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Resumen: El estudio analiza la relacién entre estado reproductor y el peso corporal. Se
han realizado dos experimentos, uno de ellos basado en el ciclo estral de la rata y el
otro en el ciclo ovdrico de la mujer. En el experimento animal se observaron
variaciones significativas de peso, en los dias ovulatorios del ciclo estral (estro) la
disminucion del peso coincididé con un menor grado de actividad e ingesta. En el
experimento humano se comprobd una bajada de peso durante la fase preovulatoria.
Estos resultados posiblemente se asocian a los cambios ciclicos de las concentraciones
de estrogenos. Es un trabajo realizado por alumnos de segundo curso de Medicina,
bajo la direccion de Carmen Fernandez Galaz. El trabajo ha sido presentado en el llI
Congreso Nacional de Investigacion para Alumnos de Pregrado en Ciencias de la Salud,
IV Jornadas Complutenses 2009.
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INTRODUCCION

Esta descrito que los estrégenos disminuyen el peso en roedores hembras M En
este trabajo comprobamos estos datos y estudiamos si se podian observar los mismos
efectos en mujeres.

Los estrégenos estdn intimamente relacionados con el hipotdlamo en donde
actian inhibiendo (retroalimentacién negativa) o estimulando (retroalimentacién
positiva) la liberacidon de gonadotropinas por medio del LHRH.

El hipotadlamo a través de la LHRH es capaz de estimular la liberacién de las
gonadotropinas por la hipdfisis (FSH y LH). La FSH actua sobre el ovario estimulando el
desarrollo de los foliculos y el pico de LH induce la ovulacién y la formacién del cuerpo
Iuteo; los estréogenos son producidos tanto por el foliculo como por el cuerpo luteo.

El ciclo ovarico de la rata se caracteriza por una fase de crecimiento folicular de 4
dias, sin fase lutea, con un pico de LH al final del ultimo dia (proestro) y un dia
receptivo (estro) después del pico de LH (ciclo estral). En la mujer la fase folicular dura
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aproximadamente 15 dias, después se produce el pico de LH y comienza la fase lutea
de aproximadamente 14 dias y termina con la menstruacién (ciclo menstrual).

En los nucleos del hipotalamo existen distintas neuronas que actuan sobre el
apetito bien estimuldndolo o inhibiéndolo. Las mas importantes, situadas en el nicleo
arcuato, son:

e Proopiomelanocortina (POMC): que inhiben el apetito.
o Neuropéptido Y (NPY): estimulan el apetito.

Estas neuronas conectan a su vez con los nucleos paraventricular (PVN),
ventromedial y dorsomedial.
Se ha comprobado % * % que la inyeccién de estradiol en el ndcleo PVN o
arqueado/ventromedial reduce el apetito, el peso y la actividad.

Un elemento importante de la interrelacién entre hormonas ovaricas y control
energético puede ser la leptina. La leptina, hormona peptidica, sintetizada por el tejido
adiposo es supresora del apetito sobre el hipotalamo. La falta de la accién de la leptina
a nivel del hipotdlamo, aumenta el apetito y la ingesta, esto aumenta la cantidad de
tejido adiposo y por lo tanto los niveles de leptina.

Recientes investigaciones ) se han centrado en la posible influencia de la leptina
en el aparato reproductor. Se han descrito efectos de la leptina sobre la regulacion del
desarrollo folicular, del ovocito y del embrién ©) Ademas la leptina y su receptor de
han identificado en el ovario ). Por tanto, hay una relacion entre el estado nutricional
y la eficacia reproductora.

MATERIAL Y METODOS

Experimento animal

Se utilizaron 12 ratas hembras Wistar (Harlan) bajo unas condiciones de 22°C de
temperatura, humedad y luz (12:12 hr ciclo luz/oscuridad). El dia del ciclo estral de las
ratas se determind a partir de frotis vaginales realizados todos los dia durante 4 ciclos.
Los frotis se realizaron por lavado vaginal con agua mediante una pipeta Pasteur con
los bordes redondeados (Fig. 1 A, B, C), las caracteristicas celulares se observaron
mediante microscopia éptica (Fig. 2 A, B, C).
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Figura 1. Forma de realizar los frotis vaginales. A. Pequefia cantidad de agua o solucién salina con
pipeta pasteur, bordes redondeados con un mechero, y una pera de goma. B. Forma de sujetar la rata,
la pipeta se introduce ligeramente en la vagina, se introduce el agua apretando la pera de goma y se
aspira soltando la pera. C. Se coloca una gota de agua en el portaobjetos y se observa a continuacion.
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Figura 2. Frotis vaginales de cada uno de los dias del ciclo estral. A. El estro presenta abundancia de
células cornificadas pero no nucleadas. B. En proestro se observa gran cantidad de células epiteliales
nucleadas y redondeadas. Ausencia de leucocitos y de células epiteliales cornificadas. C. En diestro
aparecen numerosos leucocitos, células epiteliales nucleadas y ausencia de células cornificadas.
Imagenes en microscopia optica.

Una vez conocido el estadio, después de al menos dos ciclos completos, se
separaron las ratas con ciclos regulares ®en2 jaulas con al menos 3 ratas en cada uno
de los dias del ciclo. Se pesaron diariamente a la misma hora del dia sobre las 13 p.m.
(Fig. 3). Se administré la misma cantidad de comida todos los dias y se calculd la
ingesta diaria por diferencia.
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Figura 3. Forma de pesar las ratas. La rata se introduce en una caja de cartdn estrecha que puede
cerrarse. Esto evita las oscilaciones de peso que suelen producirse cuando la rata se pesa en un
recipiente abierto.

Para comprobar la relacion entre actividad y peso se midio la actividad de 8 ratas
en distintos dias del ciclo estral con dos cajas de actividad a dos horas del dia, 10.00 y
18.00, durante 6 minutos. Se realizd una primera medida a dia O para habituar a las
ratas a la caja. En los 4 dias siguientes se registré la actividad de 4 ratas por la mafiana
y 4 por la tarde en distintos dias del ciclo estral. La actividad se midid en unas
condiciones determinadas. Durante la toma de medidas se mantuvo siempre el mismo
grado de iluminacidn en la habitacion, la caja se limpid antes y después de ser usada
por cada una de las ratas y para evitar fendmenos de adaptacién empleamos para cada
medida una rata distinta. (Fig 4).

Figura 4. Rata en el interior de una caja de actividad.
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Experimento humano

La segunda parte consistié en buscar esta misma relaciéon entre peso y ciclo
reproductor. Se realizé a partir de un grupo de 12 voluntarias jévenes. Las mujeres
fueron anotando durante un periodo de 20 dias su peso al levantarse y su temperatura
corporal basal con un termémetro de mercurio o electrénico. Un dato a tener en
cuenta fue el momento en el que se tomaba la temperatura, que debia ser antes de
levantarse de la cama para evitar variaciones de temperatura como consecuencia del
incremento de actividad.

RESULTADOS

Experimento animal

El peso de los animales que ciclaban regularmente disminuia en los dias de
proestro y estro (Fig. 5).

Las ratas que no ciclaron en los primeros dias ¥ mostraron un incremento de
peso continuado hasta que comenzaron a ciclar, momento en el que disminuyeron de
peso, como puede apreciarse en la (Fig. 6).La ingesta de comida fue menor en los dias

de proestro y estro (Fig. 7).

La medidas de la actividad no demostraron diferencias entre la mafiana y la tarde
por lo que los datos de actividad se promediaron para cada uno de los dias del ciclo
estral. La actividad fue mayor el dia de estro (Fig. 8)
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Figura 5. Representa el peso en gramos durante 10 dias que corresponden a dos cicloS y medio de 8
ratas en los mismos dias del ciclo estral. Puede observarse que en los dias de proestro y estro
disminuye el peso, alcanzando el minimo el dia de estro. Datos expresados en media + desviacion
estandar de la media.
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Figura 6. En el grafico se representa la variacion del peso en dos ratas representativas durante 15 dias.
La linea azul corresponde a una rata que no cicla y la linea naranja una rata que si cicla. Se puede
observar la disminucion de peso en el dia de estro (E), la rata que no cicla aumenta de peso hasta el

momento en el que comienza a ciclar (dia 11) en el que se produce una caida de peso.
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Figura 7. Las columnas muestran la cantidad de comida ingerida cada dia de un ciclo completo. Los
dias en los que se registr6 una menor ingesta fueron proestro y estro. Promedio de los datos de dos

jaulas.

Distancia (cm)

1600

1500

1400

1300

1200

1100

1000

ao0

diestro1

diestro2 Proestro Estro

Figura 8. La grafica refleja el grado de actividad medido durante los cuatro dias del ciclo estral. Para
representar la actividad se registro la distancia en cm recorrida por las ratas en una caja de actividad. Las
columnas indican la actividad media entre mafiana y tarde. En el dia 3 (estro) las ratas recorrieron una
mayor distancia. Datos expresados como media * desviacion estandar de la media.
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Experimento humano

Debido a que el muestreo no abarcaba en muchas mujeres un ciclo menstrual
completo, los datos se ajustaron a la primera menstruacion. A lo largo de la fase
folicular el peso promedio tendid a disminuir con un minimo sobre el dia 13 (Fig. 9). Sin
embargo la dispersiéon de los resultados fue demasiado grande.
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Figura 9. Refleja el peso medio de las mujeres de la muestra (n= 11) frente a los dias del ciclo
reproductor del 1 al 16 (dia 1 comienzo de la menstruacion). Se observa un marcado descenso durante
la fase pre-ovulatoria (del dia 1 al 13). Llegando al nivel mas bajo en el dia 13 que corresponde
aproximadamente a la ovulacion.

DISCUSION

El presente estudio muestra los efectos que tiene el ciclo reproductor femenino
sobre el peso corporal. Se ha observado tanto en el experimento animal como en el
humano.

Se ha demostrado que existe una disminucion del peso en los dias proximos a la
ovulacion coincidiendo con concentraciones maximas de estréogenos. Una prueba mas
de las variaciones del peso ocasionadas en parte por los estrogenos se comprueba
cuando comparamos ratas que ciclan frente a ratas que no ciclan. Las ratas que no
ciclan presentan un aumento de peso continuo. Cuando comienzan a ciclar se produce
una caida marcada del peso. Sin embargo, las ratas que ovulan presentan una
disminucion ciclica del peso.

Posiblemente la acciéon de los estrégenos sobre el centro del apetito (en el

hipotdlamo) durante proestro y estro hace que las ratas ingieran menor cantidad de
comida. El dia que menos comen es el de estro relaciondndose con un descenso de
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peso. Seria importante determinar si el efecto de los estrégenos es dependiente o
independiente de la produccién de la ovulacion.

Una de las causas que también contribuyen a la bajada de peso durante la
ovulaciéon lo podemos asociar a la actividad. Como se ha observado el grado de
actividad es mayor en el dia de estro.

Respecto al experimento de las mujeres apreciamos una bajada de peso durante
la fase folicular con minimos en los dias posiblemente preovulatorios. Aunque para
resultados mas concluyentes se deberia haber trabajado con una muestra mayor y
haber medido dos ciclos menstruales completos. Al analizar los datos referentes a la
temperatura se observaron valores muy dispares entre las diferentes mujeres
posiblemente debido al uso de diferentes tipos de termdémetro (electrénico y de
mercurio) y a una vida agitada. Todo ello hizo que fuera imposible determinar el dia
probable de la ovulacién mediante el reconocimiento de la subida de temperatura
después de la ovulacion.

En resumen este trabajo permite comprobar la relacion entre el ciclo
reproductor y el peso corporal tanto en la rata como en la mujer.
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