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RESUMEN

En las ultimas décadas el grueso de las in-
vestigaciones de los profesionales de sa-
lud mental que trabajan en el campo de
ia medicina reproductiva estuvo focaliza-
do principalmente en los “efectos” psico-
l6gicos de los problemas reproductivos.

Al plantear lo psicolégico como “causa”
de alteraciones del ciclo menstrual y de
disminucién de resultados en tratamien-
tos de R.A. tenemos la intencion de su-
brayar la importancia de los aspectos psi-
coneuroendocrinos en la consideracion
de ciertos problemas que cotidianamente
enfrentamos en nuestra practica clinica.

ABSTRACT

In the past few decades, mental health
professionals working in
medicine have focused on the psychological
"effects” of reproductive disorders.

We state that psychological disorders
“cause” menstrual cycle disturbances and
diminished results in Assisted Reproductive
treatments, stressing the importance of
psychoneuroendocrine aspects of daily
problems we face in our dlinical practice.
We have reviewed those papers that
investigate the relationship between specific
psychological aspects and reproductive
dysfunction.
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RESUMO

Nas Ultimas décadas, profissionais da
salde mental que trabalham em repro-
dugéo assistida tém estudado os efeitos
psicolégicos sobre as disfungdes repro-
dutivas.

Ao atribuir ao fator psicolégico uma das
causas de alteragdes do ciclo menstrual e
diminuig¢do dos resultados nos tratamen-
tos pela reproducao assistida, temos a in-
tencao de enfatizar a importancia dos
aspectos psiconeuroenocrinos em certos
problemas gue rotineiramente enfrenta-
mos em nossa pratica clinica.

Revisamos 0s artigos que estudaram a



Hemos revisado aquellos trabajos que in-
vestigan la relacién entre aspectos psico-
I6gicos particulares y alteraciones del fun-
cionamiento reproductivo.

Estas alteraciones se manifiestan a través
de trastornos del ciclo menstrual y a tra-
vés de la reduccién de las tasas de éxito
en tratamientos de Inseminacion Artificial
y de FIV.

Debido a la complejidad de las interaccio-
nes involucradas en el funcionamiento
del eje HHG y en su relaci6n con el eje
HHA se carece aun de una comprensién
total de estos fenémenos.

These alterations are evidenced through
menstrual cycle disturbances and in the
reduction in success rates during artificial
insemination and in vitro fertilization
treatments.

Due to the complex interaction involved in
the functioning of hypothalamic-hipophy-
seal-adrenal and gonadal pathways a tho-
rough comprehension of these phenome-
na is still lacking.
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relagdo entre aspectos psicoldgicos espe-
cificos e as desordens reprodutivas.
Estas alteragbes sdo evidenciadas nas al-
teragbes no transcorrer do ciclo mens-
trual e na redugdo das taxas de sucesso
durante os tratamentos por inseminacao
artificial e fertilizacao in vitro.

Devido a complexidade das interactes
que envolvem o funcionamento do eixo
hipotalamico-hipofisario-gonadal e sua
relacdo com o eixo hipotalamico-hipofi-
sario-adrenal, maiores informacdes sobre
estes fendmenos ainda sdo necessarias.

Introduccién

Gerard Epstein, @ afirma: “Durante
los ultimos trescientos afos la medici-
na occidental alopéatica separé la
mente del cuerpo. Ningan otro siste-
ma médico en la historia mundial, in-
cluida la medicina occidental previa al
siglo XVII, efectua esta distincion.
Aln cuando en algunos dmbitos mé-
dicos hay dificultad en aceptar que la
mente puede alterar al cuerpo, se
acepta lo contrario (que lo fisico pue-
de alterar lo mental). Tranquilizantes,
antidepresivos y anestésicos constitu-
yen un ejemplo de ello. Puesto que es
obvio que el cuerpo puede afectar la
mente, ; por qué hay resistencia a
pensar que lo inverso también puede
ser cierto?”.

De hecho, con el desarrollo de las
Neurociencias (Psiconeuroinmunoen-
docrinologia, Psiquiatria Biolégica,
Neuropsicologia, Psicofisiopatologia,
Psicofarmacologia, Psicologia Cogni-
tiva) especialistas de distintas areas

estan aportando nuevos modos de
entender cémo la mente puede afec-
tar al cuerpo. Cada vez més investiga-
ciones estan demostrando que el ce-
rebro produce neuropéptidos en res-
puesta a estados emocionales, y que
estos neuropéptidos pueden interac-
tuar con cada célula del cuerpo, in-
cluidas las del sistema inmune. Desde
este punto de vista la mente y el cuer-
po no solo estan conectados, sino
que son inseparables.

Los origenes y consecuencias de la
anovulacién y de otros desérdenes
del ciclo menstrual no siempre son
exclusivas del dmbito organico. Tam-
bién hay diversos aspectos del orden
de lo psicoldgico que intervienen tan-
to en su génesis, como en el mante-
nimiento y en su posible resolucion.
Esta revision no pretende ser un repa-
so exhaustivo de la literatura existen-
te, ni tampoco abarcar todos los me-
canismos invocados en la explicacién
de las alteraciones que seran objeto
de andlisis en este articulo.
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Las referencias fueron seleccionadas
a fin de proveer ejemplos ilustrativos
del tema en discusion.

En la primera parte del trabajo defini-
remos el concepto de estrés, para pa-
sar luego a describir algunos de fos
mecanismos mediante los cuales el
estrés podria influir sobre la funcién
reproductiva. Luego abordaremos la
influencia de ciertos rasgos de perso-
nalidad sobre la tolerancia al estrés, y
su injerencia sobre los parametros de
respuesta a tratamientos de medicina
reproductiva.

En una tercera parte se revisara la
asociacién entre trastornos mentales
y trastornos del eje reproductivo, ha-
ciendo referencia a la Amenorrea
Funcional Hipotalamica que sera usa-
da como eje para desarrollar modelos
explicativos de la interaccién entre. la
psiquis y el organismo.

No hemos incluido en este articulo
trastornos del eje reproductivo cau-
sados por el ejercicio fisico excesivo,
ni tampoco los producidos por tras-
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tornos de la conducta alimentaria
(anorexia y bulimia).

Factores etiologicos

La influencia de los estados psicologi-
cos sobre la funcion menstrual y re-
productiva tiene un perfil policausal.
Es muy dificil, sino imposible, deter-
minar relaciones lineales causa-efec-
to. El impacto que una condicion psi-
colégica, aguda o crénica, tenga so-
bre lo organico va a estar determina-
do por la combinacién de factores ta-
les como rasgos de personalidad,
presencia o no de trastornos menta-
les, experiencias previas, disponibili-
dad de soporte socio-emocional, ex-
posicién a una fuente productora de
estres (externa o interna), efectividad
de las estrategias de adaptacion que
la persona implemente frente a la si-
tuacion estresante y la labilidad o
sensibilidad del sistema limbico. Re-
sumiendo, la respuesta endocrina de
una persona a los estimulos ambien-
tales e internos depende de variables
psicolégicas, socio-ambientales, his-
téricas, y neuroenddcrinas.

Estres

El concepto de estrés es de gran uti-
lidad al tratar de comprender la in-
fluencia de lo psicolégico sobre el es-
tado reproductivo. Dicho concepto
serd tratado de distintas maneras a lo
largo de este trabajo, ya que muchas
alteraciones emocionales cuentan
con el estrés como un patrén de alte-
racion psiconeuroendécrina.

Histéricamente hubo tres momentos
diferentes en la forma de entender el
estrés. La primera conceptualizacion
solo tomaba en cuenta el “estresor”
y planteaba que la reaccion del suje-
to dependia del tipo e intensidad del

estimulo que provocaba la reaccion
de estrés. En un segundo momento
el foco fue puesto en el sujeto y se
planteaba que el impacto producido
por un “estresor” dependia de meca-
nismos internos del individuo (c6mo
interpretaba la situacion y qué estra-
tegias de adaptacion psicologicas vy
organicas ponia en juego). La postu-
ra actual resume a las dos anteriores
y la reaccion de estrés es vista como
la resultante de la interaccién dina-
mica entre el “estresor” y el sujeto @.
Selye, mentor del término estrés, lo
conceptualiza como un sindrome de
tres etapas: alarma, resistencia y ago-
tamiento.

Actualmente este “Sindrome Gene-
ral de Adaptacién” (SGA) es relacio-
nado con aspectos cognitivos del
comportamiento, los que junto con
la relacion entre demanda y recursos,
la percepcion de control de la situa-
cién que tenga el sujeto, su efectivi-
dad en adaptarse, su vulnerabilidad
al estrés, y la intensidad o frecuencia
de los “estresores” van a determinar
que la reaccién de la persona sea de
“Eustrés”, “Distress agudo” o “Dis-
tress crénico” @.

En el desarrollo temporal de la reac-
cién de estrés, se da una secuencia
que podria iniciarse con la condicién
de “eustrés” que se caracteriza por
un estado emocional positivo, donde
el sujeto percibe un estado de satis-
faccién y control.

La condicién puede variar cuando se
produce el reconocimiento cognitivo
de alguna situacién determinada co-
mo amenazante. Esto da lugar a la
primera fase del SGA en su fase agu-
da (Fase de Alarma), debido a la refa-
cion que el sujeto establece con el
“estresor”. En esta fase intervienen
variables que pueden llevar al sujeto
a un estado de animo negativo: el
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que la persona interprete que no tie-
ne control sobre los efectos que la si-
tuacion estresante produce en él, el
perfil psicobiolégico del estrés, (vul-
nerabilidad psiquica y fisica frente al
estrés), los recursos de afrontamiento
o “coping” de que dispone, etc.

Si esta situacion se prolonga en el
tiempo el “distress” pasara de la fase
aguda a una fase cronica. En esta fa-
se el sujeto ha claudicado frente a los
“astresores” dando lugar a cuadros
emocionales negativos (depresion,
inseguridad, tristeza, desesperanza,
etc.), acompanados de una respuesta
neurofisiologica alterada y una res-
puesta motora concurrente. Es en es-
ta fase donde suceden los efectos
deletéreos del estrés (fase de agota-
miento).

En términos de respuesta neuroen-
docrina, la fase de “eustrés” se ca-
racteriza por un equilibrio neurove-
getativo. En el periodo de estrés agu-
do se produce una activacion, media-
da principalmente por la adrenalina.
Si esta fase adrenérgica se hace cro-
nica el cortisol suprarrenal pasara a
ser el mediador bioguimico responsa-
ble de los efectos perniciosos del es-
trés.

Dado que el hipotdlamo regula tanto
la respuesta de estrés, como el fun-
cionamiento del eje reproductivo, ci-
taremos en este articulo investigacio-
nes que demuestran cémo el estrés
puede causar alteraciones del ciclo
menstrual.

Por un lado estan las experiencias de
vida amenazantes, que la gente con-
sideraria estresantes como la guerra,
el abuso sexual, los accidentes. Pero
hay otras circunstancias, en aparien-
cia de menor peso emocional, que en
determinadas personas con caracte-
risticas de respuesta hipersensible
pueden desencadenar el mismo efec-



to traumatico que las anteriores (Ej.
falta o pérdida de relaciones afectivas
importantes en la nifiez o en la adul-
tez, una relacion interpersonal pato-
I6gica o abusiva, etc.).

Hay dos puntos que consideramos
importante destacar:

1 - El peso que las caracteristicas in-
dividuales tienen en la reaccién de
estrés.

2 - El hecho de que no es necesario
gue el “estresor” tenga una potencia
magnanima, ya que sélo la tension
que implica la vida cotidiana puede
producir en algunas personas reac-
ciones organicas y/o psicoldgicas de
magnitud exagerada.

Esto tiene importantes implicancias
clinicas cuando llega el momento de
hacer el diagnostico diferencial en
una mujer con trastornos de su ciclo
menstrual, pues puede haber reac-
ciones psicoldgicas que estén fuera
de lo evidente.

Una paciente que, a ojos del médico,
lleve una vida absolutamente normal
puede, en realidad, estar padeciendo
una activacion neuroendocrina con-
ducente a alteraciones del eje repro-
ductivo, como por ejemplo la anovu-
lacion.

Rasgos de personalidad

Los rasgos de personalidad son pau-
tas duraderas en la forma de percibir,
pensar y relacionarse con el ambien-
te y con uno mismo, y se hacen pa-
tentes en una amplia gama de con-
textos personales y sociales @,

Una variable de gran importancia cli-
nica es la ansiedad. La ansiedad pue-
de presentarse como un rasgo de la

personalidad, puede generar trastor-
nos por ansiedad (trastornos de an-
siedad generalizada, trastornos de
estrés post-traumético, etc.) y pue-
de estar asociada a trastornos adap-
tativos y/o a depresion.

Spielberger define la ansiedad como
un estado emocional especifico con
sentimientos desagradables percibi-
dos por la conciencia de nerviosismo,
tensién y aprension, con activacion
del Sistema Nervioso Auténomo
(S.N.A).

Asimismo, él diferencia la ansiedad
como estado, de la ansiedad como
rasgo de la personalidad.®
Spielberger conceptualiza a la "“an-
siedad estado” como la reaccion que
cualquier sujeto experimenta ante al-
guna situacion especifica que él per-
cibe como peligrosa o amenazante,
caracterizada por sentimientos subje-
tivos de tension, aprensién, nerviosis-
mo, y otros, acompanados por una
activacion del S.N.A.

La “ansiedad rasgo”, en cambio, de-
fine la tendencia de una persona a
percibir cualquier situacion estresan-
te como peligrosa, con sus sintomas
concomitantes. La ansiedad rasgo es
una caracteristica de la personalidad
que habla de su mayor o menor vul-
nerabilidad al stress. A mayor ansie-
dad rasgo mayor serd la ansiedad es-
tado con la que reaccione una perso-
na ante un estimulo especifico.
Demyttenaere ha estudiado la in-
fluencia de ciertas condiciones psico-
légicas sobre la funcion neuroendé-
crina reproductiva. Utilizé el Inventa-
rio Estado-Rasgo de Ansiedad (STAI)
de Spielberger © para evaluar en qué
medida esta variable psicolégica po-
dia influir en los trastornos del Siste-
ma Hipotalamo-Hipofisiario-Gona-
dal. Demostrd que el concepto de
ansiedad rasgo es efectivo para expli-
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car los niveles de respuesta psiconeu-
roendocrina al estrés (ansiedad esta-
do y niveles plasmaticos de prolacti-
na, cortisol y testosterona) 7.
También encontraron correlacién en-
tre el nivel de ansiedad rasgo y las
chances de embarazo en mujeres con
ciclos normales en Inseminacién Ar-
tificial Heteréloga (IAH) y en la tasa
de abortos tempranos en mujeres
embarazadas mediante este procedi-
miento @,

El planteamiento béasico es que la
reacciéon endocrina al estrés es de-
pendiente de la ansiedad rasgo, a
mayor ansiedad rasgo mayor res-
puesta hormonal.

Pequefas variaciones en la secrecién
de Prolactina (PRL) y Cortisol pueden
interferir sobre el ciclo menstrual y
producir sutiles causas de infertilidad
como el Sindrome de Foliculo Luteini-
zado no Roto (LUF) y deficiencias en
la fase litea; esto podria deberse a
un efecto directo de las hormonas
corticoideas sobre las génadas, o
produciendo en fa hipdfisis una hipo-
respuesta a la GnRH o finalmente
mediante una inhibicién en la secre-
cién de GnRH 789,

Demyttenaere demostré que los
cambios en las concentraciones plas-
maticas de PRL, Cortisol y Testostero-
na producidas por un “estresor”
emocional especifico variaban en
funcién de la ansiedad rasgo. Encon-
traron que las mujeres con alta ansie-
dad rasgo presentaban mayores nive-
les de PRL, Cortisol y Testosterona y
que ademds su respuesta endocrino-
I6gica era anterior en el tiempo que
la de las mujeres con baja ansiedad
rasgo. En otras palabras, mientras
que las mujeres con baja ansiedad
rasgo reaccionaban ante la presencia
del "estresor”, las mujeres con alta
ansiedad rasgo respondian endocri-
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nologicamente con una liberacion
anticipatoria. Esto implica que meca-
nismos psicologicos de adaptacion
como la anticipacion, la reflexion y la
asimilacion mental juegan un papel
importante en la regulacién hormo-
nal durante la situacion de estrés.
Ellos especulan que las caracteristicas
de personalidad determinan el modo
en que las mujeres experimentan y
reaccionan al estrés producido por la
infertilidad y que estas caracteristicas
psicolégicas y endocrinolégicas po-
drian influir en su probabilidad de
concepcion @

El mismo grupo de investigadores
comprobd en un estudio con 116
mujeres con ciclos normales que en-
traban a planes de IAH que a mayor
“score de ansiedad rasgo”, menor
probabilidad de concepcion. Encon-
traron una relacién estadisticamente
significativa entre el nivel de ansie-
dad rasgo de cada mujer y el nume-
ro de ciclos de IAH necesarios para
lograr el embarazo.

De las 60 mujeres gue lograron el
embarazo, 12 tuvieron abortos tem-
pranos. Cuando compararon la an-
siedad rasgo de ambos subgrupos
encontraron que el grupo de las
abortadoras mostré un “score de an-
siedad rasgo” mayor que el grupo de
las mujeres que proseguian con su
embarazo®. Arck @ propone que al-
gunos abortos espontaneos en hu-
manos pueden estar ligados a desba-
lances inmunolégicos producidos por
stress psicosocial.

Harlow et al. 97, también reportaron
una tendencia al aumento de la tasa
de embarazo en pacientes sometidas
a procedimientos de Reproduccion
Asistida (R.A) cuanto menor es su an-
siedad rasgo.

Cabe recordar aqui que la ansiedad
rasgo constituye una caracteristica de

personalidad y define por lo tanto
una pauta de respuesta que perma-
nece relativamente estable a lo largo
de la vida de una persona. Personas
con un alto nivel de ansiedad rasgo
pueden llegar a tener respuestas psi-
coneuroendocrinas exageradas fren-
te al simple estrés de la vida cotidia-
na. Esto implica que pacientes que
tienen una vida normal, es decir, bue-
na relaciéon de pareja y familiar, situa-
cién econdmica estable y ausencia de
situaciones altamente estresantes
pueden, en realidad, presentar las
sutiles caracteristicas psicobiologicas
de una persona sometida a estrés
crénico, con consecuencias sobre el
funcionamiento del eje Hipotalamo -
Hipofisiario - Gonadal.

Respecto de la ansiedad estado, que
refleja el grado de respuesta de una
persona ante una fuente actual de
stress, Demyttenaere 2 reporté que
en muijeres en ciclos de Fecundacion
in Vitro (FIV) este factor fue de in-
fluencia en la chance de embarazar-
se. Treinta mujeres en tratamientos
de Inseminacion Artificial (n=13) y de
Fecundacién In Vitro (n=17) fueron
expuestas a un estresor especifico y
se midid su respuesta psicologica y
hormonal. Aquellas mujeres con un
estado de ansiedad mas elevado res-
pondieron con valores mas pronun-
ciados de PRL y Cortisol.

Si bien estos valores estuvieron den-
tro de parametros normales no pue-
de excluirse que estas pequenas va-
riaciones en las concentraciones hor-
monales puedan influir sobre la ferti-
lidad. Mas adn cuando en estas mu-
jeres estos microcambios hormonales
se dieron con frecuencia debido a un
estado de alerta permanente relacio-
nado con el tratamiento. El nivel de
ansiedad estado, medido en la fase
folicular temprana y 90 minutos an-
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tes de la aspiracion folicular, se corre-
lacioné negativamente con el valor
de BHCG medido 15 dias después de
la aspiracion folicular y también con
el resultado del tratamiento (embara-
Z0 0 no embarazo).

Trastornos mentales

Cada trastorno mental es definido en
el DSM IV ®como un sindrome o un
patrén de comportamiento psicol6gi-
co de significancia clinica, que apare-
ce asociado a un malestar, una disca-
pacidad o a un riesgo significativa-
mente aumentado de morir o de su-
frir dolor, discapacidad o pérdida de
libertad. Cualquiera sea su causa, de-
be considerarse como la manifesta-
cién individual de una disfuncion
psicolédgica o bioldgica.

Numerosos trastornos mentales han
sido asociados a alteraciones del ciclo
menstrual y reproductivo como los
Trastornos del Estado de Animo,
Trastornos por Ansiedad, Trastornos
Adaptativos y Trastornos de la Con-
ducta Alimentaria.

A continuacion se revisan dos de es-
tos trastornos:

Trastornos del Estado de Animo y
Trastornos por Ansiedad

Desde hace décadas numerosos in-
vestigadores estan tratando de dar
cuenta de la asociacion entre fend-
menos emocionales y alteraciones re-
productivas. £l Dr. Samuel Yen intro-
dujo el concepto de Anticoncepcion
Hipotaldamica Endogena para dar
cuenta de las perturbaciones del &je
reproductivo producida por factores
psico-socio-ambientales y nutriciona-
les. Yen ¥ plante que esta aquies-
cencia reproductiva puede ser vista




como un mecanismo cerebral de pro-
teccion que bloguea al eje hipotala-
mo-hipéfiso-gonadal (HHG) para evi-
tar el nacimiento de un infante en
circunstancias que no son Optimas
para su sobrevivencia.

Otros investigadores "#'® han plan-
teado que frente a experiencias es-
tresantes, el organismo, tanto de ani-
males como de humanos, reacciona
con un incremento en la actividad del
eje Hipotdlamo - Hipdfiso - Adrenal
(HHA) y una disminucion del eje
HHG. Este fendmeno ha sido atribui-
do a la necesidad, en caso de emer-
gencia, de preservar la funcién de la
corteza adrenal a expensas de la acti-
vidad gonadal. En términos conduc-
tuales, esto puede observarse en el
reino animal cuando un macho aban-
dona las conductas de cortejo de una
hembra en celo, para pasar rapida-
mente a la conducta de ataque o fu-
ga cuando percibe que otro macho
invade su territorio.

Volviendo al concepto de Anticon-
cepcion Hipotaldmica Enddgena, Yen
sostiene que la restriccion prepuberal
en la secrecion de GnRH es causada
por una inhibicién central de la secre-
cién hipotalamica de GnRH, ya que a
los elevados niveles de gonadotrofi-
nas que se registran en el primer afno
de vida, le sigue una declinacién que
llega a un estado hipogonadotrofico
a la edad de 6-8 afios, proceso que
ocurre en ausencia de la funcion ova-
rica

Segun los autores “El concepto de
activacion puberal del programa de
secrecion de GnRH implica una decli-
nacién de los inhibidores hipotalami-
COS que permiten un progresivo in-
cremento de la amplitud de los pul-
s0s GnRH-LH sin cambiar su frecuen-
cia. Esta hipdtesis de la inhibicion hi-
potaldmica aplicada a los desérdenes

menstruales sugiere gue la disminu-
cion en la pulsatilidad GnRH-LH ,que
puede darse en grados diversos, es la
causa subyacente a los estados ano-
vulatorios.” #

Cambios menores en la pulsatilidad
de la LH pueden causar deficiencias
en la fase |ttea. Una disminucion im-
portante en la pulsatilidad GnRH-LH
fue asociada a casos de amenorrea
hipogonadotréfica hipoestrogénica,
lo que se asemeja a los estados pre-
puberal y de post- parto .

Entre los reguladores centrales y peri-
féricos de la secrecion hipotalamica
de GnRH se han reportado el incre-
mento de IGFBP-1, CRF y opioides
endégenos ¥,

Resumiendo, aun en ausencia de
amenorrea el estrés puede causar
compromiso ovarico. La activacién
minima o intermitente de las neuro-
nas del Sistema Nervioso Central
(SNC) que mediatizan la respuesta a
los “estresores” externos o internos y
que regulan la funcién hipotalamica
pueden llevar a un compromiso par-
cial de la secrecion de GnRH. Esto
puede manifestarse clinicamente en
oligomenorrea y deficiencias de la fa-
se lutea .©

Hay una variedad de factores que pue-
den estar ligados al hipogonadismo-hi-
potaldmico como el ejercicio excesivo
(particularmente correr), bajo peso, pér-
dida de peso, fluctuaciones en el peso,
desordenes en la conducta alimentaria,
desérdenes afectivos, uso de narcéticos
y stress externo o interno. Algunas con-
ductas que pueden interferir en el ciclo
reproductivo pueden ser conductas
adaptativas a estresores psicologicos ©.
Cuando se evalla a una mujer con
Amenorrea Funcional Hipotalamica
(AFH) es dificil encontrar la asociacion
con un Unico factor de los antes men-
cionados.
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Lo mé&s probable es que se muestren
varios de ellos asociados. Marcus en-
contré que la AFH es precipitada por
una combinacion de estresores psico-
sociales y demandas metabdlicas '

Varias de las hormonas que regulan
la adaptacién del organismo a las si-
tuaciones de estrés como la CRF
POMC, ACTH, endorfinas y corti-
coesteroides adrenales juegan un pa-
pel importante en la modulacion di-
recta o indirecta de las funciones re-
productivas ¥

Las hormonas relacionadas al estrés
podrian influir sobre los tres niveles
del eje HHG. En el hipotalamo inhi-
biendo la secrecién de GnRH. El he-
cho de que la CRF es liberada duran-
te la reaccién de estrés y la proximi-
dad anatomica de las neuronas que
secretan CRF y GnRH sugieren la po-
sible accién de la CRF como inhibido-
ra de la liberacién de GnRH. De he-
cho, la inyeccién de CRF dentro de
los ventriculos cerebrales de ratas y
primates inhibe la secrecion de GnRH
y la inyeccion de antagonistas de CRF
revierte esta accién inhibitoria®

En el hipotdlamo aparentemente el
efecto inhibitorio sobre la liberacion
de GnRH estaria producido por la
elevacion de corticoesteroides circu-
lantes correlativa a la activacion pro-
longada del eje HHA. La inhibicion
del eje HHG se ha observado en cir-
cunstancias patoldgicas que elevan el
nivel de coticoesteroides en plasma,
como en el Sindrome de Cushing.

El tratamiento con altas dosis de cor-
ticoesteroides causa frecuentemente
cambios adversos en el eje HHG. Es-
ta en discusiéon si estos efectos se
producen a nivel hipofisiario o gona-
dal ",

Respecto del efecto sobre las gona-
das se produciria una alteracion de la
acciéon estimuladora de las gonado-
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trofinas sobre la secrecion de esteroi-
des sexuales. El hecho de que el es-
trés prolongado produzca una dismi-
nucién de la testosterona ha llevado a
discutir si la misma es causada por
una reduccién de la secrecién de LH o
por el efecto directo sobre las géna-
das de los POMC, corticoesteroides
y/o CRF desensibilizandolas al efecto
de las gonadotrofinas 4.

Si bien es sabido que los factores psi-
coldgicos contribuyen en la produc-
cién de AFH poco se ha logrado en
cuanto a definir un perfil psiquico de
las mujeres que padecen este cuadro.
Berga, ademas de tratar de definir un
perfil de personalidad, propone inte-
resantes planteos explicativos respec-
to de la etiologia de la AFH 7.
Respecto del perfil de personalidad
encontré en mujeres con AFH ciertas
caracteristicas comunes. En general
son mujeres inteligentes, amistosas,
orientadas a metas, competitivas, exi-
tosas laboraimente, pero que presen-
tan ciertos rasgos disfuncionales co-
mo reaccién excesiva ante situaciones
de estrés, malas estrategias de adap-
tacion al stress (negacion y perfeccio-
nismo), alta sobreexigencia, rigidez,
intenso autocontrol, incomodidad en
situaciones sociales y dificultad para
lograr estados de relajacion.

En cuanto a la etiologia de la AFH,
Berga propone que las mujeres que la
padecen representan una variante
humana del modelo de “shock inevi-
table”, tomado de la experimenta-
cién con animales. En este modelo
experimental se logra producir en ra-
tas un estado de “indefension e inca-
pacidad aprendidas”.

En el caso de mujeres con AFH la ex-
posicion a la situacién de “shock ine-
vitable” ocurri6 en la infancia y estu-
vo determinada por una falla en la
funcion parental cuyas principales ca-

racteristicas fueron la manipulacion y
el amor condicional. Este tipo de vin-
culo deteriora la autoestima y la sen-
sacién de seguridad, generando un
estado permanente de inseguridad
basica y de temor al fracaso. Esto ex-
plica en parte por qué al llegar a la
edad adulta estas mujeres tienden a
ser exitosas en su vida personal y pro-
fesional.

El motor de su éxito es una gran au-
toexigencia y perfeccionismo marca-
do por la necesidad de responder im-
pecablemente a lo que suponen se
espera de ellas, con el fin de preservar
su fragil autoestima.

Por otro lado, el equivalente del con-
cepto de “indefensién e incapacidad
aprendidas” se verfa reflejado en una
gama de conductas disfuncionales,
desarrolladas en la edad adulta, que
guardan gran similitud con las de
aquellas personas que padecen Tras-
torno por Stress Post-Traumatico
(TSPT). Estas conductas estan caracte-
rizadas por una alta reaccion y res-
puestas disfuncionales al estrés y, pa-
radsjicamente, dependencia del es-
trés y calma frente al mismo. Berga
sugiere que estas caracteristicas po-
drian ser manifestaciones de un au-
mento de la actividad opiodérgica y
de una hipersensibilidad de la neuro-
transmisién noradrenérgica 7.
Respecto de la posible influencia de
experiencias emocionales tempranas
(infancia) sobre la actividad Hipotala-
mo Hipofisiaria, varios autores han
sugerido que situaciones como la se-
paracion de los padres o la violencia
familiar estarian asociados al riesgo
de desarrollar un cuadro de hiperpro-
lactinemia en la edad adulta “®.

Mas recientemente Assies et al."®
volvieron a testear esta hip6tesis con-
firmando los hallazgos anteriores. Ha-
biendo establecido esta relacién, ellos
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se preguntan si en estos sujetos los
valores elevados de PRL han existido
desde la infancia y recién se hacen
evidentes en la edad fértil. Se respon-
den que esto no debe ser asi, dado
que la mayorfa de las mujeres que
componian la muestra de su investi-
gacion desarrollaron los sintomas lue-
go de un periodo de menstruaciones
requlares. Tyson et al.* hallaron que
doce de las trece mujeres hiperprolac-
tinémicas (con galactorrea y ameno-
rrea y sin evidencia ni diagnéstico de
tumor pituitario) que componian su
muestra, declararon haber vivido ex-
periencias psicolégicamente estresan-
tes en un tiempo inmediatamente an-
terior al comienzo de sus irregularida-
des menstruales.

Este hallazgo abre camino a una ex-
plicacion alternativa que es que las
experiencias traumaticas en la infan-
cia podrian, en algunas personas,
sensibilizar a la Hipdfisis y en particu-
lar la secrecion de PRL. De este modo
una estimulacion fisiolégica (pildoras
anticonceptivas o estrégenos) o expe-
riencias estresantes recientes podrian
gatillar la hipersecrecién de PRL.
Serfa necesario disefar investigacio-
nes que pusieran a prueba esta hipo-
tesis, como por ejemplo medir niveles
de PRL en nifios que hayan vivido ex-
periencias traumaticas recientes y co-
rroborar los niveles plasméticos de
PRL luego de la exposicion a factores
de estrés controlados.

Giles y Berga “ en un estudio en el
que compararon mujeres eumeno-
rreicas con mujeres Con amenorrea
de origen orgdnico y mujeres con
AFH, encontraron que estas Ultimas
tenfan mayor tendencia a presentar
alteraciones cognitivas que se expre-
saban en actitudes disfuncionales vy
mostraban una mayor dependencia
interpersonal. Ademds los dos grupos




de mujeres amenorreicas (organicas y
funcionales) reportaron dificultades
para adaptarse al estrés de la vida
diaria, lo que sugeriria que la ameno-
rrea estd asociada a un deterioro de
los mecanismos de respuesta al es-
trés, que las harfa méas pasibles que
las mujeres eumenorreicas de pade-
cer desordenes psiquiatricos, en espe-
cial trastornos de estados de animo
(Ej. depresion).

A partir de estos resultados los auto-
res hipotetizan que las mujeres con
AFH presentarian caracteristicas cog-
nitivas que las harian sensibles al es-
trés de la vida cotidiana que produci-
ria alteraciones a nivel central y neu-
roendécrino. De ser asi, podria pen-
sarse en la posibilidad de modificar
esta hipersensibilidad a las tensiones
cotidianas mediante tratamientos psi-
cologicos apropiados que podrian
restaurar los niveles normales de
GnRH, podrian bajar la hipercortisole-
mia y eventualmente llevarian a una
recuperacion espontanea de los ciclos
menstruales. Es de gran importancia
determinar si esta terapéutica es via-
ble ya que ninguna de las opciones
que hoy se pueden ofrecer a las mu-
jeres que padecen AFH (reemplazo
hormonal o induccion de la ovula-
cion) conducen a una correccion de la
alteracion central y neuroendécrina,
ni a la recuperacion espontanea del
ciclo menstrual.

La influencia de lo socioambiental so-
bre la fertilidad también ha sido tema
de estudio. En efecto, el estrés social
es uno de los factores mas comun-
mente observados dentro de los ele-
mentos ambientales que afectan ne-
gativamente la fertilidad en mamffe-
ros. Este estrés social se produce por
conductas que van desde la segrega-
cion hasta la agresion fisica. Su im-
pacto parece provenir del hecho de

que la pérdida de soporte social im-
plica una amenaza para la sobrevi-
vencia. El soporte social facilita el ac-
Ceso a recursos vitales y provee pro-
tecciéon contra la predacion y la agre-
sion. Dentro de este contexto pode-
mos definir al estrés psicosocial en
humanos como aquel que es conse-
cuencia de presiones y carencias ex-
ternas o de preocupaciones acerca de
la falta o ineficacia de los recursos
personales, sociales o ambientales.
Asi como la presencia de apoyo social
actta como amortiguador del impac-
to de un estresor sobre el cuerpo, su
ausencia puede ser un estresor en si
mismo.

Wasser et al. @”, disefiaron un estudio
para averiguar si, ademas del estrés
producido por la infertilidad en si mis-
ma, habia un mayor estrés psicosocial
en mujeres con anormalidades fun-
cionales del eje HHG comparadas con
mujeres con causas anatémicas de in-
fertilidad ( ej. obstruccién tubaria; ad-
herencias pélvicas).

Ellos plantearon que si el estrés psi-
cosocial ha llegado a ser una causa
de infertilidad, este estrés deberia ser
mas evidente en aquellas mujeres in-
fértiles cuya etiologia sea dependien-
te de los cambios ambientales (g].
amenorrea secundaria y fase litea
inadecuada).

Como conclusién plantearon que el
estrés psicosocial contribuye significa-
tivamente en la etiologia de algunas
formas de infertilidad. Ellos encontra-
ron una tendencia significativa al au-
mento del estrés psicosocial a medida
que el factor anatémico de infertili-
dad se hacia menos evidente.

Un anélisis de regresién multiple reve-
|6 diferencias entre el grupo de causa
funcional y el de causa anatomica
respecto del nimero de fuentes de
soporte social, la satisfaccion con di-
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cho soporte, la confianza en el apoyo
de los amigos, conflictos familiares,
hostilidad, ansiedad y ansiedad fobi-
ca. Finalmente, sugieren que la psico-
terapia orientada a fortalecer la red
de soporte social de estos individuos
podria ser uno de los tratamientos
mas valiosos en la recuperacion de
ciertas formas de infertilidad en la
muijer.

No solo trastornos generados por es-
trés (principalmente Trastornos por
Ansiedad) podrian influir sobre el
funcionamiento del ciclo femenino.
Algunos autores plantean que cier-
tos trastornos del estado de animo
también podrian producir distorsio-
nes en este drea. Berga report6d en
una investigacion con mujeres con
AFH desordenes afectivos (depresion
mayor, depresion menor, y trastorno
de ansiedad generalizada) en un
33% de los sujetos 7.

Fachinetti et al. @ plantean que la de-
presién pedria influir indirectamente
ya que algunas consecuencias de la
depresién como la distorsion cogniti-
va, la ineficacia de las estrategias de
adaptacion y las actitudes negativas
amplifican el grado de tension y de
respuesta frente a situaciones estre-
santes. Encontraron que aquellas mu-
jeres con AFH que presentaban De-
sordenes Afectivos (trastornos del es-
tado de &nimo: depresion mayor, de-
presivo menor, distimia, trastorno de-
presivo no especificado y trastornos
por ansiedad: fobia simple, fobia so-
cial, trastorno por ansiedad generali-
zada, crisis de angustia , trastorno
obsesivo - compulsivo) y eventos de
vida estresantes tenian una reduccién
del 50% de los pulsos de LH, compa-
radas con mujeres con AFH sin desor-
denes afectivos ni eventos de vida es-
tresantes y con mujeres eumenorrei-
cas.

REPRODUCCION HUMANA
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Los estados depresivos podrian con-
ducir a problemas de fertilidad a tra-
vés de mecanismos neuroendocrino-
l6gicos como el incremento de niveles
de PRL y Cortisol, a través de meca-
nismos psicoinmunolégicos como el
deterioro de las defensas que normal-
mente podrian prevenir contra enfer-
medades de transmisién sexual, 0 a
través de mecanismos conductuales
como el cambio dréastico de los habi-
tos alimentarios o el abuso de sustan-
cias ( alcohol y drogas).

Lapane et al. @ encontraron que las
mujeres con historia de sintomas de-
presivos tendian a situarse en los ex-
tremos de la curva de distribucion
normal del Body-mass-index (BMI) y
que tendian a tener en su historia
mas enfermedades de transmision se-
xual que las mujeres que no habian
reportado sintomas depresivos en el
curso de su vida.

Concluyeron ademds en su trabajo
que la depresion podria afectar indi-
rectamente la fertilidad a través de la
activacion del eje HHA que interac-
tuaria con las hormonas del eje HHG
y provocaria ademas disfuncién tiroi-
dea. Grodstein et al. ® reportaron
que el uso de antidepresivos (tricicli-
cos e IMAQ) por un periodo mayor a
seis meses incrementa notoriamente
el riesgo de sufrir disfunciones de la
ovulacién.

Conclusiones

Hemos revisado aquellos trabajos que
investigan la relacion entre aspectos
psicolégicos particulares y alteracio-
nes del funcionamiento reproductivo.
Alteraciones manifestadas a través de
trastornos del ciclo menstrual y a tra-
vés de la reduccion de las tasas de
éxito en tratamientos de Insemina-
cion Artificial y de FIV.

Debido a la complejidad de las inte-
racciones involucradas en el funcio-
namiento del eje HHG y en su rela-
cién con el eje HHA se carece ain de
una comprension total de estos fend-
menos.

Por su utilidad clinica, deseamos su-
brayar el aporte de las investigaciones
centradas en la ansiedad, como rasgo
de personalidad y como “estado de
ansiedad” y en la influencia del estrés
sobre lo reproductivo.

Este tipo de aproximaciones permiten
pensar en una ampliacion del papel
de la Psicologfa en los equipos de me-
dicina reproductiva.

Agregando a la tipica funcion de apo-
yo y asesoramiento, la posibilidad de
contribuir concretamente en la modi-
ficacion de parametros organicos.

La investigacién de aspectos psicold-
gicos enfrenta ciertas dificultades,
gue se manifestaron en los trabajos
revisados. Toda investigacién sobre
rasgos psicolégicos en la que la parti-
cipacion de los sujetos sea voluntaria
corre el riesgo de estar sesgada, en el
sentido que sélo las personas mas
motivadas y mas normales emocio-
nalmente accedan a participar en el
estudio.

Otro problema comun a aquellos tra-
bajos que estudian la relacién entre
estrés y resultados de tratamientos
radica en el fenémeno Illamado “de-
seabilidad social”. Como los sujetos
de investigacion estan realizando a su
vez un tratamiento, sus respuestas
pueden estar sesgadas por la inten-
ciéon de presentarse como personas
“normales” ante el temor de ser ex-
cluidos del tratamiento por razones
psicologicas. Por otro lado, para po-
der evaluar las interacciones psico-
neuroendocrinas, idealmente las va-
riaciones hormonales de los sujetos
debieran estudiarse sobre periodos
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prolongados de tiempo. Los disefios
de investigacién de los articulos revi-
sados s6lo toman en cuenta un ciclo
de tratamiento por sujeto.

En las ultimas décadas el grueso de
las investigaciones de los profesiona-
les de salud mental que trabajan en el
campo de la medicina reproductiva
estuvo focalizado principalmente en
los efectos psicolégicos de los proble-
mas reproductivos.

Al plantear lo psicolégico como causa
de alteraciones del ciclo menstrual y
de disminucion de resultados en tra-
tamientos de R:A., no tenemos la in-
tencion de agregar peso a los pacien-
tes, sino subrayar la importancia de
los aspectos psiconeuroendocrinos en
la consideracién de ciertos problemas
que cotidianamente enfrentamos en
nuestra practica clinica, y sugerir lo
ventajoso de incluirlos tanto en el
diagnostico como en el tratamiento
de los mismos.
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