a trastornos inmunológicos, radioterapia y quimioterapia.
2. Las pruebas de estimulación y supresión utilizadas en el diagnóstico
diferencial de los trastornos puberales y del hiperandrogenismo ovárico.
3. La utilidad del cariotipo en la caracterización de los trastornos
gonadales, específicamente el síndrome de Turner y el fallo ovárico
precoz.

Palabras clave: Eje hipófiso-gonadal. Pruebas de estimulación ovárica. Pubertad pre-
coz. Pubertad retardada. Hiperandrogenismo ovárico. Inhibina. Hormona antimülleria-
na. Síndrome de Turner. Fallo ovárico precoz.

INTRODUCCIÓN

El ovario es un órgano con una doble función: germinal o repro-
ductora, que proporciona oocitos, y endocrina, con la capacidad de
sintetizar estrógenos, progesterona, y en menor proporción, andró-
genos, factores locales de crecimiento, inhibinas, activina y folis-
tatina. La plena adquisición de estas capacidades ocurre en la ado-
lescencia, una vez finalizado el desarrollo puberal, e implica
cambios anatómicos y funcionales que se inician en el período
prenatal.

Función endocrina

La estroma ovárica contiene las células de la teca, en cuya capa
externa se sintetizan los andrógenos, bajo la regulación de la hor-
mona luteinizante (LH) hipofisaria, y las células de la granulosa,
que aromatizan los andrógenos a estradiol, estimuladas por la hor-
mona foliculoestimulante (FSH).
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The ovary has both endocrine and
reproductive functions and synthesizes
estrogens, progesterone, androgens,
growth factors, inhibins, activins and
follistatin.
The present article reviews the following:

1. The physiology of the pituitary-gonadal
axis and the laboratory techniques used to
assess both reproductive and endocrine
functions, as well as their clinical
application, specifically in precocious and
delayed puberty, ovulatory dysfunction,
ovarian hyperandrogenism, and gonadal
abnormalities due to autoimmune
diseases, chemotherapy and radiotherapy.
2. The stimulation and suppression tests
used in the differential diagnosis of
pubertal disorders and ovarian
hyperandrogenism.
3. The usefulness of karyotype in the
characterization of gonadal disorders,
specifically Turner’s syndrome and
premature ovarian failure.
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Síntesis de los esteroides sexuales

La vía de síntesis de los andrógenos es común para el
ovario y la glándula suprarrenal. Se inicia mediante una
enzima limitante que rompe la cadena lateral del coleste-
rol dando lugar a la pregnenolona (fig. 1). La pregneno-
lona sigue dos vías de conversión, una es la vía de los es-
teroides ∆5, en la cual, por acción del citocromo
P450c17, que posee actividad 17α-hidroxilasa y 17-20
liasa, se convierte en 17-hidroxipregnenolona (17OH-
Preg) y dehidroepiandrosterona (DHEA), respectivamen-
te, y la otra es la vía de los esteroides ∆4, donde la pro-
gesterona pasa por las mismas actividades enzimáticas a
17-hidroxiprogesterona (17-OHP) y androstendiona. Los
pasos de los esteroides ∆5 a ∆4 son asumidos por la enzi-
ma 3β-hidroxisteroide deshidrogenasa (3ß-HSD). Las
células de la teca ovárica bajo el estímulo de la LH se-
gregan androstendiona y testosterona; la androstendiona
es aromatizada por las células de la granulosa estimula-
das por la FSH para dar lugar a las estronas; a partir de la
testosterona se sintetiza estradiol. La síntesis de los an-
drógenos ováricos varía durante el ciclo menstrual; es
mínima en la primera fase del ciclo, denominada fase fo-
licular (del primer al octavo día del ciclo menstrual).

Transporte de los esteroides sexuales

Los esteroides sexuales son transportados en el plas-
ma por una proteína específica, denominada globulina
fijadora de hormonas sexuales (SHBG), similar a las
proteínas transportadoras para la tiroxina o los corti-
costeroides. La SHBG transporta principalmente tes-
tosterona y estradiol. Una fracción menos importante
de las hormonas sexuales es transportada inespecífica-

mente por la albúmina y aproximadamente un 1% de
la testosterona circula en plasma en forma libre. Esta
fracción libre se considera biológicamente activa, ya
que es la que difunde por las células diana para unirse
al receptor androgénico1,2.

Durante la pubertad, la SHBG disminuye ligera-
mente en las niñas y muy marcadamente en los niños.
Los andrógenos, la insulina, la hormona de crecimien-
to (GH) y los glucocorticoides disminuyen la síntesis
de SHBG, mientras que los estrógenos y la hormona
tiroidea la aumentan.

La determinación de la SHBG, en un principio, era
indirecta hasta el desarrollo del inmunoensayo. Actual-
mente muchos de los kits comerciales la determinan di-
rectamente con un anticuerpo específico. En un estudio
que compara diversos métodos3, 3 de ellos isotópicos,
uno inmunométrico y otro indirecto con dihidrotestos-
terona marcada con tritio y filtro de dietilaminoetilcelu-
losa4, se observaron resultados muy diferentes, ya sea
porque los anticuerpos procedían de diferentes espe-
cies, ya sea por diferencias metodológicas.

La determinación de SHBG es útil fundamental-
mente en la caracterización del hiperandrogenismo en
la mujer y del hipogonadismo en el varón; es necesa-
rio establecer los valores de referencia para cada labo-
ratorio, en función del método utilizado y del sexo, ya
que existe dismorfismo sexual.

Dada su regulación por la insulina, la SHBG tam-
bién se consideró un marcador de resistencia a la insu-
lina y su determinación, cuando está disminuida, puede
ser útil para identificar a pacientes con hiperandroge-
nismo ovárico susceptibles de tratamiento con fárma-
cos sensibilizantes de la insulina5.
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Fig. 1. Vía sistémica común de los andrógenos en la suprarrenal y en el ovario. C21: 21-hidroxilasa; C11: 11β-hidroxilasa; DHEA: dehi-
droepiandrosterona; DHT: dihidrotestosterona; DOC: deoxicorticosterona; S: 11 deoxicortisol; P450arom: P450 aromatasa; 5α-R: 5α−
reductasa; 3βHSD: 3β-hidroxisteroide deshidrogenasa; 17β-R: 17β-hidroxisteroide deshidrogenasa.
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Regulación de la actividad androgénica

La actividad de los andrógenos está regulada en los
tejidos diana, especialmente en la piel, por 2 proteí-
nas: el receptor androgénico y la enzima 5α-reductasa
(5α-R). A nivel periférico, la actividad 5α-R transfor-
ma la testosterona en dihidrotestosterona (DHT), el
más activo de los andrógenos, ya que es el que tiene
mayor afinidad por el receptor6. Mientras que la acti-
vidad 5α-R presente en los genitales externos no pare-
ce ser dependiente de andrógenos, no ocurre lo mismo
con la enzima localizada en la piel pubiana, cuya acti-
vidad está mediada por el receptor androgénico. La
actividad 5α-R no se limita exclusivamente a la testos-
terona, sino que la DHT producida puede también ser
secundaria a la acción de la enzima en la androsten-
diona. Parece existir una cierta correlación entre la ac-
tividad 5α-R y la concentración de un metabolito de la
testosterona y DHT, el 3α-androstanediol6.

El andrógeno mayormente utilizado como indicador
androgénico es la testosterona, que hace aproxima-
damente 30 años se determinaba en los laboratorios
clínicos mediante radioinmunoanálisis (RIA) que in-
troducían inicialmente extracciones con solventes or-
gánicos y purificaciones cromatográficas. Posterior-
mente, la posibilidad de obtener anticuerpos más
específicos hizo eliminar los tratamientos previos al
RIA de extracciones y cromatografías. Actualmente,
los ensayos de testosterona que se realizan en la ma-
yoría de hospitales y laboratorios de referencia son
inmunoensayos automatizados con detectores de fluo-
rescencia o de quimioluminiscencia. El coste econó-
mico y su practicidad han hecho que se generalicen,
aunque algunos de estos ensayos tienen una limitada
validación desde el punto de vista de la especificidad
y de la exactitud. Una demostración de ello es el estu-
dio comparativo de los 4 métodos automatizados más
usados (Roche Elecsys, Bayer Centaur, Ortho Vitros y
DPC Immulite 2000), y 2 RIA comerciales compara-
dos con la cromatografía líquida en tándem con espec-
trometría de masas7. Una vez analizados los resulta-
dos, los autores consideran que algunos de los valores
de referencia de las casas comerciales son inapropia-
dos, de lo que se deduce que cada laboratorio debe ob-
tener sus propios valores. En segundo lugar, DPC-RIA
y Roche Elecsys tienen una buena correlación con los
valores obtenidos por cromatografía-espectrometría de
masas; por último, aconsejan que sin ninguna modifi-
cación previa, los demás métodos automatizados no
son aceptables para determinar testosterona en muje-
res y niños.

La variación de los valores de andrógenos (testoste-
rona, DHEA-sulfato [DHEAS], androstendiona) y
SHBG en mujeres según la edad se ha estudiado en
una amplia población de mujeres con edades com-
prendidas entre los 18 y los 72 años de edad8.

Otro parámetro utilizado para cuantificar la activi-
dad androgénica es la testosterona libre; sin embargo,
la sensibilidad y la exactitud de la mayoría de los mé-

todos son cuestionables, sobre todo en mujeres con
valores de testosterona total unas 10 veces inferior a
los de los varones, y valores de testosterona libre unas
20 veces inferior. En una comparación de métodos
con el de diálisis considerado de referencia, se puso
de manifiesto que el cálculo del índice de andrógenos
libre, equivalente a la testosterona libre, y por tanto,
biológicamente activa (IAL, testosterona (nmol/l) ×
100/SHBG), se correlacionaba bien con el método de
referencia9. Dados los problemas metodológicos en la
determinación de la testosterona libre10 muchos auto-
res utilizan el IAL en la evaluación del eje hipotála-
mo-hipófiso-gonadal11.

Inhibina

La inhibina es una glucoproteína producida por las
células de la granulosa del ovario. Es una hormona
no esteroidea, que fue definida inicialmente por su
propiedad de suprimir las gonadotropinas12. En su
forma biológicamente activa, es un dímero consisten-
te en una subunidad α unida a una subunidad β A (in-
hibina A) o β B (inhibina B). La utilización de méto-
dos de laboratorio específicos, como el ELISA, ha
permitido dilucidar las variaciones en los valores sé-
ricos de las 2 subunidades en función de la edad. Las
primeras técnicas de inhibina tenían reacción cruzada
con diversas formas moleculares, algunas de ellas
inactivas. Posteriormente, el enzimoinmunoensayo
(ELISA) con doble anticuerpo fue capaz de detectar
solamente la inhibina dimérica. Sin embargo, sólo un
ensayo tuvo suficiente sensibilidad para detectar la
inhibina a lo largo del ciclo menstrual13. A pesar de
su sensibilidad, este ensayo no distinguía entre inhi-
bina A y B; cuando pudo obtenerse un estándar de in-
hibina B se demostró que lo que se determinaba era
fundamentalmente inhibina A. Groome et al13 publi-
caron el primer ensayo específico y altamente sensi-
ble para inhibina B; se estudió sus variaciones a lo
largo del ciclo menstrual. El ensayo tenía una sensi-
bilidad de 10 pg/ml y una reacción cruzada con la in-
hibina A del 0,5%.

La inhibina A está presente sólo en la mujer, es baja
en la fase folicular, aumenta en la ovulación y es má-
xima durante la mitad de la fase luteal; es indetectable
de los 6 meses a los 8 años de edad14.

La inhibina B, producida en los folículos antrales
bajo el estímulo de la FSH, es la forma de inhibina ca-
racterística de la fase folicular del ciclo, y es detecta-
ble a todas las edades14. En las niñas, los valores más
bajos de inhibina B se observan entre los 6-24 meses
de edad15,16, y aumentan durante los primeros estadios
de la pubertad, al mismo tiempo que los valores de
LH hipofisaria14,16,17. Las concentraciones de inhibina
B disminuyen al final de la pubertad, y en la mujer,
son bajas en la fase folicular y presentan una correla-
ción positiva con los valores de FSH14.

Las concentraciones plasmáticas de inhibina B au-
mentan rápidamente en la fase folicular inicial hasta
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un pico de 85,2 ± 9,6 pg/ml. Cuando en la mitad del
ciclo aumenta la FSH, la inhibina B disminuye y per-
manece baja el resto de la fase folicular. Dos días des-
pués del pico de LH, en la mitad del ciclo, se produce
otro pico breve de inhibina B con concentraciones de
133,2 ± 31,2 pg/ml para luego descender a concentra-
ciones < 20 pg/ml durante el resto de la fase luteal14.
La inhibina B es un marcador periférico del desarrollo
folicular ovárico, ya que refleja la función de las célu-
las de la granulosa de los pequeños folículos antra-
les18. El aumento global en el número de estos folícu-
los durante la mitad de la pubertad contribuye al
aumento de las concentraciones de este producto en
niñas puberales.

Hormona antimülleriana (AMH)

La hormona antimülleriana (AMH) es una gluco-
proteína dimérica, que pertenece a la familia del factor
de transformación del crecimiento beta (TGF-β). La
AMH induce la regresión de los conductos de Müller
durante la vida intrauterina, es producida por las célu-
las de la granulosa del ovario e inhibe la maduración
de los folículos primordiales y el crecimiento de los
folículos preantrales19-21. Estudios realizados en ratas
parecen indicar que la AMH sería uno de los factores
determinantes de la respuesta folicular a la FSH22.

Los valores séricos de AMH en mujeres son casi in-
detectables en el período neonatal, sufren un ligero
aumento en los primeros 2-4 años de vida, se estabili-
zan posteriormente en la edad adulta, y descienden de
nuevo en la perimenopausia23. La AMH muestra pocas
variaciones a lo largo del ciclo menstrual, se correla-
ciona con el número de folículos antrales, y parece ser
de utilidad como marcador de la actividad o “edad”
ovárica24-27.

En los estudios de infertilidad, el valor predictivo de
la FSH, el estradiol y la inhibina B en las mujeres en
tratamiento es controvertido, y aunque el valor predic-
tivo más importante sigue siendo la edad, la AMH se
considera un marcador fiable independiente de la ins-
tauración y evolución del embarazo28.

Función reproductora

La población total de oocitos, que posteriormente
formarán los folículos ováricos, se constituye durante
el desarrollo fetal. De unos 400.000 oocitos presentes
al nacimiento, sólo unos 400 completarán el ciclo ma-
durativo; el resto sufre un proceso de apoptosis29. La
foliculogénesis está regulada por factores autocrinos,
y en sus últimas etapas –desarrollo de los folículos
terciarios o preantrales, del folículo de Graaf y selec-
ción del folículo dominante u ovulatorio– está regula-
da por las gonadotropinas hipofisarias. Durante la fase
folicular del ciclo los valores de FSH aumentan pro-
gresivamente y estimulan el crecimiento del folículo
antral, y el incremento de los valores de estradiol y
andrógenos en el líquido folicular y en la circulación
periférica. El aumento de los valores de estradiol inhi-

be la secreción de FSH y estimula la de LH, produ-
ciéndose un pico secretor de ésta (previo a la ovula-
ción), que a su vez determina la luteinización de las
células de la granulosa. La ovulación se acompaña de
un nuevo pico secretor de FSH, y de un aumento de
LH y estradiol, con lo que se inicia la fase luteal (días
14-28 del ciclo). Los valores de gonadotrofinas y es-
tradiol caen bruscamente y se forma el cuerpo lúteo,
que sintetiza progesterona. El cuerpo lúteo tiene una
vida media de 14 días; su atrofia es seguida del san-
grado menstrual30.

Cuantificación de los esteroides sexuales 
y de la SHBG

Las determinaciones basales de estrógenos, andró-
genos y SHBG se realizan actualmente en la mayoría
de laboratorios por RIA o inmunoensayos no isotópi-
cos. Este sistema es muy útil desde el punto de vista
práctico, pero en algunas situaciones, como es el caso
de la pubertad precoz y de la medición de estradiol, no
tiene suficiente capacidad de discriminación diagnós-
tica.

Las concentraciones de estradiol en las niñas pre-
puberales no han podido determinarse por la escasa
sensibilidad de los métodos inmunológicos. En un es-
tudio realizado en niñas con telarquia prematura,
definida como la aparición del botón mamario antes
de los 8 años, se pudo determinar el estradiol con un 
bioensayo recombinante ultrasensible. Los valores en-
contrados fueron de 8,4 ± 4,5 pmol/l o sea 2,3 ± 1,2 pg/
ml superior al del grupo control de niñas prepuberales
de 3,3 ± 3,5 pmol/l equivalente a 0,9 ± 1,0 pg/ml. La
sensibilidad de dicho bioensayo era de 0,07 a 0,7 pmol/l
(0,02-0,2 pg/ml)31. En la actualidad los RIA con mayor
sensibilidad utilizados en los laboratorios clínicos son
capaces de detectar hasta 5 pg/ml.

Pubertad precoz y retrasada

En la niña, la pubertad se considera precoz si el de-
sarrollo mamario se inicia antes de los 8 años. En el
90% de los casos, se tratará de una pubertad precoz
central idiopática, es decir, de una activación precoz
del eje hipotálamo-hipófiso-gonadal de etiología des-
conocida. En estos casos, teóricamente, las concentra-
ciones séricas de estradiol (y de gonadotrofinas) se en-
cuentran elevadas. Sin embargo, en estadios iniciales
de la pubertad, cuando la instauración de un trata-
miento frenador es efectiva, los valores de estradiol (y
de gonadotrofinas) se encuentran en muchas ocasiones
por debajo de los límites de detección del RIA con-
vencionales, y otros métodos como el inmunoensayo
con quimioluminiscencia tampoco son altamente dis-
criminativos32. Recientemente, se ha postulado la uti-
lización de métodos ultrasensibles para la medición
del estradiol, como el bioensayo de células recombi-
nantes33. Su uso en la práctica diaria, sin embargo,
está limitado por la ausencia de datos de normalidad
en pacientes prepuberales y puberales34. Por consi-
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guiente, hay que recurrir habitualmente a pruebas de
estimulación para realizar el diagnóstico de pubertad
precoz central evolutiva (véase más adelante).

En la pubertad precoz periférica, entidad poco fre-
cuente en pediatría, los valores séricos de estradiol se
encuentran elevados frente a unos valores indetecta-
bles de gonadotrofinas hipofisarias.

En la pubertad retrasada de origen secundario (hipo-
gonadismo hipogonadotrófico), la situación es muy
parecida a la de la pubertad precoz central idiopática,
en cuanto a que los valores basales de gonadotrofinas
y estradiol no permiten en general hacer un diagnósti-
co de certeza. En la pubertad retrasada de origen pri-
mario (hipogonadismo hipergonadotrófico), los valo-
res bajos de estradiol coexisten con valores elevados
de gonadotropinas; en general, no es necesaria la prác-
tica de pruebas de estimulación.

Hiperandrogenismo ovárico

El síndrome del ovario poliquístico (SOPQ) es la
causa más frecuente de exceso de producción andro-
génica en adolescentes y mujeres jóvenes; afecta apro-
ximadamente a un 3% de la población femenina en
edad fértil35. Los criterios diagnósticos del SOPQ han
sido recientemente revisados en una reunión de exper-
tos en mayo de 200336. Para el diagnóstico, se consi-
deran necesarios 2 de los 3 criterios siguientes:

1. Presencia de oligoovulación o anovulación crónica.
2. Presencia de signos clínicos y/o bioquímicos de

hiperandrogenismo.
3. Presencia ecográfica de ovarios poliquísticos.

Desde el punto de vista práctico, se considera que el
SOPQ y el hiperandrogenismo ovárico funcional de
manifestación peripuberal o pospuberal son la misma
entidad37. El hiperandrogenismo ovárico se acompaña
frecuentemente de un exceso de producción de andró-
genos suprarrenales –en ausencia de defectos enzimá-
ticos de la esteroidogénesis suprarrenal– y presenta
una incidencia elevada en determinados grupos pobla-
cionales, como por ejemplo, en las adolescentes con
antecedentes de bajo peso al nacer e historia de pubar-
quia precoz en la infancia38,39, y en las adolescentes y
mujeres jóvenes con obesidad40.

Para el diagnóstico, se deben determinar los andró-
genos basales (testosterona total, androstendiona,
DHEAS) en la fase folicular precoz del ciclo mens-
trual (3.º-5.º día), o después de al menos 2 meses de
amenorrea, además de la SHBG, la 17-hidroxiproges-
terona (17-OHP) y el IAL. Valores basales de 17-OHP
inferiores a 10 ng/ ml (en fase folicular) excluyen la
presencia de una forma tardía de hiperplasia suprarre-
nal congénita por déficit de 21-hidroxilasa41. El valor
diagnóstico de las determinaciones de LH y estradiol
es discutible; la valoración de la función tiroidea y de
la prolactina permite descartar la presencia de otras
endocrinopatías.

Si los valores de andrógenos, SHBG y gonadotrofi-
nas son normales, podemos excluir una causa supra-
rrenal u ovárica del exceso de andrógenos. En un por-
centaje de estas pacientes, la determinación de las
cifras de 3α-androstenediol permitirá demostrar el ori-
gen periférico del hiperandrogenismo42.

Si la testosterona total es superior a 200 ng/dl hay
que descartar un tumor virilizante. Del mismo modo,
si la DHEAS es superior a 600 µg/dl conviene descar-
tar una masa suprarrenal. El hallazgo de valores nor-
males de testosterona total no descarta el origen ovári-
co del exceso de andrógenos. Por ese motivo es
importante el cálculo del índice de andrógenos libre y
de la SHBG, ya que valores bajos de esta proteína
transportadora determinan un aumento de la testoste-
rona libre, y por tanto, biológicamente activa. En la
actualidad, no existe un estándar de laboratorio para
los valores de testosterona libre, ya que los resultados
varían considerablemente según las técnicas utiliza-
das9,43.

En el hiperandrogenismo de origen suprarrenal, se
encuentran en general valores basales moderadamente
elevados de DHEAS, mientras que si el exceso de an-
drógenos es de origen ovárico, las cifras basales de
androstendiona y testosterona estarán aumentadas,
acompañadas ocasionalmente de elevación de los ni-
veles de LH o del cociente LH/FSH (> 2), y de una
disminución de las concentraciones de SHBG.

Cuantificación de las concentraciones 
de progesterona

En mujeres con ciclos menstruales regulares, el au-
mento de los valores de progesterona sérica por enci-
ma de 15 ng/ml en la fase luteínica (día 21 del ciclo
menstrual) es indicativo de ovulación44. La progeste-
rona salival y la progesterona en sangre capilar reco-
gida en papel de filtro se han determinado en estudios
realizados en adolescentes sanas y en adolescentes
afectas de hiperandrogenismo ovárico; se encontró
una buena correlación con los valores de la progeste-
rona sérica45,46. En el caso de la progesterona salival,
se consideran indicativos de ovulación valores > 563
pg/ml detectados en los 15 días que preceden al ci-
clo33. En el caso de la determinación de progesterona
en sangre capilar recogida en papel de filtro, valores
de 1,0 ng/ml o superiores en los 5-6 días que prece-
den a la menstruación son indicativos de ovulación46.

Cuantificación de las concentraciones 
de inhibina B y AMH

En los últimos años se está investigando sobre el
papel de la inhibina como marcador de la función go-
nadal en los pacientes supervivientes de un cáncer,
después de la radioterapia y/o quimioterapia. El diag-
nóstico de insuficiencia ovárica es fácil cuando es
completa, ya que el patrón bioquímico es el de un hi-
pogonadismo hipergonadotrófico. Sin embargo, en
casos de insuficiencia ovárica parcial, la medición de
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los valores de inhibina B tiene un valor diagnóstico y
pronóstico47. En niñas prepuberales con cáncer, la
quimioterapia se asocia a una supresión de inhibina
B, normalmente transitoria, que puede indicar una de-
tención en el desarrollo folicular. La supresión man-
tenida de esta hormona después del tratamiento puede
ser indicativa de daño ovárico permanente47. En adul-
tas supervivientes de un cáncer infantil con ciclos
menstruales regulares y una función ovárica aparente-
mente normal, los valores bajos de inhibina B tienen
un valor pronóstico de viabilidad ovárica47,48.

La AMH puede determinarse en la actualidad con
un método ELISA con doble anticuerpo y una gran
sensibilidad (límite de detección < 0,078 ng/ml)49. Se
considera un buen marcador de la reserva folicular en
mujeres perimenopáusicas y en mujeres que precisan
técnicas de reproducción asistida50,51. Asimismo, las
mujeres con SOPQ presentan valores elevados de
AMH, que muestran una correlación positiva con el
grado de disfunción ovulatoria52. Por último, la AMH
se utiliza también como marcador de recidiva tumoral
en mujeres con tumores de las células de la granu-
losa24,53.

Pruebas funcionales en afecciones ováricas

Prueba de estimulación con agonistas de GnRH

La administración de una sola dosis de un agonista
de GnRH (acetato de leuprorelina, ProcrinR, 500 µg
vía subcutánea) determina un estímulo potente y se-
cuencial de las gonadotrofinas hipofisarias y de los es-
teroides gonadales54-56. El máximo estímulo hipofisa-
rio ocurre entre 1-3 h después de la administración, y
la máxima respuesta gonadal tiene lugar a las 18-24 h.
A efectos prácticos, la determinación de LH y FSH se
realiza a las 3 horas, y la de esteroides a las 24 horas.

La prueba de agonistas es útil para el diagnóstico de
los trastornos puberales, y también se utiliza para el
diagnóstico del hiperandrogenismo ovárico funcional
(véase “Gonadotropinas”). En este último caso, la de-
terminación a las 24 h de la 17-OHP permitirá consta-
tar o descartar el origen ovárico del exceso de andró-
genos55.

Prueba de supresión ovárica

En algunas pacientes con hiperandrogenismo, puede
estar indicado realizar una supresión de la función
ovárica cuando las pruebas de estimulación no permi-
tan un diagnóstico etiológico. En estos casos, se admi-
nistran agonistas de GnRH en forma depot o estropro-
gestágenos. En la práctica clínica, son poco utilizados.

La tabla 1 resume las pruebas dinámicas utilizadas
en el diagnóstico de patología ovárica.

Cariotipo

Síndrome de Turner

El estudio citogenético está indicado para el diag-
nóstico del síndrome de Turner, entidad que ocurre en
1 de cada 2.000 recién nacidos del sexo femenino y
que debe sospecharse ante la presencia de las siguien-
tes alteraciones57:

– Período neonatal: edema de manos y pies, pliegue
nucal, coartación de aorta, hipoplasia de cavidades iz-
quierdas, implantación baja del pelo y pabellones au-
riculares.

– Infancia: talla baja y velocidad de crecimiento en-
lentecida, cúbito valgo, hipoplasia ungueal, nevos
múltiples, facies especial, 4.º metacarpiano corto, oti-
tis media crónica.

– Adolescencia: ausencia de desarrollo mamario a
los 13 años, amenorrea primaria o secundaria con
FSH elevada y talla baja.

El cariotipo en sangre periférica debe realizarse en
un número suficiente de células, e indicará si se trata
de una monosomía (ausencia completa del segundo
cromosoma sexual [45,X0], 50-60% de los casos) o de
un mosaico, asociado o no a alteraciones estructurales
de los cromosomas sexuales (deleción de brazo corto
o largo del cromosoma X, y cromosomas en anillo,
entre otras). Las pacientes con deleciones del gen
SHOX se consideran afectas de síndrome de Turner si
la deleción es proximal a Xp22.2-Xp22.358.

Cuando se sospecha clínicamente un síndrome de
Turner y el cariotipo en sangre es normal, éste debe
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TABLA 1. Pruebas dinámicas utilizadas en el diagnóstico de patología ovárica

Determinaciones Parámetros Valoración

Hiperandrogenismo ovárico
Acetato de leuprorelina Basal, 3 h y 24 h LH, FSH, 17-OHP, Hiperrespuesta*

(Procrin, 500 µg s.c. 1 dosis) estradiol 17-OHP > 160 ng/dl
Supresión con Basal y 8 h post LH, FSH, estradiol Supresión adecuada

estroprogestágenos ∆4, testosterona si LH y FSH < 1U/l
1 comprimido/24 h 1 mes y estradiol < 20 pg/ml

Pubertad precoz y retrasada
Acetato de leuprorelina Basal, 3 h y 24 h LH, FSH, estradiol Respuesta puberal

(Procrin, 500 µg s.c. 1 dosis) LH > 7 U/l
y estradiol > 90 pg/ml

∆4: androstendiona; FSH: hormona foliculoestimulante; LH: hormona luteinizante.
*Valores superiores al promedio + 2 DE de los valores en controles; sugestivo de hiperandrogenismo ovárico funcional.



repetirse en fibroblastos de piel. Es importante descar-
tar la presencia de un cromosoma Y –por el conocido
riesgo de desarrollar gonadoblastoma–, mediante téc-
nicas fluorescentes de hibridación in situ (FISH), am-
plificación por reacción en cadena de la polimerasa
(PCR) de marcadores del cromosoma Y o del gen SRY,
responsable de la diferenciación testicular, o a partir
de marcadores polimórficos de un solo nucleótido
(SNP) para el cromosoma X48,49. Aunque en líneas ge-
nerales la detección de material cromosómico Y está
indicada cuando existen signos clínicos de virilización
o cuando se encuentra un fragmento de cromosoma
sexual no identificable en el estudio citogenético, al-
gunos autores defienden su búsqueda sistemática59,60.

Fallo ovárico precoz

El fallo ovárico precoz es una entidad caracterizada
por la existencia de amenorrea de más de 6 meses de
duración asociada a niveles altos de FSH (≥ 40
mU/ml) en mujeres de menos de 40 años de edad61. El
hipogonadismo hipergonadotropo que presentan estas
pacientes se asocia en general a un cariotipo 46,XX
normal. Sin embargo, estudios recientes con técnicas
de FISH han demostrado la existencia de alteraciones
estructurales crípticas del brazo largo del cromosoma
X (Xq13-Xq26), como deleciones y translocaciones,
hasta en un 8,8% de estas pacientes62. Estas anomalías
cromosómicas podrían afectar a la expresión de genes
específicos ligados al cromosoma X esenciales para el
mantenimiento de la función ovárica, o alterar la inac-
tivación del cromosoma X63.
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