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RESUMEN

El sindrome de ovario poliquistico, afecta principalmente a mujeres durante
la edad reproductiva. Su patogenia es heterogénea, con participacion de
multiples factores que terminan participando en su etiologia y aparicién. Se
manifiesta con hallazgos que permiten identificar a las pacientes que lo
sufren y asi iniciar los estudios necesarios para lograr realizar un
diagndstico correcto. Se asocia con alteraciones metabdlicas, reproductivas
y estéticas, principalmente, por lo que su manejo final dependera de las
principales consecuencias que se presenten en cada mujer.

PALABRAS CLAVE: sindrome del ovario poliquistico; andrégenos;
obesidad; sindrome metabdlico; insulina.

ABSTRACT

Polycystic ovary syndrome primarily affects women during reproductive age.
The pathogenesis is heterogeneous, with the participation of multiple factors
that end up participating in its etiology and appearance.
This endocrinopathy manifests with findings that allow the identification of
the patients who detect it and thus initiate the necessary studies to achieve
a correct diagnosis. It is associated with metabolic, reproductive and
aesthetic alterations, mainly, so that its final management depends on the
main consequences that occur in each woman.
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INTRODUCCION

El sindrome del ovario poliquistico (SOP)
es un trastorno de importancia relevante
debido a la asociacion con una
disfuncion endocrino metabdlica, la cual
afecta la calidad de vida de las mujeres

que lo padecen, presentando
alteraciones en el ciclo menstrual y en la
fertilidad futura.

Su alta prevalencia en edad reproductiva,
se considera la endocrinopatia femenina
mas comun. La prevalencia exacta
depende de los criterios que se utilicen
para establecer el diagnostico definitivo
(1), sin embargo se estima de forma
general que afecta aproximadamente
entre el 5% y el 15% de las mujeres a
nivel mundial (2).

Presenta un origen multifactorial,
asociado a secrecion anormal de
insulina, aumento de la resistencia
periférica a la insulina, ademas de
hiperandrogenismo y obesidad (2). Su
etiologia  también  comprende la
participacién genética 3).
Con base al historial clinico presentado
en cada mujer, se aborda el manejo
individualizado.

Diferentes  alternativas  terapéuticas
permiten dirigir el tratamiento de acuerdo
al motivo de consulta inicial y a la
principal molestia presentada por la
paciente. Al asociarse con alta tasa de
infertilidad, en algunos casos el manejo
debe ser dirigido para permitir la
ovulacion y asi aumentar la tasa de
embarazo (4). El objetivo de este articulo
es presentar las principales bases
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fisiopatologicas del SOP, para
comprender los hallazgos clinicos y
criterios  diagnosticos  establecidos,
ademas evidenciar la importancia de un
diagnéstico precoz. Se busca demostrar
las medidas terapéuticas farmacoldgicas
y no farmacoldgicas, que se emplean en
el manejo.

METODO

Se investigd en las principales revistas y
base de datos de ciencias de la salud,
como Elsevier, SciELO, Revistas
Americanas de ginecologia y
endocrinologia, New England Journal, las
revisiones bibliogréaficas mas
actualizadas, utilizando palabras claves
para su busqueda como
“hiperandrogenismo”,  “sindrome  de
ovario poliquistico”, “obesidad”. Se
analizo y utilizé un total de 15 revisiones
bibliograficas. Se descartdé toda revision
con mas de 5 afios desde su publicacion.

FISIOPATOLOGIA

Las alteraciones presentes en el SOP
son complejas e incluyen interaccion de
factores genéticos y ambientales, que
terminan por presentar sintomatologia
durante la edad reproductiva (3, 4, 5).
La obesidad es de Ilos factores
ambientales que mas se asocia con este
sindrome, predispone a mayores niveles
séricos de androgenos, que a Su vez,
favorece a mayor depésito de tejido
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adiposo. El resultado final, es un mayor
estimulo y secrecion androgénica ovarica
y suprarrenal (4, 6).

La produccion excesiva de androgenos
ovaricos 'y el hiperandrogenismo
resultante, favorece a una alteracion en
la secrecibn pulsati de hormona
liberadora de gonadotropina (GnRH). El
resultado de la liberacion anormal de
GnRH, conduce a mayor produccion de
hormona Luteinizante (LH) y una limitada
produccién de hormona  foliculo
estimulante (FSH). Asi que, la alteracién
en la secrecion pulsétii de GnRH, se
considera clave en las alteraciones del
SOP, ya que los mayores niveles de LH
conducen a mayor secrecion ovarica de
androgenos. Parte del manejo de este
sindrome, busca regular la secrecion
pulsétil de GnRH (5, 7).

El exceso androgénico, conduce a la
aparicion de alteraciones metabdlicas
caracteristicas, como el aumento de
adiposidad central, resistencia a la
insulina y trastornos del metabolismo de

los carbohidratos.
Estos cambios metabdlicos y en
especifico la hiperinsulinemia

secundaria, favorece a mayor secrecion
de androgenos por medio de diferentes
mecanismos. Aumenta de forma directa
la sintesis de andrégenos en los ovarios,
potencia la produccion de andrégenos
suprarrenales y por Ultimo inhibe Ila
sintesis hepética de globulina fijadora de
hormonas sexuales (SHBG) aumentando
los niveles de testosterona (7).

En sintesis, el SOP es el resultado entre
una alteracion en la sintesis de
androégenos, junto con otros factores,
como la obesidad y la resistencia a la
insulina. Por lo tanto, la patogenia que
explica el SOP, incluye un circulo vicioso
en donde un exceso androgénico

predispone al depdésito de tejido graso
abdominal y visceral, y esto favorece a
mayor produccion de andrégenos
ovaricos y suprarrenales, que de forma
indirecta favorecen a la resistencia a
insulina e hiperinsulinismo secundario

(4).

MANIFESTACIONES CLINICAS

Existen tres hallazgos clinicos clasicos,
los cuales deben ser reconocidos en
cualquier paciente, sin tomar en cuenta
la edad; durante un examen fisico,
examenes de laboratorio o]
imageneoldgicos, estos hallazgos deben
crear sospecha de este padecimiento y
deberd ser descartado. Estas
manifestaciones son (4):

e Signos en la piel que sugieran
hiperandrogenemia. La  principal
manifestacion clinica  son el
hirsutismo, acné o alopecia. Los
hallazgos de desfiminizacion o
virilazacion, el inicio brusco 'y
progresivo de sintomas o la
presentaciéon clinica fuera de la
adolescencia, no son habituales y
deberd descartarse otra posibilidad
diagnéstica grave.

e Trastornos relacionados con
disfuncion ovulatoria. Suele
presentarse  por  oligomenorrea,
definida como ciclos menstruales con
duracibn mayor a 35 dias, en al
menos 6 ciclos al afio o menos de 8
sangrados menstruales anuales. Sin
embargo, algunas de ellas consultan
por ausencia de menstruacion
durante 90 dias o mas.

e Hallazgo poliquistico tipico en uno o
ambos ovarios durante un
ultrasonido, preferiblemente
transvaginal.
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Estos padecimientos en el contexto de
una paciente con obesidad, y acantosis
nigricans que refleje resistencia a la
insulina, forman parte del espectro clinico
clasico de una mujer con SOP.
La obesidad se presenta entre el 31% y
el 60% de las pacientes. La distribucion
del tejido adiposo también esta
relacionada con el patrén androgénico,
siendo caracteristico un aumento de este
tejido en el muslo y el tronco en las
pacientes obesas, mientras que en las
pacientes delgadas, es en las visceras
abdominales donde se concentra el tejido
adiposo (6).

En mujeres, el SOP es la causa mas
comUn de hirsutismo, definido como el
exceso de pelo terminal en zonas
dependientes de andrégenos, por lo
tanto, siempre serd la primera posibilidad
diagnéstica en los casos en que se
presente.

El método mas utlizado para Ila
valoracion clinica es la escala de
Ferriman-Gallwey, la cual establece un
punto de corte; generalmente > 8 puntos,
sin embargo la evaluacion de esta
puntuaciéon es subjetiva y
semicuantitativa, por lo que si se desea
realizar un diagndstico por medio de
valoraciones de laboratorio, el pardmetro
mas util para definir hiperandrogenemia
es la presencia de testosterona libre
elevada (4, 8).

En las mujeres que padecen de
infertilidad, el factor ovulatorio representa
la principal causa, dentro de este factor
el SOP se convierte en una de las
principales causas, por lo tanto, las
mujeres que no logran embarazo a lo
largo de un afio de intentarlo, este
sindrome se debe descartar como
posible etiologia (4).

FENOTIPOS DEL SOP

Una vez que se establece el diagnéstico,
y especialmente bajo los criterios de
Rotterdam, se describen cuatro
subfenotipos con base a los hallazgos
encontrados en cada paciente, lo que
permite tener una mejor vision sobre el
padecimiento individualizado y asi dirigir
el tratamiento (4).

El subfenotipo A, son aquellas mujeres
que  presentan  hiperandrogenismo,
disfuncién ovulatoria y morfologia ovérica
poliquistica al ultrasonido.

Las pacientes con el fenotipo B, incluye
las pacientes con hiperandrogenismo y
disfuncién ovulatoria (7).

Cuando se diagnostica por medio de
hiperandrogenismo y morfologia ovérica
poliquistica, se conoce como fenotipo C
9).

Y el ultimo fenotipo, es el D, representa
mujeres con disfuncién ovulatoria y
morfologia ovarica poliquistica (4, 7, 9).

DIAGNOSTICO

Se han creado criterios para el
diagnéstico de este padecimiento. A
continuacion se mencionan tres criterios
frecuentemente utilizados en la préactica
clinica (4, 7, 9, 10).

o Criterios de Rotterdam: Se requiere la
presencia de 2 de los 3 siguientes:
Oligo y / o anovulacion, signos
clinicos y / o bioguimicos de
hiperandogenismo, y la presencia de
datos ecogréficos sugestivo de
quistes ovéricos.

e Criterios de consenso de los
Institutos Nacionales de Salud (NIH):
Debe estar presente irregularidad
menstrual, mas signos clinicos y /o
bioquimicos de hiperandrogenismo, y
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excluirse otros trastornos causante
de hiperandrogenismo.

e Ciriterios de la Sociedad de Exceso
de Andrégenos: Mencionan que debe
presentarse signos clinicos y / o
bioquimicos de hiperandrogenismo,
mas disfuncién ovérica y / o ovarios
poliquisticos por ultrasonido, junto a
la exclusién de otros trastornos que
generan exceso de andrégenos.

En la ecografia transvaginal se
consideran criterios la presencia de 12
foliculos o0 mas en cada ovario, que
tengan una longitud de 2 a 9 mm de
diametro o un volumen ovarico mayor de
10 mL, sin importar la presencia de si
hay afectacion unilateral o bilateral.
Para evitar falsos positivos, se debe
repetir el estudio en las que presentan un
foliculo dominante mayor de 10 mm o un
cuerpo luteo (4, 7, 9).

La mayoria de estudios publicados sobre
el SOP, emplean Ilos criterios de
Rotterdan para el diagndstico, ya que al
no requerir la totalidad de los criterios,
disminuye los falsos negativos e
inclusive, permite un diagndstico con
base a la historia clinica y examen fisico,
sin requerir estudios de imagen (10).

Una vez que se inicia la evaluacion
clinica, se realiza una historia clinica
detallada y examen fisico completo, para
gue pueda utilizarse y aplicarse los
criterios diagndsticos (9).
Ademas, se complementa la valoracién
con pruebas de laboratorio, perfiles
hormonales, incluido la TSH, prolactina,
testosterona total o libre, FSH Y LH, lo
gue permite diferenciar y detectar otras
causas posibles. Uno de los hallazgos
caracteristicos del SOP, es el aumento
en la relacion LH/FSH, la cual es mayor a
2 (11).

El diagnostico de SOP se volvera poco
probable, en los casos donde los niveles
de testosterona libre son normales o en
los casos donde los otros perfiles
hormonales arrojan valores alterados.
Mientras que en los casos donde existe
un nivel alto de testosterona, se debera
realizar pruebas endocrinas como la
prueba de supresién de andrégenos con
dexametasona, prueba de estimulacion
con ACTH y exdmenes de imagenes,
para buscar la posible etiologia y
descartar algunos trastornos que imitan
la sintomatologia presente en el SOP (4).
Se debe excluir otros padecimientos con
hallazgos similares antes de confirmar el
diagnéstico de este sindrome. Por lo
tanto, se deberd descartar diagndsticos
como enfermedades tiroideas, trastornos
suprarrenales como la hiperplasia
suprarrenal, hiperprolactinemia y tumores
secretores de andrégenos, antes de
concluir que la paciente padece de SOP
(10).

ENFERMEDADES ASOCIADOS A
SINDROME DE OVARIO
POLIQUISTICO

El  diagnéstico temprano  guarda
relevancia, debido a que este sindrome
se asocia con enfermedades secundarias
a la disfuncion ovulatoria,
hiperandrogenismo, hiperinsulinemia y
obesidad. Por lo tanto, cada paciente
debera ser valorada por enfermedades
asociadas al SOP y asi prevenir sus
complicaciones.

Después de confirmar el diagndstico, se
debe de realizar une evaluacion
adicional, que permita descartar la
presencia de enfermedades metabolicas.
Se observé en un estudio realizado, que
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el 29.2% de las mujeres con SOP,
presentan sindrome metabalico (12).

Es recomendado tamizar a estas mujeres
por resistencia a la insulina y diabetes
mellitus tipo 2, debido a que el SOP es
un factor de riesgo para el desarrollo de
esta enfermedad. Se considera como
prueba de eleccibn la prueba de
tolerancia oral de glucosa con 75 g, tanto
para pacientes adultas, como en
pacientes jovenes, aunque en estas
Ultimas la prevalencia de intolerancia a la
glucosa es menor al 5% (4).

Ademas, se debe descartar dislipidemias
por medio de un perfil lipidico. Estas
mujeres presentan niveles mas bajos de
colesterol de alta densidad (HDL) vy
niveles mas altos de colesterol de baja
densidad (LDL). Por lo tanto se debe
establecer el riesgo cardiovascular, lo
cual tendrd importancia dentro del
tratamiento. (7).

Las mujeres que padecen este sindrome,
presentan mayor probabilidad de cancer
de endometrio. La anovulacion crénica
asociada a la estimulacion prolongada de
estrdgeno con exposicion minima de
progesterona, junta a la obesidad y
resistencia a la insulina, comprenden
factores de riesgo para este céancer.
Se considera que tienen un riesgo de por
vida de 9% de desarrollar esta patologia
oncoldgica. Por lo tanto, deberadn ser
valoradas y tener un adecuado control
para esta condicion (7).

Por Ultimo, se debe evaluar a las
pacientes con este sindrome por
psicopatologias, debido a que tienen
mayor riesgo de presentar depresion,
trastorno bipolar, ansiedad, trastornos del
comportamiento alimentario como
bulimia nerviosa, todo lo cual podria
alterar el patron del suefio y afectar la

calidad de vida de estas mujeres y
generar un impacto negativo (1).

TRATAMIENTO

Cuando se inicia el control en una
paciente con SOP, se busca mejorar la
calidad de vida e identificar y manejar las
complicaciones que pueden presentarse.
Algunos de los propdsitos del manejo,
son mejorar los sintomas fisicos del
hiperandrogenismo, como el hirsutismo y
el acné, tener un adecuado control
metabdlico para asi evitar el riesgo de
diabetes mellitus y enfermedades
cardiovasculares, prevenir la hiperplasia
y el carcinoma endometrial, inducir la
ovulacion para las pacientes que desean
un embarazo y dar tratamiento con
anticonceptivos para aquellas que
desean regular su ciclo menstrual y asi
evitar  embarazos no  deseados.
Por lo tanto, elegir la terapia para el
manejo de las pacientes, debe ser
individualizada y dependera de los
sintomas y el objetivo final del
tratamiento, e inclusive del costo (4, 7).

e Cambios en el estilo de vida y
pérdida de peso

Los cambios en el estilo de vida, con el
inicio de dieta y ejercicio, tienen mejores
resultados que el mismo tratamiento
farmacoldgico. Se considera como el
primer paso para las mujeres con
sobrepeso y obesidad, e inclusive se ha
evidenciado que existen beneficios aun y
cuando las mujeres contindan teniendo
sobrepeso. Por lo tanto, se considera
como el manejo de primera linea (13).

Cuando se combina la restriccion de
calorias en la dieta bajas en
carbohidratos mas el ejercicio y se
favorece a la pérdida de peso, se podrian
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restaurar los ciclos menstruales de
anovulatorios a ovulatorios, y asi
conseguir un menor riesgo metabdlico a
largo plazo. Estudios demuestran que
con reducciones de hasta el 5% del peso
corporal, se podrian conseguir tasas mas
altas de embarazos (7, 13).

La evidencia es menor sobre la mejora
en el hirsutismo con la pérdida de peso y
la actividad fisica, sin embargo, algunos
estudios han demostrado que estas
medidas tienen un efecto al reducir los
niveles de andrégenos (13).

Para algunos casos seleccionados, una
de las estrategias que se pueden utilizar
para lograr reducir el peso, es el la
cirugia bariatrica, la cual tiene los
mismos beneficios en mujeres que
padecen de SOP. Actualmente, las
indicaciones para esta cirugia son las
mismas que se usan para la poblacion en
general (4).

e Hirsutismo

Para las mujeres que su principal
sintoma es el hirsutismo, las guias
actuales coinciden que el tratamiento de
primera linea son los ACO por 6 meses
de duracién. Después de este tiempo se
realiza una respuesta al tratamiento, y en
caso de no existir una mejoria 6ptima, se
iniciaran medicamentos
antiandrogénicos. (7).

La espironolactona, es un antagonista de
los receptores de andrégenos, que suele
indicarse a dosis de 100 a 200 mg al dia
(4).

Existen otros medicamentos, como la
finasteride, que inhibe la enzima que
convierte la testosterona en
dihidrotestosterona  (andrégeno  mas
activo), y asi mejora esta sintomatologia
.

Con el uso de estos medicamentos, se

debe asegurar que la paciente esté
usando de forma simultdnea un
anticonceptivo, debido a una posible
alteracion en el desarrollo de genitales
externos masculino, en caso de un
embarazo (4).

Como Ultima terapia para el manejo del
hirsutismo, se puede emplear las
medidas mecanicas, como la depilacion
o tratamiento con laser (4, 7).

e Disfuncion ovulatoria

El uso de ACO en pacientes con SOP,
tiene las mismas contraindicaciones y
cuidados que en mujeres en general y se
deberd evaluar los factores de riesgo
conocidos para estos medicamentos
antes de administrarlos en las pacientes
y conocer sobre los criterios de
elegibilidad médica (7).

Mas alla del efecto anticonceptivo, estos
medicamentos se utilizan para prevenir la
hiperplasia endometrial, gracias a la
accion de la progestina diaria, ademas
de que algunos progestdgenos por sus
propiedades antiandrogénicas, mejoran
los sintomas como hirsutismo y acné (4).
Una estrategia (til, es iniciar con un ACO
gue contenga etinilestradiol junto a una
progestina, preferiblemente que tengan
efecto antiandrogénico como la
ciproterona, drosperinona y
clormadinoma, o progesterona con baja
afinidad por los receptores androgénicos
como el dienogest y el norgestimato (4).

Alternativamente a los ACO, para las
pacientes que no pueden o no desean
usar estos Ultimos, la terapia con
progestina intermitente o continua, como
el acetato de medroxiprogesterona via
oral, o los dispositivos intrauterinos
liberadores de levonorgestrel.
En estos casos, la paciente debera
conocer que al usar la progestina sola,
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no se reducirdn los sintomas de
hirsutismo (4)

El uso de biguanidas como la
metformina, ha mostrado mayores tasas
de embarazos, lo que habla de Ila
posibilidad de restauracién de los ciclos
ovulatorios al disminuir la resistencia a la
insulina (7).
No es considerado de primera linea y
solo se recomienda utilizarla en mujeres
con alteracion del metabolismo de la
glucosa, o en conjunto con ACO en las
pacientes que tienen alto riesgo de
padecer estas alteraciones (4).
En un estudio que se realizd, se
recomienda el tratamiento combinado de
ACO mas metformina con 500 mg al dia,
lo que favorece el resultado final (14).

e Tratamiento de las mujeres que
desean un embarazo

En las pacientes que esperan concebir
en un futuro cercano y que padecen de
SOP, el tratamiento inicial se basa en los
cambios del estilo de vida, para lograr
una reducciéon de peso y asi intentar
reestablecer los ciclos ovulatorio (4).
Algunas mujeres logran reducir el peso
de forma importante, pero no terminan
por desarrollar ciclos ovulatorios, por lo
gue en estos casos se inicia terapia
farmacoldgica para permitir la induccién
de la ovulacién y asi mejorar las tasas de
fertilidad con mayores probabilidades de
embarazo. Por muchos afos, el citrato
de clomifeno, fue el farmaco de primera
linea para inducir la ovulacién en estas
pacientes, tanto como monoterapia o de
forma simultanea con la metformina (15).
Sin embargo, los estudios mas recientes,
demuestran que tanto el clomifeno como
la metformina, son menos efectivos en
comparacion con el letrozol (7).

El letrozol, actualmente se considera
como terapia de primera linea para la
induccién de la ovulacion, presenta tasas
nacimientos vivos mas altas en
comparacién con los otros medicamentos
usados para este efecto (7).

Los resultados de embarazos con
metformina como monoterapia, son
menores en comparacion con el letrozol
y el clomifeno. Por lo tanto, no se utiliza
comunmente como medicamento Unico
en quienes padecen de SOP y desean
un embarazo (4).

Otro método menos utilizado y mucho
mas agresivo para inducir la ovulacion en
estas pacientes, es el wuso de
gonadotropinas exbégenas, el cual es
considerado de segunda linea. A pesar
de gue su mecanismo de accion permite
la ovulacion, la mayoria de datos
sugieren no usarse en SOP debido al
alto riesgo del sindrome de
hiperestimulacion ovarica (4, 15).

CONCLUSION

Su alta prevalencia, convierte al SOP en
la endocrinopatia que mas comunmente
se diagnostica en las mujeres. Por lo
tanto, comprender los factores de riesgo,
su etiologia y el abordaje que se le
brinda a cada paciente, junto con el
tratamiento; sera fundamental para lograr
los mejores resultados clinicos posibles.

A continuacién se brindan

recomendaciones que se deben de tomar

en cuenta a la hora de evaluar un SOP:

e Este sindrome es la causa mas
comun de anovulacion en mujeres y
su fisiopatologia generalmente
engloba  un hiperandrogenismo
ovarico, como resultado de una
alteracion en la secrecion pulsatil de
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GnRH, asociado a aumento en la
resistencia de insulina y obesidad.

El hiperandrogenismo clinico o
evidenciado por laboratorio, Ila
alteracibn ovarica y la imagen
poliquistica en los ovarios, son la
base de los diferentes criterios
diagnésticos que se han creado, de
los cuales, los Criterios de Rotterdam
son los que mas comunmente se
utilizan.

Diagnostica de forma temprana este
sindrome, permite disminuir la
incidencia de otras enfermedades
gue se presentan secundariamente a
las alteraciones metabdlicas. Por lo
tanto, estas mujeres deben ser
valoradas por dislipidemias, diabetes
mellitus, hiperplasia endometrial y

Una adecuada alimentacion, junto
con la actividad fisica, forman parte
del tratamiento de primera linea.

El manejo para cada padecimiento
sera individualizado de acuerdo al
resultado que se pretenda. Conocer

los diferentes manejos
farmacologicos, permite generar un
adecuado control segun la

manifestacion principal de cada
paciente.

Para aquellas mujeres que desean
un embarazo futuro, en caso de que
no se logre la ovulacion con los
cambios en el estilo de vida, el
clomifeno y letrozol, son los
medicamentos que mas comUnmente
se utilizan para la induccion de la
ovulacion.

cancer de endometrio, entre otras.
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