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Una cantidad purificada y marcada de 1la substancia que debe -
medirse se afiade a la muestra biolégica (en nuestro caso plas
ma); que debe ensayarse, El trazador radioactivo se equilibra
con la cantidad no marcada y deéconocida del compuesto en la

muestra. La muestra se mezcla ahora con un solvente adecuado

para extraer el compuesto y trazador deseacdo. El proceso de -
'extraécién sépara generalmenté varids compuestos que pueden -
perturbar el ensayo, por lo que es neéesario con frecuencia,

la separaéién de la substancia deseada. Para muchos ensayos -
de esteroides se recurre a la separacidn cromatogrdfica por -

medio de la cromatografia de columna,

La fase siguiente consiste en mezclar él compuesto ex--
traido con el reactivo especifico. En el radioinmunoensayo es
te reactivo es un antisueré, La cembinatién del éompuesto con
¢ste antisuero se denomina unidén. Como que el compuesto estd
€n equilibrio con una pequéﬁa Cantidad delycompuesto mayrcado,
¢ste Gltimo se unird al reactivo en proporcidén a la cantidad
del compuesto no marcado presente. Este es el principio funda
mental: la distribucién de la radioactividad unida y no unida
depende de la concentracién -total del compuesto en el sistema,
la medicidn de la radioactividad se utilizard por consiguien-

te, para calcular la cantidad desconocida del compuesto en el

Sistema,

"En el caso de las hormonas polipéptidas (gonadotrofinas),
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las técnicas de radioinmunoanflisis se basan en el uso de antj
cuerpos preparados ?or inyeccifn de hormona ?reteica de una‘eg
pecié en otra. Las hormonas ﬁrﬁteicas varian en sus cawacfefis
ticas flﬁlcoqulmlcas y en su comp051c16n en aminedcidos de unas
especies a otras, y por cens1galeﬁte los antltuerpos para uso

de radioinmunoensayo se forman cuande se administran haxmonas

broteicaﬁ de especies-cruzadas. Puede producirse un anticuer?c
M&amenteueséécifico como reactivo de la unién, Esta especifi-
dad puede éacér innecesaria la separacifn cromatogridfica que -~

ordinariamente sigue a la extraccién,

Dado que los compuestos esteroides no son antigénicos, =
la produccidn de un antisuero especifico depende de la unidn -«

de un esteroide a una molécula protefica de gran tamafio,

La molécula de proteina es antigénica por si misma, pero
tuando se combina con Qﬁ‘esteraida, el complejo de esteroide-
proteina estimula una'variedad~de anticuerpos algunos de los -
Cuales son especificos p&ra el esteroide, Por consiguiente, w;
tuando el complejo esteroide-proteina se inyecta a un animal -
¢l antisuero formado puede sér utilizado como anticuerpé (R)

Para la medicidén del esteroide (S) en la técnica del andlisis

POT saturacidén.

Varias son las reacciones cruzadas al antisuero produci~

d _ . . .
48 con el conjugado anterior, y es evidente que este suero --
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pucde usarse para medir hormonas parecidas y en ambas deben -

ser separadas por medios cromatogridficos,



4~ DESCRIPCION DE LAS TECNICAS DE DETERMINACION
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a) Hormonas proteicas (prolactina, FSH y LH)

La determinacifn de la concentracifn plasmitica FSH , LH ¥y
prolactina se utiliza la técnica de radioinmunoandlisis de
saturacién siguiendo la técnica llamada del doble anticuer
po porque la seﬁaraciﬁn de las fracciones librxe y»ligada'u

se efectua mediante un segundo anticuerpo,

Material utilizado; Hormona marcada;

El procedimiento de marcaje para la hormona el descrito por
GREENWOOD, GUNTER y GLOBER (29) que utiliza la cloramina T

como catalizador de la reaccidn,

Los éntigends fueron gentilmente cedidos por los Insti-
tutos\&e Salud Americanos, (NIH, USA) mis exactamente éor -
el QIAMDD {National Institute for Arthritis, Metabciic and-
Digestive Diseases)., Para 1a LH y FSH fué& la preparacidén --
LER-987 con una actividad especifica de 20 U.I, de FSH y 60

U.I. de LH por miligramo,
En el caso de la prolactina fué la HPr V-L-S/1,

Todas ellas eran altamente purifica&as'y una vez disuel-
tas en el tampdén se distribuyeron en viales conteniendo ca-
da uno la cantidad necesaria para un maréaje, hasta él mo- -~
nento del éual fueron almacenadas a -202 C, Tras el marcaje

la hormona era purificada por elucidn a través de una colum -
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na de Sebhadex de 30 cm. G-50 para la LH y FSH y de 50 cm.,
(6-75 o G-100) éara 1la ﬁrolactina. El eluido de 1la columna

correspondiente a la mdxima concentraci6én de hormonas marca
das se diluia con tamﬁén de ensayo hasta aproximadamente - -
60.000 c?m. en 100 ul y se congelaban a menos 202 C. en‘~ ~
fracciones suficientes bara un ensayo, para un periodo de -

tiempo que nunca fué‘Su?erior a los 15 dias,

Antisueros
El antisuero eéﬁecifico ?ara las tres hormonas fué gentil--
mente donada ﬁor la NTAMDD, y son los siguientes;
Suero de coneja antiprolactina humana, utilizando a la -
dilucidn final 1/200.000.
Suero de conejo anti FSH utilizado a la djilucidén final -
de 1/20.000,

Suero de conejo anti LH utilizado a la dilucién final de

1/500,000.

El'segundo anticuerbo (o antisuero) es un suero de oveja an
tigammaglobulina de conejo, (animal del que se obtiene el --
primer'antisuerq) obtenido en el Laboratorio del Dr. Robyn
como sigue; se precibitan 5 ml, de suero de conejo con sul~
fato de amonio; el precipitado, (que contiene las gammaglobu
linas), se liofiliza se mezcla con suero salino-filiol6gico

Y adyuvante de FREUND completo y se emulsiona, La emulsién
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se le inyecta en las patas traseras de la oveja., El procedi
miento se re?ite cada tres semanas y se puede obtener suero
de la oveja con un titulo elevado de anticuerpos a partir -

de los 10 dias después‘de la tercera inmunizacidn,

Las HORMONAS . STANDARD fueron gentilmente cedidas por el
MRC (Medical Research Council), Departamento de Standards -

Biolbgicos, de Londres,

Para LH y FSH fué de acuerdo con la segunda preparacidn

de referencia internacional de HMG (para FSH y ICSH),

Péra la @rolactiné fué el Researchs Standard A Prolectin,
Human Pituitary 71/222. Al mismo tiempo se utilizd un stan-
dard de laboratorio sobre la base de que un ml‘v&e‘suero de
mujer embarazada (en los Gltimos meses) contenia una U de -
prolactina y una unidad del 1ab0ra£orio equivale a 2,3 uu -

del standard anterior (MRC).

Secuencia del método:

.- Afiadir 200 ¥lde standard o buffer o plasma problema a --
log tubos correspoﬁdientes.

Afiadir 500 vlde primer anticuerpo.

5.~ Incubar 18/24 horas.

4.- Afiadir 100 ulde hormona marcada

S.- Incubar 18/24 horas.
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6.- Afiadir 200 ul de segundo anticuerpo.
7.~ Incubar 48 horas,

8,~ Afiadir 4 ml, de buffer,

9.- Centrifugar,

10,- Decantar el sobrenadante

11.~ Contar,

Después de cada adicidn de reactivos agitar el Vertex, -

excepto el buffer que es centrifugado,

Criterio de Fiabilidad, Q
Human Prolactin i v : - 1;?T_(1,16 a = 1,09)
Las variaciones inter a intraensayos son del 25 y 8 % res~n
gectivamsaté pero §ara el ensayo con ?reiactina‘ﬁvina.
IH + v ¢ - 0,91 (-0,84 a -0,98),
Las variaciones inter e intreensayés son del 12 y 5,6 % res

pectivamente.

Durante el ciclo  Epoca ovulatoria

FSH 3 ~ 20 17 .~ 60 mUI/ml.
‘LH \ ’ 5 - 25 25 - 50 mUI/ml.
PRO 62 ~ 413 mU " /ml. ~m

(X = 152 + 68)
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b) Hormonas esteroideas., (17-B estradiol y progesterona)

Ambas hormonas han sido determinadas en plasma por radioin-
munoandlisis seglin los métodods propuestos por Abraham y ~-

cols. (30-31) con algunas modificaciones,

Material utilizado

Hormona marcada se ha usabo para la determinacidn de proges

terona 1, 2, 6; ?3H~progesterona con una actividad es?ecifg

ca de 75-88 Ci/mmol. ﬁrocedente del Lanoratorio Amersmam.

Para dosificar el 17-8 estradiol se ha utilizado 2, 4,
6, 73H~estradiol con una actividad especifica de 85~105 Ci/

mmol. de idéntica procedencia,

Antisueros

Los antisueros han sido obtenidos del conejo mediante la pro
~ gesterona 1T-hemisuccionato para los andlisis de prpgesterona

siendo su titulo final 1:2,500,

Para el 17- B estradiol se ha obtenido antisuero también
del conejo mediante el estradiol 6-(0-Carboximetil)-oxima, -

siendo su titulo final de 1:8.500,

Hormonas standard

Las hormonas standard se han adqﬁirido del Laboratorio Ika--

Pharm tanto para %1 estradiol como la,progeterona, con un --
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grado de pureza del 98 % conservades con etanol,

Secuencia del método,

Si bien ambos antisueros son suficientemente especificos -
cuando la cantidad de suero lo permitfa se efectud una sepa
racién cfomatcgréfica previa al radioinmunoensayo en colum-
na de CelitewEtilenglicoi.

1,- Extraccidén con &ter etilico recién destilado, Previamen
te a la extraccidn se afiaden sendas aiicuotas de proges
tetona H y de 17-8 estradiol T para cdlculo de la re
cu?eraciéﬁ.

2.0~ Cromatografia devﬁarticién en columna de Celjite-Etilen-
glicol, La proporcidn so?orte~fase estacionaria es de -

1:1.

Al pasar por la columna eluyentes con polaridad crecien
te eluimos los distintos estercides también en orden a

su polaridad.

3,5 ml, de isooctaﬁo progesterona

5 ml., de Ac, Etile~i500ctanq 10 % DHT

5 ml, de " " " 30 % TST

~S, ml, de " " o 40 %  17-B estradiol

recogemos la primera y cuarta fraccibn que se evaporan

a sequedad.
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3.- Radioinmunoandlisis.
Previamente al RIA se prepara una alicuota para calcu--

lar la recuperacidén de las dos primeras fases.

Las muestras se procesan por triplicado; en el caso de
la progesterona se hallan ademds dos diluciones para ca
da problema a fin de que por lo‘ménos una de ellas cai-
ga en una zona O6ptima de la curva -standard. En algunos
casos en que quedaba escasa cantidad de plasma se ha --
usado una de las dos diluciones habiéndo previsto por -
los datos clinicos de la paciente en qué zona de la cur
va se iba a situar. Ello ha llevado a algunos errores -
por lo que en ocasiones hemos obtenido resultados como

por ejemplo superior a 5.

La incubacién se lleva a cabo a 42 C. durante 16 horas.
La separacidn de las fracciones ligada y libre se efec-

tua mediante absorcidén de carbén-dextrano.

Criterios de fiabilidad del método

1.- Sensibilidad.
La sensibilidad dei método en el caso de la progestero-.
na es de 0,1 ng/ml. y en el caso de 17-8 estradiol es
de 15 pg/ml.

2.- Precisién.

El coeficiente de variacidén inter-ensayo es de 16 % pa-
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ra el 17-B8 estradiol y de 24 % para la progesterona.

El coeficiente de variacién intra-ensayo es de 7,5 % pa
ra el estradiol y de § % para la progestcrona.

Valores normales

17-8 Estradiol Progesterona

Fase folicular -——- 0,41 + 0,19
Fase luteinica 254,9 + 94,9 15,23 + 4,23

(21-23 del ciclo)
; pg/ml, ng/ml.



E.

ESTUDIO ESTADISTICO

A.- OBJETIVOS DEL ESTUDIO ESTADISTICO

B.- FORMULAS Y CRITERIOS ESTADISTICOS USADOS
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A) OBJETIVOS DEL ESTUDIO ESTADISTICO

El estudio estadistico se ha realizado para cada una de las

hormonas proteicas, (PRO, FSH, LH) y esteroides (17-8 ‘Ez y

Pr.) estudiadas, orientado a: |

12) Estudio de la posible existencia de diferencias estadig
ticamente significativas entre los resultados obtenidos
antes y después de la hemodiélisis; para cada una de las
hormonas, tanto para cada mujer como para el conjunto de
ellas, si bien para disminuir la desviacién standard ha
sido necesario establecer algunos grupos de pacientes -
que presentaban valores que se separaban de la media ge
neral . Por ejemplo, dos casos con Prolactinas muy ele-
vadas o los Valores de progesterona inferiores o supe--

riores a 2.

En este estudio se han tomado solamente las muestras que
llamamos "aparejados' o sea correspondientes a extraccigk
nes antes y después de la diélisis del mismo dia.

2%) Los valores obtenidos, los hemos'comparado con las ci---
fras de normalidad de la literatura y de nuestro labora-
torio distribuyendo 1asipaciente§ segln sus diversas cir
cunstancias fisiol6gicas (ciclo genital activo, menopau;

sia, etc.). También hemos estudiado las medias de los va

lores de 17- 8 EZ’ FSH y PRO, de los ciclos anovulato---
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rios, los ciclos con Prolactinas elevadas, de las menopal
sicas y los hemos comﬁarado con los de las fases preovu-
1atoriés de los ciclos bifédsicos.

En las mujeres con ciclo ovulatorio, hemos distribuido -
los resultados (recordemos que se hacfan extracciones 2
veces ﬁor semana) en primera extraccién (a) y segunda ex
traccién (b), de cada semana, pero centrada cronoldgica-
mente en el momento de la ovulacidén localizada a través
dél'reste de datos clinicos (elevacidn de temperatura ba
sal y momento del inicio de la menstruacién), y hormona-
les (aumento de Progesterona). No bodemos centrar los ci
clos en el bico de LH como hubiera sido nuestro deseo de
bido a que no fué«ﬁqsiblé extraer sangre diariamente en
la época ovulatoria a estas pacientes y por ello no se -
ha detectado en la mayoria de ocasiones. Asi en las dos
semanas posteriores a la ovulacidén las extracciones co--
rresponderan a + 1 a, + 1 b, + 2 a, + 2 b, y las prece--
dentes a ~ 1 a, ~1b, - 2a, ~2b, ~3a, -3Db. Dees

ta forma hemos podido obtener unos ciclos '"tipo'" para es

- tas pacientes a fin de poderlos comparar con los ciclos

considerados normales obtenidos en nuestro Laboratorio -

~de Hormonologia del H.C.P, para mujeres con ciclos ovula

torios y tambi&n con los datos correspondientes de la 1i
teratura. Para poder establecer la comparacidén se ha cal

culado primero la media y la desviacidn tipo y después -



200

se ha realizado la estimacidn de la media poblacional -
de dicha muestra, segin la f6rmula que detallaremos pos-

teriormente.

B) FORMULAS Y CRITERIOS ESTADISTICOS USADOS

Para el estudio estadistico se ha recurrido a los siguientes

conceptos:
n = nGm. .de casos o valores de una poblacidn.

X suma de valores individuales X
"X = media aritmética = -----cemeomonmceeianae = -e--
~ n n

2
=X - X)
S = desviacién standard o tipo =\{----=-------
' ‘ n -1

2 .
S = varianza

it

r = coeficiente de correlacidn

=y Xp - B =Xy
n
(Tx)2 (=x.)72
A D
AT T X My mommooTes
n : n

Para valorar si existen diferencias estadisticamente significa

tivas se ha recurrido a la comparacidn de medias y varianzas.
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Comparacidén de medias

e s At S T S B S N e e e e e e o mm =
ooomom S oo DRINoEmmETES

Para n superior a 30

Para los casos con n mayor de 30 se han comparado con la cur

va de distribucidén normal:

en que Y eS“XAi - XDi

El valor de Z obtenido‘se compara con los valores de la dis-

tribucién Normal tipifacada,segln la siguiente forma:

Z > Zo se puede afirmar que existen D,S. con un nivel o~

Z< Za no podemos afirmar que existan D.S. y no concluimos
 nada. |

El nivel que se ha tomado como midximo es el de a = 0,05, o -

sea que existe como méximo.un riesgo de 5 veces de cada 100

estas diferencias se den por azar.

Para n ‘inferior a 30

Para la comparacién de medias con datos apareados se ha Trecu

rrido ga:
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El valor de t se compara de las tablas de Sta&§nt-ﬁisher,

si tv< que to para los grados de libertad elegidos hay D.S.

si t < a toa para los grados de libertad elegidbs no se ~--
puede afirmar nada.

Se -ha tomado como mayor de aAw 0,05, o sea un riesgo de que

en 5 casos de cada 100 estas diferencias se den por azar.

Previamente a la comparacidn de las medias en caso de n-~< 30
se deben comparar las varianzas.
Para comparar las varianzas se calcula el valor t por medio

de la siguiente férmula:

El1 valor obtenido t se comparé en 'la tabla de Student-Fisher

con el valor de a, y para n - 2 grados de.libertad

Estimaciones de la media poblacional

Para hacer la estimacién de la media poblacional (m), tenién
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do como nivel de significacidén 95 % partiendo de los valores

conocidos:
n = tamafio del gru?d.‘
S2 = varianza

tov = valor de t

X = media aritmética

Se usa la férmula:

"Analisis de wvarianza

Es una prueba estadistica de comparacién de varias (K) medias.
La hipdtesis que intentamos demostrar es que si los K grupos -

pueden o no pertenecer a una sola poblacidn.

Dicha prueba se basa en la comparacidn de la variancia -

‘tedrica de esta poblacidn, a la cual pertenecerian las K gru--

pos (mueétras) y 1a‘varianéia‘de'laS'K medias por la F de Snede-

cor, Si enéontramﬁs diferenciés significativas deberemos afir-
mar que estos K_grupos no peftenecen a una sola poblacién, y -
$i no es asf, o sea que no encontramos diferencias, podremos -
afirmar que ?ertenecen a una misma poblacidn y concluir que no
hay diferencias entre las X medias. Si encontramos diferencias

Slgnificativas deberemos averiguar entre qué grupos existen es
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tas diferencias comparando 1 a 1, o sea comparacidn de dos me

dias.

Calculamos pues las dos variancias, que las llamaremos

variancia entre grupos y variancia intra grupos.

Variancia entre grupos:

= = SN PR TG/
i=1 i=1 ni o N

K X

= Xz - = T i/o

i=1 g i=1 ni
N - X

K = nfmero de grupos

ni = niimero de observaciones por grupo

N = nGimero total de observaciones N= ni
T, = Suma de los valores de cada grupo (i)
TG = Suma de todos los valores TG = - Ti



V.. ©~ RESULTADOS



A.- VALORES OBTENIDOS EN LAS DETERMINACIONES
HORMONALES EN CADA PACTENTE.
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B.- ESTUDIOS ESTADISTICOS PARA CADA UNA DE LAS HORMONAS
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a) PROLACTINA

Se han seleccionado 198 mﬁestras que corresponden a 99 extrac
ciones dobies o éparejadas antes y después de la didlisis. De
ellas hemos excluido para el cdlculo de cifras globales los -
casos 8 y 14 por presentar cifras que se separaban excesiva--
mente de la media general (el caso n? 14 por tratamiento con

Sulpiride y‘otfas érogés psicotropas). También se han exclui-
do algunos éasos en los quensolamente existian dos o tres pa-

~rejas de muestras quedando finalmente 81 muestras aparejadas.

| e v N e e e g e e S e
MRmEmTmEmm oo

= 95,94888 s

no= 81 X, = A = 60,89444
D = 83,0148 s

p = 47,37508

COMPARACION DE MEDIAS

z = 2,495963
Llevindolo a'los valores de la curva de diétribuciﬁn normal -.
para unos gradoé de libertad (g.1.) = n -2 = 79,
Se obtiene que 0,01 < p < 0,02,

: JD::; Sf‘f

A————————-

Caso nfim. 1

n = 13 parejas de valores

valores HD (A):



62 - 39 - 61 - 38 - 81 - 50 - 9 - 22 - 26
valores HD (D)
45 -118 - 64 - 43 -138 - 56 - 5 - 46 - 53

#

XA 54,76 24,23

wn
i}

. SA B
Sp = 47,58 8%

>
o)
i

= 65,07

D

Comparacién de medias: t = 1,11

Comparacidén de varianzas: t = 1,57

Caso nim. 3

n =13 valores aparejados

valores HD (A):

- 145 - 77 - 57 - 45

- 171 - 26 - 43 - 39

1.171,6929
2.263,8564

N.D.S,
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139 - 96 - 82 - 71 - 99 - 139 - 128 - 149 - 59 - 106 - 133 - 97 - 67

valores HD (D):

166‘—142 - 98 - 70 - 50 - 169 - 122 ~ 138 - 140 - 140 - 118 - 72 - 56

XA = 105,00 s, = 30,25
X, = 109,3846 S, = 37,52

Comparacién de media: t = 0,44

2]
i

A = 915,666

w
i

Comparacidn de varianzas: t = 0,81097

1.407,756



Caso nidm, 7

n = 5 valores aparejados
valores HD (A): 118 - 162 - 190 - 142 - 102
valores HD (D): 165 - 163 - 139 - 105 - 90

- _ ’ _ 2 _ N

Xy = 142,80 SA = 34,917 S A" 1.219,20

v 4 B 2

Xp = 132,40 Sp = 33,87919 S D= 1.647,80
r = 0,38

Cdmparacién de medias: t = 0,61

Comparacién de varianzas: t = 0,0565

N.D,S.
Caso ntm. 11
n = 5 valores aparejados
valores HD (A} : 148 - 91 - 98 - 109 - 150

Valores HD (D) : 88 - 52 - 70 - 74 - 105

o= 119,22 S, = 27,95 S°, = 781,70
X, = 77,8 s, = 19,9 s%) = 396,2
| r = 0,9268

Comparacidon de medias: t = 7,65

Comparacidn de varianzas: t = 1,597

2.5,

288



Caso ntm. 16

n = 7 valores aparejados

valores HD (A): 95 - 97
valores HD (D)}: 106 - 47

X, = 124,14 Sy =
X, = 99,-- S =
r = 0,6524

Comparacidén de medias: t

Comparacién de varianzas:

Caso nﬁm‘ 18

n = 6 valores aparejados
valores HD (A): 108- 120
valores HD (Dj: 157- 57

be
I

A 80,83 Sy

D 86,66 Sp

[
it

r = 0,4011

Comparacidon de medias: t

Comparacidn de varianzas: t = 0,6535

- 121 - 108 - 89 - 148 - 211

74 - 117 - 89 - 122 - 138

43,21
31,23

i

H

i

B

i

2,02

t = 0,97

S

ZA = 1867,47
2

D= 975,33
D. S,

82 - 52- 51 - 72

113 - 54--70 - 74

28,54

38,33

0,38

S
S

2
A

2

-D

i

814,56

fl

1469,46

289
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 BSTUDIO DE CASOS CON VALORES ELEVADOS

n = 6 valores aﬁarejados
valores HD (A): 297 - 392 ~ 800 ~ 472 - 240 -~ 94
valores HD (D): 204 -~ 421 - 374 ~ 312 ~ 388 - 254

‘X, = 382,50 sy= 242,17 8%, = 58.646,308
X, = 325,5 Sp <. 84,18 s°) = 7.086,2724
p o= 0,41 :
Comparacidn d§ medias: t = 0,63
Comparacién de varianzaé;vt B e
N.D.S,

" Caso nflim. 14

n = 6 valores aparejados~
valores HD (A): 600 ~ 616 - 677 = 803 « 592 - 684
valores HD (D): 649 ~ 420 - 696 - 608 » 516 - 632

s

AT 662,-~ SA

' 586,03 Sy

pi

X, = 79,30
X, =

ki

S 101,11
r = 0,35
Comparacidn de medias; t = 1,77

Comparacidn de varianzas; t = ----

N.D.S.



291

¢ oN Vidvl

SOAVAYISg0

STIOTVA

SYNIILDVTIOUYUd

ﬂrﬂn S BB TR,
vsfos = o 06°pS = O SL€99 = o v ‘ps = 0 9r‘L9 = o
P6°0L = X 08°99 = X 08°0¢1 = X 22°19 = X Z6°18 = X
5929 =0l zley = o612y = 0| 5L°00 = 0R656S = 0169°LL = 7585 = 0] 95°cs = 0§ /99 = 019 =0
8Y°CO = X190 = X §08°LS = X | 0SvL = X §79501 = X [56°CLL = X £2°59 = X| 2260 = X § 65°0L = X [SL°011 = X
q [ q B q 2 q B q e -1
N o+ H [ H [+ N "3 .




292
VALORES GRAFICA Ne 10

U0+

3204

001

280

20 , ‘ . | u

240

200 A

%0

20 e




293

¢ o VgVl

mmwmm
: I ¥
0¢‘v. Bzo‘sol  {sSBZLL

T

50¢°7 = 3

TYNOLOVTEOd VIGEW VT VHVd SOQVNILST SHMOTVA
| SYNILOVTOY |



GRAFICA Ne 11
ESTIMACIONES MEDIA POBLACIONAL 294

1007

ol L B b 14 PRO

60

3207

3004~

280

%0 - <

20 PO IR I

2200~

80

e

£0

20"‘"—“ vt Naied

i e S e

i




295

"PROLACTINA

N X S 52

CicLo ANovuLAToRIOs 100 70,261 41,73 1,741,78
CicLos OVULATORIOS 124 95,04 63,34 4,012.73
MENoPAUSICAS | - 52 93,44 38,38 1,473.19

&r@gmﬂms SE&uNi}ARzAS 31 478 175,15 30580,13

"ANALISTS DE_VARIANCIA” DE LAS U4 MEDIAS, EXISTEN DIFEREN-
CIAS SIGNIFICATIVAS,

TABLA Ne. 4



' COMPARACION DE MEDIAS

Ciclo Anovulatorio
Ciclo Anovulétorid
Ciclo Anovulatorio
Ciclo Ovulatorio
Ciclo Ovulatorio

MenopatGsicas

]

H

¥

¥

H

- Amenorrea Secundaria

Ciclo Qvuiaferie
Menopatisicas

Amenorrea Secundaria
Menopatisicas

Amenorrea Secundaria

TABLA No 5

Valor del test

296

Significacidn

]

i

it

it

i

3,51
3,42
12,72
0,20
11,94
12,05

D.S. p < 0,001

D.S. p < 0,001

D.S. p < 0,001
N. S.

D.S. p < 0,001

D.S. p < 0,001
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RESUMEN Y COMENTARIO AL CALCULO ESTADISTICO DE PROLACTINA

1.- Del andlisis de los datos anteriores podemos concluir que

enconirarmos diferencias estadisticamente significativas
para una b<0,05; en cuanto a cifras globales de pfolacti-
na pre y post didlisis (Yﬁ = 95,94 y fﬁ = 3%3,01). Las di~
ferencias son pequefias sin mebargo, y por ello excepto en‘
los casos 11 y 16 las diferencias no han sido significati
vas en el estudio individual de los casos; |
Ordenando ahora los valores de‘érolactina correspondien--
tes a los ciclos ovulatorios cronologicamente, seglin la .
primera (a) y la seguﬁda (b) extraccidn de cada semana ob
tuvimos los valores indicados en la tébla niim. 2, que ins
critos en una grifica resulta la gridfica nGm. 10, de los
que podemos obtener segfin indicamos en la pag. 203 los va
lores promedio estimados para un 95 % de la poblacidén, 1lo
cual viene espresado en la tabla nlGm." 3 y'a su vez en la
grafica ntm. 11.

Tal como hemos indicado en la pég. 198 hemos dividido el

‘material en 4 grupos seglin sus circuntancias clinicas re-

ferentes al ciclo genital: ciclos anovulatorios, ciclos -
ovulatorios, menopaflisicas o castradas y amenorreas secun-

darias con prolactina elevada,

De cada uno de estos grupos hemos calculado la media;la
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desviacifn standard y la varianza tal como viene expuesto
en la tabla nfim. 4. De su andlisis deducimos que exinten

diferencias entre los distintos grupos y segln las f8rmu-
las correspondientes (pig. 204) comprobamos que existen -
diferencias significativas para una p<0,001 .entre todos -
los grupos excepto entre las medias de los ciclos GVﬁ}étg

rios y las de las mujeres menopalisicas.

A primera vista par&éeria que.la media de prolactina éé
los Ciciaé'avulatmfios debiera ser inferior a la de los -
anevalaicrios (ya q&e‘lés hiperprolactinemias producen ==~
anovulacidn), §er8 recordemos que este grupo esté contabi
lizado aparte y que la elevacidén de la media de prolacti-
na de los ciclos ovulatorios pueéé ser secundaria a la mg
dia mis elevada de 17-8 Estradiol que presentan estos ci-

clos y al feed-back positivo de la prolactina al mismo.
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b) F S H

CIFRAS GLOBALES

e R e S e sy e s e e Ame M el
mmmmomnotmmamEmIR

n = 97 casos

Xy = 10,81 Sy = 7,02 8%, = 49,28
X, = 10,58 Sp = 7,46 s?) = 55,65
7 -0,22
F= 1,13

N,D.S.

‘Caso ntm. 1

n = 13 valores aparejados.

valores HD (A):

9,2 - 8,4'~ 5,7~~ 3,2-3,1-10,4 - 14,7 - 12 - 8,7 - 9,2 - 3,1 - 3,2 - 11,5
valores HD (D): ‘

11,2 - 9,7 - 4,3 - 9,4 - 6,1 - 8,2 - 29,4\; ?5?2*?6,1 -15,4 - 6,8 - 1,4 - 4,8

X, = 8,64 Si = 5,19 | 'szA = 27,03
- - ‘ . - - 2 .

X, = 10,15 S, = 7,50 s’ = 56,25
ty = 0,82 tep = 1,46

DS
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" Caso nlm. 2

n = 12 valores aparejados

valores HD (A):

6,9 ~5,7-~7,7-11,4 ~9,3~5,8%5,5+5,7~-20,6

1

9,1 ~ 5,8 -10
valores HD (D):

6,1 ~8,8 =3 11,1 ~6,5~5,6n~4,2~5,4+4,829,2-0,5n 1]

- | o ,
X, = 6,35 S, = 3,19 s? - 10,21
r = 0,61
ty = 0,71 t g = 0,14

D.S,

" Caso ntim. 8

n =6 valores aparejados
valores HD (A): 7,2 ~ 9 ~ 5,4 ~ 8,5~ 4,4 - 9,1
‘valores HD (D): 6,9 ~ 9,1 - 2,2 ~ 9,4 = 2,7 - 0,9

>
"

W= 1,33 Sy = 2,05 s?, = 6,25
X, = 6,20 S, = 3,09 s = 9,54
r = 0,87
te = 1,71 tg =17
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Caso nim. 10

n = 8 valores aparejados
valores HD (A): 7,5 - 6,5 - 8,6 - 11,3 -4, - 0,6 - 6,8 - 3,1
valores HD (D): 8,2 -12,1 -10,9 - 7 --11,7 - 1,9 - 0,1 -10,6

XA = 6,05 SA = 3,37 S A 11,30
Xy = 7,81 Sp = 4,56 82D = 20,86
r = 0,15
t_ = 0,94 t, = 0,31
X : S
NIDRSQ

Caso ntm. 11
n =5 valores aparejadés
valores HD (A): 199 - 179 - 160 - 159 - 198
valores HD (D): 148 - 181 - 174 - 190 - 208
v ~ 2 _
XA = 170 J SA = 19,50 S A S 380,50
T 4o - 2 _
X, = 180,2 SD = 22,05 §%p = 486,20
r= 0,11 ‘ 't = 0,08
Comparacidn de medias:

t = 0,08 | . N.D.S.

Comparacidén de varianzas:

se0,1 DS,
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Caso niim. 13

n.= 7 valores aparejados
valores HD (A): 14,2 - 13,4 - 15,4 - 20,9 - 17,1 - 11,6 ~ 6,2
valores HD (D): 12,4 - 7,1 - 12,4 - 17,9 - 18,5 - 10,4 - 5,7

K= 14,11 s, = 4,58 52A = 20,97
' : 2
X,= 12,05 ﬁ Sp = 24,89 S p = 23,91
r= 0,87
t = 2,25 t , = 0,29
X S
0,1<p<0,05

Caso nfm. 14

n = 7 valores aparejados.

valores HD (A): 5 -7 -7 -7 -« &5~ 8 « 8
valores HD (D): 5 -8 -6 -7 - 4 - 10 - 4

X, = 6,71 S, = 1,25 §%, = 1,56
X, = 6,28 Sp = 2,21 st = 4,90
r = 0,51 )

t_ = 0,59 t , = 1,57

X s?

N.D,S,
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Caso nfim., 15

n = 12 valores aparejados
valores HD {A): “
16 - 13,5 - 13 ~ 9 - 18 - 13 - 7 - 10 - 20 - 16 - 16,5 - 14,5
valores HD (D): {
311 - 10 -11 - 3 - 12 - 12 = 17 - 20 - 14 - 10,5 - 16

X, = 13,87 Sy = 3,79 $?ﬁ‘= 14,41
Xy = 11,62, Sp = 5,02 sty = 25,23
r - . '
t_ = 1,19 t , = 0,07

X s

N.D.S,

Caso niim. 16

n = 11 valores aparejados

valores HD (A):

]

2 - 15 -~ 6 - 17 - 23 - 18 - 27 « 14,5 - 19 - 12 - 10
vélaras HD (D):

25 - 24 - - 16 -~ 8 - 8

8 - 6,5 - 11 - 7,5- 25 - 15

¥ = : = 3 2

X, = 14,86 Sy = 7,21 ' - 52,10
X, = 14 R Sp = 7,50 st = 56,25
t_ = 0,48 » t ., = 0,05 -

X g2

N.D.S,


file:///ralores
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Caso nim. 23

n = 6 valores aparejados
valores HD (A): 8 - 9 - 98 - 9 -7 -6
valores HD (D); 9 -7 -7 -6 -7 - 8

- o - 2
X, = 8 S, = 1,26 s, = 1,60
- _ 2
Xp = 7,33 Sp = 1,03 s°p = 1,06
t_ = 0,83 t , = 0,45
X S
' ’ N:B!S:

RESUMEN Y COMENTARIO AL CALCULO ESTADISTICO DE FSH

No hemos encontrado por tanto diferencias estadisticamente -
significativas antes y después de la hemodidlisis en las ci-

fras globales ni en el estudio de los casos individuales.

Separando ahora las cifras ovulatorias y distribuyendo
los valorés tal como hemos indicado en.la pdgina 200, se ob-
tiene la tabla ntGm. 6 y la grdfica nam. Té, de los que obte-
nemos a través del cdlculo de la media poblacional anterior-
mente indicado en la tabla niim. 7 y la grdafica ntGm. 13, en -

los que observamos una curva que puede aceptarse como normal.

Finalmente en la comparacién de los diversos grupos cli-
nicos segiin hemos indicado en 1la pég. 198, observamos que 1los
valores mds bajos son los del grupo de amenorrea secundaria -
con prolactina elevada (ver tabla néim. 8). Los valores de los

ciclos anovulatorios tienen una media algo inferior a la de -
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los ovulatorigs, 1o que debe considerarse normal, aunque supo-
ne un cierto fracaso hipofisario al no elevarse mids frente a -
unos valores de 17-8 E2 inferiores a los de los ciclos ovulato

Ti0S.

Los valores de las medias de las pacientes menopafisicas
o castradas multiplican por diez las medias de los grupos ante
riores lo cual también debe considerarse como dentro de la nor

malidad.

La diferencias son significativas al establecer las com-
paraciones entre los diversos grupos excepto al comparar las -
medias de los ciclos ovulatorios y anovulatorios y también en-

tre los de las pacientes menopalisicas y castradas entre si (ta

bla hﬁm; 9).
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F. S H
N X S Y
CicLos ANOVULATORIOS | 109 9,95 5,48 30,08
CicLos OVULATORIOS 128 11,77 9,35 87 .47
ChsTRADAS 24 10850 70,09 242661
MENOPAUSTCAS | 29 10938 49.26 4912.98
AMENORREAS SECUNDARIAS 31 6,50 2,38 5,66

"ANALISIS DE VARIANCIA” DE LOS 5 GRUPOS (MUESTRAS). EXISTEN
DIFERENCIAS SIGNIFICATIVAS (P<0,001)

TABLA No 8





