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CAPITULO I- INTRODUCCION



Introduccion

La poblacién femenina ha pasado por grandes cambios en su organismo, y
diferentes enfermedades han dejado marcas significativas. Un dato alarmante, en los
ultimos 20 afios, es como el sindrome de ovario poliquistico afecta a la poblacion

costarricense de mujeres en edad fértil.

Fernandez' menciona, en su revision, que en el afio 1921 se defini6 un trastorno que
afectaba a las mujeres en edad postmenopausica, con una serie de clinicas caracteristicas
del sindrome de ovario poliquistico, la cual consiste en hirsutismo, voz grave, aumento
de vello facial, obesidad, hipertrofia del clitoris y diabetes mellitus 2. Méas adelante, en
1935, se describe por primera vez la asociacion entre amenorrea y ovario poliquistico;
para 1970 se identifican anomalias en el eje hipotalamo-hipofisis; seguidamente, en 1976
se descubre que existe una relacion entre la resistencia a la insulina y el androgenismo

ovarico.

Este sindrome, al presentar diferentes alteraciones en la fisiologia reproductiva
femenina, puede llegar a ocasionar diferentes desordenes que pueden estimular el
desarrollo de diferentes tipos de cancer, ocasionando un mayor riesgo a la poblacién que

lo presenta, como lo son el cancer de mama, endometrio y ovario.

Con respecto al diagnostico del sindrome de ovario poliquistico, generalmente se
suelen utilizar los criterios de Rotterdam. Aunque existen diferentes criterios para el
diagnéstico de esta patologia, los de Rotterdam son los mas utilizados; estos consisten en
tres criterios que son: oligo y/o anovulacion, hiperandrogenismo y ovario poliquistico. Se
requiere que estén dos criterios presentes para realizar el diagnostico del SOP. Sin
embargo, un gran niumero de pacientes consultan a los servicios de salud de manera tardia,

ocasionando que el diagndstico sea un diagndstico de exclusion.

Debido a lo anterior, es importante conocer sus diferentes tratamientos y brindar
un abordaje de modo integral para cada paciente. Muchas mujeres con el SOP sufren de
infertilidad, por lo cual se debe buscar la induccion de la ovulacion con el fin de lograr el

embarazo; no obstante, se debe tener en cuenta que una gran cantidad de tratamientos de
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fertilidad en este tipo de pacientes estan relacionados con embarazos multiples, asi como

posibles riesgos neonatales y obstétricos.

Planteamiento del Problema

Desde hace alglin tiempo, el sindrome de ovario poliquistico, enfermedad que
aqueja a un gran nimero de mujeres en edad fértil, ha mostrado un panorama muy extenso
y variado con diferente sintomatologia, la cual cambia de mujer a mujer, y su etiologia es
incierta; sin embargo, se menciona que uno de los problemas principales es un desorden
en la regulacion del ovario como respuesta a la hormona luteinizante. Algunas de sus
manifestaciones son la anovulacion, el hirsutismo, la resistencia a insulina, los ovarios
poliquisticos y la obesidad. Es por esta razoén que se formula la siguiente pregunta:
(Como detectar de forma temprana el SOP en las mujeres en edad reproductiva y qué

tratamientos mejoran su condicion?

Este sindrome, al presentar diferentes alteraciones en la fisiologia reproductiva
femenina, puede llegar a ocasionar diferentes desordenes que pueden estimular el
desarrollo de diferentes tipos de cancer, ocasionando un mayor riesgo a la poblacién que

lo presenta, como lo son el cancer de mama, endometrio y ovario.

Objetivos

Objetivo General

Analizar el tratamiento integral y los beneficios en la salud de mujeres en edad
reproductiva con infertilidad asociado al sindrome de ovario poliquistico, atendidas en

instituciones de salud durante el tercer cuatrimestre del 2022.

Objetivos Especificos

1. Identificar los aspectos fisiopatologicos generales del sindrome de

ovario poliquistico de mujeres en edad reproductiva.



2. Sefialar los criterios de diagnostico aplicados a mujeres con
sindrome de ovario poliquistico.

3. Conocer los protocolos o tratamientos disponibles en instituciones
de Salud para el abordaje integral de la poblacion de estudio.

4. Determinar los beneficios que tiene el tratamiento integral del

sindrome de ovario poliquistico en la salud y calidad de vida de las mujeres.

Justificacion

Seglin Afarasco, en la actualidad el sindrome de ovario poliquistico presenta una
prevalencia mundial de un 7% en la poblacién femenina que se encuentra en edad fértil,
y datos recientes revelan que aqueja a alrededor de 4-5 millones de mujeres en EE.UU.;
esta prevalencia puede llegar a aumentar incluso al 15% de esa poblacion. Se estima que
entre el 45% y 80% de las pacientes, quienes son diagnosticadas con Sindrome de Ovario
Poliquistico (SOP), puede reflejar diferentes patologias a causa de este padecimiento,
tales como: hipertension arterial, hiperlipidemia, infertilidad, siendo esta ultima la que
resulta de mayor preocupacion para el personal de salud, y es el principal motivo de

consulta en estas pacientes?.

El SOP es una de las patologias mas frecuentes que afecta la fertilidad en las
mujeres en edad reproductiva. En el contexto regional y nacional, la incidencia de esta
patologia ha ido en aumento, y en la actualidad existen muchos métodos terapéuticos para
tratar la enfermedad. Las terapias que existian anteriormente ocasionaron muchos efectos
secundarios en las pacientes; sin embargo, hoy en dia existen numerosos tratamientos con
un nivel de eficacia excelente. El tema de la fertilidad en cuanto a las técnicas de
reproduccion asistida ha tomado mucha fuerza en el pais, con métodos que ofrece el
servicio social de Costa Rica, permitiendo, de esta manera, que una gran cantidad de la
poblacion pueda someterse a tratamientos de fertilidad, independientemente del estatus

econdémico.

Orias Vasquez menciona que es un trastorno complejo que involucra multiples
sistemas de 6rganos con inicio durante la pubertad; la lista de factores involucrados en la
fisiopatologia continta expandiéndose, y el papel que juega el hiperandrogenismo en los

diferentes tejidos es fundamental en las caracteristicas clinicas de este sindrome?.



Segtin Alfaro G et al.#, los nuevos medicamentos han brindado una mejoria en los
resultados y en cuanto al indice de embarazos logrados hoy en dia. Se determin6 que la
metformina, uno de los medicamentos mas recetados para este sindrome, a diferencia de
como se pensaba antes, tiene pocos beneficios, en comparacion con otros medicamentos

para las diferentes condiciones clinicas.

Se han presentado teorias sobre el origen de esta patologia, y en la mayoria de los
casos concuerdan con la de etiologia desconocida. Muchos cientificos han intentado
descifrar su origen, debido a que un alto porcentaje de mujeres son diagnosticadas cada
afio con esta enfermedad, cuestionando tipos de alimentacion y medicamentos para tratar
otras afecciones, que pudieran involucrarse para causar la enfermedad a corto plazo, lo
que lleva a muchas hipotesis que han motivado, a la comunidad médica nacional e
internacional, a emplear mayor atencion para realizar mas investigaciones en mujeres
afectadas, con el fin de llegar a posibles causas y mejoria con un tratamiento especifico
para cada mujer y logrando una mejor calidad de vida, con el objetivo, en algunos casos,
de concebir un nuevo ser, ya que la infertilidad en estas pacientes es algo frecuente de

observar.

Antecedentes

A lo largo de los ultimos afios, se han realizado numerosas investigaciones en
relacion con el sindrome de ovario poliquistico, tanto a nivel nacional como fuera de sus
fronteras, algunas de ellas enfocadas en la fisiopatologia de la enfermedad, los criterios
diagnésticos, la infertilidad asociada al SOP, las diferentes técnicas de tratamientos, entre
otras. A continuacion, se mencionan aportes de estudios recientes y actualizados de esta

enfermedad, para ayudar a informar a la poblacion en general.

Antecedentes Historicos

Fernandez' menciona, en su revision, que en el afio 1921 se defini6 un trastorno que
afectaba a las mujeres en edad postmenopausica con una serie de clinicas caracteristicas
del sindrome de ovario poliquistico, la cual consiste en hirsutismo, voz grave, aumento

de vello facial, obesidad, hipertrofia del clitoris y diabetes mellitus 2. Mas adelante, en



1935, se describe por primera vez la asociacion entre amenorrea y ovario poliquistico, y
para el afio 1970 se identifican anomalias en el eje hipotalamo-hip6fisis. Seguidamente,
en 1976 se descubre que existe una relacion entre la resistencia a la insulina y el
androgenismo ovarico, y para 1980 se menciona la relacion que existe fuertemente entre
ovarios poliquisticos, hiperandrogenismo e hiperinsulinemia, llegando a una clara
conclusion de que SOP presenta elevados riesgos metabolicos asociados en estas

pacientes.

Segin Fernandez', en la década de los noventa los investigadores observan que la
resistencia a la insulina se puede atribuir a una excesiva fosforilacion de la serina en el
receptor de la insulina que, a su vez, modula la actividad enzimatica de la biosintesis de
androgenos, y poco a poco se van recaudando mas datos del porqué se observan estos

patrones y su causa directa con el SOP.

El hirsutismo se define como el crecimiento de vello que es dependiente de
andrégenos, en mujeres con SOP en areas donde habitualmente no deberia existir; por el
contrario, este tipo de crecimiento se ve en la poblacion masculina, y para la correccion
se utilizan diferentes tratamientos estéticos que remueven el vello y mejoran la calidad de
vida de las pacientes; es uno de los signos mas comunes en estas pacientes, y de ahi surge
el motivo de consulta y la incomodidad de ellas con ese aspecto un poco masculino en
sus rostros; no todas las mujeres con SOP tienen exceso de vello facial, pero si es de gran

ayuda para indicar cambios en sus cuerpos.

Builes et al.> estudiaron la caracterizacion clinica y bioquimica de la mujer con
sindrome de ovario poliquistico. Ellos mencionan que segiin “El SOP es una entidad
frecuente en mujeres de edad reproductiva, para la cual se deben tener en mente otras
entidades productoras de hiperandrogenismo en el diagnostico diferencial”. E1 SOP hace
parte de un espectro mas amplio de alteraciones metabolicas que “deben ser evaluadas en
forma temprana como obesidad, dislipidemia, glucemia alterada y sindrome metabolico”.
Es importante que las pacientes sean evaluadas de manera oportuna, ya que pueden

presentar otras alteraciones.

La contribucion que esta investigacion ofrece es que las mujeres en edad

reproductiva presentan multiples alteraciones a nivel hormonal; una de las causas mas
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frecuentes es el SOP, en los pacientes con obesidad sin cambios en estilo de vida, sin
apego a tratamiento, ocasiona que haya mayores complicaciones a corto plazo. Un buen
seguimiento de la patologia, sumado a un buen apego a las recomendaciones médicas,

garantiza un buen control de la enfermedad.

Por su parte, Centeno® investigd la infertilidad en el sindrome de ovario
poliquistico, lo cual establece que: “El citrato de clomifeno es el inductor de ovulacion
de primera linea”. Lo anterior se le atribuyo6 a que la ovulacion se restablece en una gran
cantidad de pacientes; sin embargo, en las que logran un embarazo hay un porcentaje
reducido. A pesar de que esta terapia se considera de primera linea para aquellas pacientes
con infertilidad, se ha logrado evidenciar que no todas logran un embarazo, y que deben

recurrir a otros tipos de tratamientos para alcanzar su objetivo.

A nivel mundial, la infertilidad relacionada con el SOP ha ido aumentando de
manera considerable. Existen diferentes tratamientos para lograr un embarazo, desde
métodos poco invasivos hasta métodos de mayor complejidad: esto va a depender de la

respuesta de los pacientes ante las medidas terapéuticas.

Chiliquinga et al.” aseguran que:

(...) cambios en el estilo de vida, la reduccion del peso, dieta, ejercicios, medicina
alternativa, tratamientos cosméticos, prevencion de factores epigenéticos, la terapia
quirargica y farmacoldgica contribuyen a mejorar la calidad de vida y

sintomatologia en las pacientes afectadas con esta entidad nosologica.

Esta revision se determind por medio de un estudio descriptivo retrospectivo, que

fue realizado mediante la busqueda de base de datos electronicos.

Al considerar lo anteriormente mencionado, se puede decir que es de suma
importancia una evaluacion temprana de los pacientes, y sumado a ello un tratamiento

integral y cambios en el estilo de vida, para que haya mejores resultados.



Antecedentes Internacionales

Vanhauwaert® asegura que el sindrome de ovario poliquistico es la endocrinologia
mas frecuente en mujeres en edad fértil. Se han descrito multiples mecanismos por los
cuales se produce esta patologia, y se cree que algunos de ellos llegan a repercutir en la
fertilidad de manera significativa; las alteraciones metabolicas en este tipo de pacientes
afectan de manera negativa la fertilidad. Dicho estudio mostrd que: “La infertilidad del
SOP en la mayoria de los casos es tratable, y el diagnostico precoz mejora los resultados

reproductivos de la mujer”.

Existen multiples mecanismos que producen infertilidad en mujeres jovenes. La
infertilidad asociada a SOP es tratable en la mayoria de los casos; multiples técnicas
terapéuticas se utilizan en la actualidad para poder lograr un embarazo en esta poblacion,
y un gran porcentaje de mujeres con infertilidad asociada a SOP logran la concepcion con
las respectivas terapias médicas. Aun no esta claro por qué algunas mujeres con este
sindrome de ovario poliquistico pueden ovular y otras no. La oligomenorrea es una de las
causas mas frecuentes de estudio en este tipo de mujeres; se dice que las mujeres con SOP
tienen las mismas posibilidades de lograr un embarazo que quienes no la padecen; sin
embargo, logran el embarazo a edades por encima de los 35 afios, debido a cambios
hormonales propios de la edad. Diversos estudios indican que una vez se logre el

embarazo este suele ser de riesgo para abortos o complicaciones de €18,

Ochoa’ menciona que utilizaron un “estudio analitico de corte transversal”; el
estudio fue de 2 077 pacientes entre 15 a 49 afos en la ciudad de Machala, obteniéndose
una muestra de 166 mujeres. El andlisis de la informacion fue a través del programa SPSS
version 15.0; la inferencia estadistica se establecié con Chi2 de Pearson, Odds Ratio, IC
95% y valor mayor a 0,05. “Como resultado la prevalencia encontrada en este estudio fue

menor al 13.3%”.

Este estudio durd un periodo de 12 meses, constituido en un margen de edad de 15
a 49 afos. Dichas mujeres fueron atendidas en la consulta externa del Hospital Tedfilo
Davila en enero del 2018, que se realizd a partir de la informacion recolectada de 166
historias clinicas de pacientes entre los rangos de edad ya mencionados, con una edad

media de 35 anos; 20% de las pacientes presentaron sobrepeso y un 45% presentd



obesidad. En este estudio se buscaron datos como caracteristicas sociodemograficas,
antecedentes familiares de SOP, peso en kilogramos, talla en metros, antecedentes
patolégicos personales, motivo de consulta y examenes de laboratorio. Una de las
recomendaciones importantes del estudio es el diagnostico oportuno del SOP, para
establecer las comorbilidades metabolicas y de esta manera reconocidas y tratadas

oportunamente.

Antecedentes Nacionales

En Costa Rica, a nivel nacional, se elaboran controles de las pacientes con diferentes
patologias ginecolodgicas y otras patologias, abarcando poblaciones en edades desde los 18
afios hasta los 58 afios y mas, logrando una cobertura amplia y aprovechando de una forma
unica los recursos brindados por la CCSS; es por eso que a nivel pais se cumplen los
objetivos de atencion en estas pacientes, mejorando los diagnosticos y brindando mayor
oportunidad de recuperacion y tratamiento oportuno, desde el nivel de atencion bésico, en
este caso EBAIS, se realiza un diagnostico temprano, pasando posteriormente por el

segundo, e incluso tercer nivel de atencion, para el abordaje integral de la paciente afectada.

Por su parte, Sanchez! menciona que, en el manejo del sindrome de ovario
poliquistico: el SOP, también denominado hiperandrogenismo ovéarico funcional o
anovulacion crénica hiperandrogénica, es una endocrinopatia muy comin que puede
afectar a un 6-10% de la poblacion femenina en edad reproductiva en Costa Rica. En el
2003 se llevo a cabo la conferencia en Rotterdam; en esta reunion se tuvo, como objetivo,
evaluar los avances recientes del SOP, con el proposito de redefinir sus criterios de
diagnostico; asi fue como surgieron los nuevos criterios de diagnéstico, los cuales
consisten en que se deben cumplir dos de tres criterios para ajustarse a la definicion de
SOP: anovulacion crénica, evidencia clinica y bioquimica de hiperandrogenismo y

ovarios poliquisticos.

Se observa un interés en los ultimos afos, en Costa Rica, por utilizar nuevas terapias
para pacientes con SOP, por medio del tratamiento no solo farmacologico sino con nuevas
terapias, para mejorar la calidad de vida de estas pacientes, y disminuir los efectos

secundarios que se presentan con los antiguos tratamientos.



Alfaro et al.* “aseguran que antes se creia que las caracteristicas morfologicas del

SOP estaban atribuidas a cambios patologicos en los ovarios”.

Hoy en dia se sabe que se trata de un entorno endocrinologico desordenado,
resultante de la anovulacion crénica que padecen estas pacientes. La produccion
promedio de estrégenos y andrégenos se encuentra aumentada en mujeres con
SOP, y esto se refleja con las concentraciones elevadas de testosterona,
dihidroepiandrosterona (DHEA), dihidropiandosterona (sic) (DHEA-S) 17 alfa
hidroxiprogesterona, y estrona.

Alfaro et al.* manifiestan:

(...) menciona que el estado de hiperandrogenismo resultante del exceso de
androgenos y contribuye a que se perpetue la resistencia a la insulina con desarrollo
de hiperinsulinemia, posterior a ciertos eventos relacionados con el exceso de
insulina va a empeorar el hiperandrogenismo haciendo que aumente la produccion
ovarica de androgenos y bajando la produccion de globulina fijadora de hormonas

sexuales en higado.

Muchas hipotesis han surgido con relacion con el SOP; hoy en dia se relaciona que
el causante de las caracteristicas morfoldgicas de este tipo de pacientes se trata de un
desorden hormonal, de manera que el tratamiento se enfoca en las manifestaciones

clinicas de cada paciente, logrando una mejoria en el cuadro clinico.

Por su parte, Pérez et al.!! investigaron la clinica, el diagnostico y el tratamiento
del sindrome de ovario poliquistico. Mencionan que es un trastorno complejo en el que
influyen diferentes factores tanto genéticos como ambientales, los cuales se combinan e
influyen en la fisiopatologia y la clinica del SOP; ademas, comentan que el diagnostico
de esta patologia se basa en la presencia de anovulacion, hiperandrogenismo y ovarios
poliquisticos. Por su parte, el tratamiento debe ser integral y se enfoca en las

manifestaciones clinicas de cada paciente.

El SOP tiene diferentes variantes que influyen en la fisiopatologia y en la clinica
de la enfermedad, porque factores genéticos y ambientales se han correlacionado con el

sindrome. Sin embargo, su etiologia especifica sigue siendo incierta.

10



Otoya et al.!? consideran que el SOP se trata de un trastorno endocrino que con
mayor frecuencia se presenta en la edad reproductiva; se considera una de las causas
principales de anovulacion en las mujeres y, por ende, causa de infertilidad. Diferentes
medidas farmacologicas y no farmacologicas se han propuesto para este tipo de
poblacion; se estima que los desérdenes ocasionados a la ovulacion van de un 25% a un
50% de causas de infertilidad. En este estudio, se concluye que actualmente el tratamiento
de primera linea, el letrozol combinado con CC con metformina, ocasiona menos riesgo
de embarazos multiples; sumadas a esto, la disminuciéon de un 5 a 10% de peso, o la

normalizacion del IMC, tienen mayor éxito en las terapias.
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CAPITULO II- MARCO TEORICO
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Ciclo menstrual

1.3 mencionan, en relacion con el ciclo menstrual femenino, que se

Vasquez et a
trata de un intervalo o periodo de tiempo entre dos menstruaciones, tiempo donde el utero
se prepara para un posible embarazo, en caso de que haya acto sexual durante el proceso
de ovulacion. La duracion del ciclo menstrual estd determinada por un periodo
aproximado de 28 dias; sin embargo, este rango podria variar y durar mas o menos dias
segiin cada mujer. Una de las manifestaciones mas frecuentes de las mujeres durante el
ciclo menstrual se debe a las molestias con sintomas fisicos y emocionales especificos, el
cual ha sido llamado sindrome premenstrual. Multiples estudios han establecido que el
ciclo menstrual consta de dos fases, una fase folicular y otra fase lutea; algunos
especialistas han comentado la existencia de una tercera fase, a la cual la denominan la
fase ovulatoria. En cuanto a la relacion normal del ciclo menstrual, se estima que seria de
21 a 35 dias en su totalidad.

1." mencionan que los ciclos ovérico y uterino experimentan una serie

Moreno et a
de cambios en la mujer, los cuales son regulados por el eje hipotalamo-hip6fisis y ovarios;
dichos cambios se veran reflejados en mamas y cuello uterino. Ambos ciclos tienen una
funcion especifica en la mujer; en cuanto al ciclo ovérico, es el encargado de producir un
ovocito secundario, mientras que el ciclo uterino prepara el endometrio cada mes para
recibir un 6vulo fecundado; ambos ciclos son de suma importancia para la mujer. El ciclo

menstrual consta de cuatro fases: fase menstrual, fase preovulatoria, ovulacion, fase

postovulatoria. A continuacion, se detalla cada una.

Fase menstrual: esta fase es caracterizada por el desprendimiento de la capa
funcional del endometrio, y aparece en los primeros cinco dias del ciclo menstrual; si no
se llega a fecundar el ovocito secundario se produce un sangrado'*.

Fase preovulatoria: este periodo es caracteristico del final de la menstruacion y
la ovulacion, esta fase es la responsable de las alteraciones presentes durante el ciclo. En
un ciclo de unos 28 dias esta fase puede durar de 6 a 13 dias; en esta fase los estrogenos
tienen una participacién importante, cuya secrecion es estimulada por dos hormonas
dominantes, que son la FSH y la LH. La hormona FSH estimula el crecimiento de los

foliculos ovaricos y su desarrollo, y este estimulo procede de la adenohipofisis!.
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Ovulacion: en los ciclos con una duracion de 28 dias, esta fase tiene lugar el dia
14, se va a caracterizar por una rotura de un foliculo maduro, este 6vulo se libera en la

cavidad pelviana, proceso generado debido a un pico de la hormona LH; dicho estimulo

proviene de la adenohipofisis'®.

Fase postovulatoria: representa el periodo de tiempo en que se da la ovulacion
hasta que inicia la menstruacion. Esta fase generalmente tiene una duracion de 14 dias en
aquellas mujeres con ciclos de 28 dias, el periodo comprende desde el dia 14 al dia 28.
Uno de los procesos que se dan en esta fase es la formacion del cuerpo luteo en el ovario;
otro de los cambios es el aumento del espesor en el Utero, dicho aumento como

preparacion para la implantacion del ovocito liberado!®.

Figura 1. Fases y cambios del ciclo reproductor femenino
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Moreno et al.'* mencionan que algunas mujeres, durante el ciclo menstrual,
experimentan una serie de sintomas fisicos y psicoldgicos, como lo son dolor de pecho,
acné, migrafia, irritabilidad, ansiedad, estado depresivo y cambios en el apetito.
Normalmente, la fase en la que suelen presentar esta sintomatologia es en la fase lutea,
previo a la menstruacion. La razén por la cual las mujeres experimentan esta serie de
cambios fisicos y psicologicos, se debe a los niveles bajos de estrogenos y la mayor
concentracion de progesterona; la gran mayoria de mujeres en edad reproductiva llegan a
experimentar alguno de los sintomas previamente mencionados, y se estima que un 80-
90% de esta poblacion llega a presentarlos. Por otra parte, en la fase folicular, que es la
fase donde ocurre el periodo menstrual, los niveles de progesterona suelen estar
disminuidos, dando como resultado menores cambios de humor y de sintomas fisicos.

Sanchez et al.l’

, en los protocolos asistenciales del sindrome de ovario
poliquistico, establecen que: el 70% de las mujeres con SOP van a presentar alteraciones
menstruales; que en la mayoria de los casos se manifiestan en forma de oligomenorrea
(menos de 6-8 menstruaciones anuales) o un ritmo menstrual irregular. Si una mujer en
edad reproductiva presenta ciclos menstruales con una duracion > 35 dias, se puede
suponer que existe una anovulacion crénica, y no es preciso realizar pruebas especiales
para confirmar esta anovulacion. No obstante, si la duracion del ciclo es solo ligeramente
mas larga de lo habitual (de 32 a 35 dias), debe demostrarse que se trata de ciclos

ovulatorios mediante la medicion de progesterona sérica en fase lutea (dias 21-22 del

ciclo).

Existen diversas afectaciones en las pacientes con ciclo menstrual irregular; sin
embargo, la consecuencia clinica inmediata en esta poblacién, con respecto a la
anovulacion persistente, es la subfertilidad o la esterilidad en mujeres con sindrome de
ovarios poliquisticos. Si bien es cierto, el SOP es una patologia endocrina frecuente en
las mujeres en edad reproductiva, un gran numero de mujeres no son
diagnosticadas oportunamente, porque muchas de las consultas que se dan en centros
médicos se deben a esterilidad, y no propiamente por alguna manifestacion clinica que

las pacientes consideran de relevancia '°,
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A partir de lo anterior, es necesario que la poblacién femenina conozca su ciclo
menstrual, que lleve un control médico adecuado, ya que un porcentaje importante de la

poblacion mundial presenta esta patologia.

Infertilidad

Infertilidad, esta palabra simboliza tantos conceptos en su mayoria de
caracteristicas poco alentadoras; para la mayoria de mujeres, quienes esperan tener un
bebé, son muchas las razones por las cuales se puede presentar esta condicion, desde la
misma anatomia hasta innumerables enfermedades, dentro de ellas el sindrome de ovario
poliquistico. Cuando una mujer es diagnosticada con infertilidad, se realizan diversos
estudios para lograr encontrar la posible causa y poder brindar tratamiento oportuno para
restablecer la fertilidad; se debe brindar un tiempo prudente para indicarle a la paciente si
es seguro intentar un nuevo embarazo. En Costa Rica se cuenta con la aprobacion de
fertilizacion in vitro desde hace un tiempo; para las personas aseguradas, el poder contar
con este tratamiento ha significado muchas veces su unica oportunidad de ser padres, es

posible que con la ayuda de la tecnologia.

Oliveira et al.!® mencionan que la infertilidad es un tema delicado actualmente,
debido a la sociedad que genera ciertos estereotipos de género, siendo la infertilidad
asociada a una virilidad en la poblacion. El hecho de que las parejas no puedan concebir
podria ocasionar problemas en la relacién conyugal; muchas veces el reconocimiento
social de una pareja se da una vez que logra experimentar la paternidad. El hecho de que
una pareja no pueda concebir hijos consanguineos acarrea una serie de cambios a la
relacion en pareja, quien se ve sometida a una serie de cambios en la relacion, donde se
debe reflexionar sobre el proyecto parenteral, la construccion y el mantenimiento

conyugal.

La humanidad ha impuesto la construccion social del hombre y la mujer a razén de
la paternidad; una mujer que se considere estéril o que no desee tener hijos, ocasiona para
la sociedad una alteracion a su itinerario femenino, el ser madre, y es que esta palabra
engloba a mujeres que anhelan tener hijos y que por diferentes situaciones aun no logran
concebir, comprendiendo que la paternidad/maternidad es un papel social que esta

asociado al género. Sin embargo, estos aspectos estan siendo cuestionados por diferentes
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vias sin tener mucho predominio; aun sigue siendo la relacion de mujer y ser madre el
elemento que se incrusta en el género femenino desde que nace. Estas mujeres no solo se
posicionan, sino que también se representan en dicho papel de la maternidad, asi como
los proyectos conyugales. Segun la literatura, a las mujeres que no logran concebir se les
describe como tristes e incompletas, un fendmeno que hoy en la actualidad sigue siendo

naturalizado, como es el de la maternidad'®.

La infertilidad implica en la poblacion femenina una depreciacion, asi como una
estimacion de que no poder cumplir con el destino para el cual fue creada, asi como la
funcion en la sociedad. Dicha presion social genera en la mujer una serie de cambios
emocionales que suelen cursar como ansiedad, depresion, rabia y desvalorizacion
personal. En mujeres con relaciones afectivas, la imposibilidad de procrear genera
sentimientos negativos a la relacion, disminucion del deseo sexual, disminucion de la
frecuencia de las relaciones sexuales, asi como disfuncion eréctil en el caso de los
hombres, y el diagnostico de infertilidad genera un fuerte impacto en la relacion en

parejalS,

La funcion sexual normal es un factor importante en la relacion conyugal; sin
embargo, las parejas que son infértiles pueden llegar a experimentar una serie de
afecciones en su sexualidad generadas por el estrés, presiones internas y externas que
afectan la funcion sexual de las parejas, como la presion para lograr un embarazo, las

relaciones sexuales programadas, los tratamientos dolorosos, invasivos y costosos!é.

En la vida conyugal, se dan una serie de cambios en relacion con la infertilidad, que

involucran la transformacion de la vida sexual:

(...) la frecuencia de las relaciones sexuales, que tiende a ser mas alta en las parejas
infértiles, justamente por el compromiso de relaciones sexuales periddicas y por el
deseo del embarazo, factores considerados como una presion mas que esa pareja
sufre y siendo, justamente, la causa de posibles problemas en el funcionamiento
sexual de las parejas infértiles que reportaron niveles mas altos de disfuncion sexual

en relacion a (sic) aquellos considerados fértiles.
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La sexualidad estd compuesta por diferentes dominios segun la literatura, como lo

son el deseo sexual y la frecuencia, por mencionar algunos!®.

Por su parte, Alvarez menciona!”:

(...) La esterilidad define la incapacidad de concebir de una pareja después de 12
meses manteniendo relaciones sexuales sin medidas anticonceptivas. Mientras que
la infertilidad es descrita por la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) como la
incapacidad de lograr un embarazo clinico después de 12 meses o mas de relaciones
sexuales sin medidas anticonceptivas, es decir, la incapacidad de completar un

embarazo.

Es importante sefialar que la infertilidad se puede presentar como infertilidad
primaria, donde ningiin embarazo ha llegado a término, mientras que la infertilidad
secundaria es la de aquella mujer donde ha existido con anterioridad un embarazo
satisfactorio. Existen diferentes factores de riesgo de infertilidad femenina que son de
gran importancia para el paciente, y los debe tomar en cuenta, como: tabaco, alcohol, peso

y edad.

Las pacientes con infertilidad son sometidas a diferentes estudios para conocer el
factor causante de su patologia; infertilidad anovulatoria, infertilidad tubarica-peritoneal,
infertilidad uterina, infertilidad hormonal, son factores que ocasionan infertilidad en la

mujer. A continuacion, se detallaran cada uno de ellos!’.

Infertilidad anovulatoria: se refiere a un ovocito que no fue liberado como
consecuencia de un mal desarrollo y/o una ruptura folicular. Las causas que ocasionan la
no liberacion del ovocito son diversas, desde pacientes sometidas a tratamientos de
quimioterapia hasta factores genéticos o autoinmunes. La deficiencia en la regulacion de
gonadotropinas es también una de las causas de no liberacion del ovocito, al haber una
mala regulacion de gonadotropinas, esta se asocia a hiperprolactinemia, sindrome de
Kallman, bajo peso corporal y un exceso de ejercicio. Pacientes con hiperprolactinemia
alteran ademas la secrecion de la hormona liberadora de gonadotropina, e inhiben la

secrecion de LH y FSH. Los resultados de una hiperprolactinemia ocasionan
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manifestaciones clinicas anovulatorias, amenorrea y una fase litea inadecuada. Otra de

las causas que ocasiona infertilidad anovulatoria es el sindrome de ovario poliquistico:

(...) entre el 4 y el 8% de mujeres en edad fértil presentan esta patologia. Las
manifestaciones clinicas del SOP son numerosas y varian a lo largo de la vida de la
mujer, algunas de ellas son la presencia de acné, alopecia, metrorragias, apnea del

suefio, hiperprolactinemia, obesidad, dislipemia, diabetes mellitus II, etc.!”

Infertilidad tubarica peritoneal: las trompas de Falopio cumplen la funcion de
recoger el ovocito que fue liberado por el ovario, para permitir el encuentro con los
espermatozoides. Una vez el 6vulo es fecundado, se traslada a la implantacion en el tero;
es por esto que cualquier lesion o alteracion que exista en las trompas de Falopio
perjudicando su funcionamiento normal serdn causa de infertilidad. “La infeccion pélvica
es la causa mas frecuente de dafio tubdrico englobando al 80% de los casos”.
Generalmente es el resultado de una infeccion iniciada en el endocérvix, que termina

afectando a diversos tejidos hasta las trompas de Falopio.

Numerosas enfermedades de transmision sexual (ETS) pueden ocasionar de manera
indirecta infertilidad, pero solo los microorganismos Chlamydia Trachomatis y Neisseria
Gonorrhoeae tienen efectos directos en la fertilidad después de sufrir la infeccion, debido
a que producen dafos en los cilios y, como resultado de la respuesta inmune, se forman
numerosas cicatrices fibrosas que obstruyen el interior de las trompas. Ademas de los
procesos infecciosos que ocasionan dafio tubarico, también existen otras causas como son

cirugias pélvicas, endometriosis y hidrosalpinx!’.

Infertilidad uterina: el itero cumple una funcién muy importante en el embarazo,
y es la de brindar alojamiento al embridon durante todo el periodo de gestacion; como
consecuencia, cualquier alteracion en su morfologia o  funcionalidad
ocasionard infertilidad en la mujer. Las anomalias uterinas son numerosas: para una mejor
comprension se dividen en malformaciones congénitas, sinequias, tumoraciones y

anomalias de origen endometrial. Las malformaciones congénitas se deben a:

(...) la presencia de cualquier deficiencia en la organogénesis que implique al seno

urogenital o a los conductor (sic) de Miiller, pueden convertirse en malformaciones
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de la vagina o el utero. La prevalencia de las malformaciones uterinas es de 6.7%
en la poblacion general, ascendiendo hasta un 7.3% en mujeres infértiles y de un
16.7% en mujeres con abortos recurrentes. Las malformaciones mas frecuentes son

el atero septado, bicorne, arcuato, didelfo, unicorne y agenesia miilleriana.!”

Figura 2. Malformaciones mas frecuentes en el utero

Agenesia mulleriana Septado Arcuato

T NN

Unicorne Bicorne Didelfo

Fuente: Ilustracion tomada de Infertilidad femenina: causas y tratamiento!”

Con respecto a los tipos de malformaciones uterinas, el utero septado es la
malformacion uterina que presenta una alta prevalencia, “se debe a una alteracion en la
reabsorcion del tabique uterovaginal, como consecuencia el ttero presenta una pared que

le divide en dos™!”.

Utero bicorne: se debe a la fusion incompleta de los conductos de Miiller en el
fondo uterino; dicha fusion incompleta ocasiona dos cavidades a nivel istmico, que

mantienen conexion!’.

Utero arcuato: esta malformacion uterina es considerada una de la mas benignas,
ya que la absorcion de la pared urogenital es casi completa. Las mujeres que presentan
esta condicion tienen altas probabilidades de conseguir un embarazo y un embarazo

normal'”,
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Utero didelfo: esta malformacion se presenta como una separacion de los
conductos de Miiller; esto genera dos cavidades uterinas independientes con un cérvix

cada una. Esta malformacion presenta una baja incidencia!’.

Utero uniforme: esta malformacion cursa con el desarrollo solamente de un
conducto de Miiller; dicho desarrollo genera la mitad del tamafio del utero normal y la

formacion de una sola trompa de Falopio funcionante, y su incidencia es del 20%"”.

Agenesia miilleriana: esta malformacion es considerada una de las mas graves;
se conoce como el sindrome de Rokitansky-Kuster-Hauser. Los conductos de Miiller no
se han desarrollado, lo que ocasiona la ausencia del Utero, las pacientes con agenesia
miilleriana cursan con amenorrea, disfuncidon sexual por ausencia de vagina y periodos

depresivos!’.

Infertilidad hormonal: la segunda causa de infertilidad de origen endocrino que
afecta a mujeres en edad fértil es la de las tiroideas, el hipertiroidismo, el hipotiroidismo
y la enfermedad tiroidea autoinmune, que son de importancia en este tipo de poblacion.
ya que pueden generar no solamente problemas de fertilidad en la mujer, sino también

pueden llegar a ocasionar problemas en el feto!”.

Salud reproductiva

Se debe recalcar la relevancia que conlleva la salud reproductiva, no solo a nivel
de Costa Rica sino también a nivel mundial, porque se debe mencionar que, a nivel
mundial, como la mayoria de personas saben, no todos los paises tienen la misma libertad
para poder hablar o fomentar sobre temas relacionados con la salud reproductiva; en
muchos de estos paises se vive bajo doctrinas religiosas sumamente estrictas, donde se
puede mencionar, como ejemplo, que se promueve el tener la cantidad de hijos que Dios
lo permita, normalizando que no se eduque a la poblacion con métodos de planificacion
familiar, y mucho menos educar desde nifios o adolescentes acerca de la importancia real

de tener una salud reproductiva informada.

Actualmente, esto va cambiando a pasos pequefios, debido a los cambios globales,
ya sean en economia o en ambiente, como con el calentamiento global, logrando asi

cambiar el numero de hijos por familia en los afios 1800 y 1900 se podian ver familias de
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hasta diez hijos por nucleo familiar, y hoy en dia -2000-2022- ese numero se ve reducido

a un hijo por nucleo familiar, siendo tres el nimero maximo de hijos.

Segun Vera et al., se puede ver una definicién de concepto més a detalle:

Un concepto relacionado es el de salud reproductiva, que alude a un estado 6ptimo
de los mecanismos de la procreacion y el funcionamiento del aparato reproductor
en todas las etapas de la vida; también involucra la posibilidad de tener una
sexualidad responsable, satisfactoria y segura, asi como la libertad de tener hijos

cuando se desee!®.

Durante el periodo de adolescencia en los seres humanos, tanto hombres como
mujeres experimentan sensaciones diferentes en sus cuerpos, los cuales pasan por
cambios un tanto extremos. La educacion sexual y reproductiva se deberia impartir en
escuelas y colegios, pero no es tan facil aun en el afio actual en el que se encuentran,
siguen existiendo embarazos en adolescentes, enfermedades de transmision sexual, lo que
sugiere que carecen de experiencia y conocimiento en salud reproductiva; deben entender
la importancia en sus vidas de una practica saludable de su sexualidad; para muchos
adolescentes es muy normal tener relaciones sexuales sin proteccion, muchos desconocen
el riesgo de embarazo y contagio de diferentes enfermedades de trasmision sexual, sin
mencionar la opinidn sin caracter cientifico que da la Iglesia, y que muchos creyentes

siguen a ojos cerrados.

En Costa Rica, el tema de educacion sexual esta incluso lleno de tabues tales como:
si no puede quedar embarazada ;cudl seria la funcion en esta vida?, interrogantes de como
se le va a ir el tren por no tener hijos y tener edad mayor a 30 afios, frases con sentido de

poco humor y muchas veces producto de la ignorancia misma.

En la actualidad, gran numero de mujeres muestran interés por su salud
reproductiva y acuden a hacerse exdmenes de control. A nivel de la CCSS (Caja
Costarricense de Seguro Social) se realizan PAPS, analisis de citologia, como tamizaje
para detectar cancer cérvico uterino y mamografia para detectar lesiones en mamas, por
mencionar algunos de los estudios que ofrece la institucion como medida de prevencion.

En el caso de los hombres, también es de suma importancia someterse a procesos de
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diagnostico, donde se puedan detectar y tratar cualquier anomalia cancerigena, tacto rectal
en prevencion de lesiones malignas o benignas, y durante los tiltimos ocho afios el sistema

de salud nacional se ha esforzado para que la poblacion se informe de este tipo de temas.

Mujeres en edad reproductiva

La edad reproductiva en la mujer inicia con la llegada de su primer periodo
menstrual, lo cual indicaria que su sistema reproductivo esta listo para albergar vida
dentro de su cuerpo. Ciertos textos mencionan rangos de edades entre los 13 y los 35
afios; la edad puede variar dependiendo de factores ambientales incluso de un pais a otro.
La relevancia de esta etapa en la mujer es si esta realmente preparada, no solo fisica sino
emocionalmente, ya que experimenta cambios hormonales de forma significativa. Es de
suma importancia recordar qué situaciones no son normales durante este periodo, como
dolores incapacitantes durante el periodo menstrual, vomitos y niuseas que no cesan
después de concluido el ciclo, sangrado abundante, el cual se puede medir con el uso de
toallas sanitarias o los tampones e incluso la copa menstrual, teniendo en cuenta lo que
no se considera normal en el ciclo menstrual y, de esta manera, acudir a un centro de

salud lo més pronto posible, para buscar apoyo médico.

Rivero et al.! opinan: “en la mujer al no contar con el apoyo conyugal, no s6lo (sic)
en lo que se refiere al aporte econdmico sino también al afectivo y emocional puede influir

en ciertas demandas de la gestacion”.

Queda claro que la adolescencia no es una etapa 6ptima para concebir un embarazo,
por la maternidad adolescente en el plano psicologico bioldgico y social; ademas, no se
cuenta con la madurez bioldgica suficiente, ya que no se ha completado el crecimiento y

desarrollo de los érganos reproductivos®.

Algunas enfermedades presentes en el embarazo tienen una mayor probabilidad de
provocar descompensacion; esto se debe a que la gestacion constituye una sobrecarga
para el organismo que afecta a todos los sistemas, por lo que deben reconocerse como

factores que elevan el riesgo de morbilidad, tanto para la madre como para el futuro

bebé!?.

23



Educacion sexual y reproductiva

Se debe mostrar més interés por la salud sexual de los adolescentes, porque sus
cuerpos sufren cambios importantes. Se debe ser la parte que brinda apoyo y didlogo
positivo reconfortante para esta poblacion en riesgo, y obtenga el conocimiento necesario
para lograr, asi, prevenir en un futuro problemas que crean esta desinformacion
poblacional que aumenta dia con dia alrededor del mundo, y que complica mas la atencion

integral de la salud.

Seglin Vera et al.'8:

Es posible deducir que no se puede predecir el conocimiento sobre salud sexual y
reproductiva a partir de la edad y el sexo, muchos de los estudiantes carecieron de
conocimientos esenciales para diferenciar entre una conducta sexual segura y una

de riesgo.

Es por esta razon la importancia de una buena educacion sexual y reproductiva en
toda la poblacion joven, ya que de esta manera se pueden prevenir muchas enfermedades.

1.!® manifiestan:

Veraeta
Debido a la falta de una buena educacion sexual, se ha encontrado que la
experiencia sexual especialmente en entornos en los que podemos observar un claro
déficit en una educacidon sexual formal es uno de los principales factores

intervinientes en el conocimiento y en la toma de decisiones sobre la sexualidad.

La educacion sexual y reproductiva, a nivel mundial, sigue siendo un tema sensible,
incluso considerado como tabu, el cual muy rara vez se menciona en los centros
educativos y queda a conocimiento de los padres de familia si educan a sus hijos e hijas.
Por esta razon se pueden observar estadisticas elevadas en embarazos en adolescentes,
jovenes con enfermedades de transmision sexual, a falta de una educacion sexual que no

se les brinda.
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En Costa Rica, desde hace algunos afios es frecuente que se impartan charlas sobre
educacion sexual y reproductiva, principalmente en secundaria y a nivel universitario. La
tasa de embarazos en adolescentes disminuy6 considerablemente y el uso de métodos
anticonceptivos, llamense condén masculino, pildoras hormonales o incluso colocacion
de dispositivos intrauterinos, o dispositivos hormonales en el antebrazo en adolescentes,
son noticias que dan esperanza y que mejoran la calidad de vida de muchas y muchos
jovenes. Por ello se recalca la importancia de la educacion sexual y reproductiva; la
poblacion debe conocer como funciona su cuerpo y qué puede hacer para cuidarlo y

protegerlo de la mejor manera con las herramientas necesarias.

Segiin Sanchez et al.?%, la adolescencia es una etapa en la cual los jovenes se
encuentran con el riesgo de enfrentar alguno que otro problema que puede afectar su salud
y desarrollo personal; entre estos se encuentran el embarazo y las infecciones de

transmision sexual (ITS).

Sanchez et al.?° dicen: “el personal de salud debe explorar otras formas de orientar
menos tradicionales y de forma un poco mas innovadoras que despierten el interés y la

consciencia de los adolescentes”.

Sanchez et al.?° agregan:

(...) en este estudio la falta de educacion sexual y reproductiva de la mayoria de los
estudiantes es media, esto da a entender que, a pesar de recibir algin tipo de
informacion bésica, siguen teniendo deficiencias que los ponen un gran riesgo de

presentar algun embarazo adolescente o de contraer alguna ETS.

La educacion sexual debe tener lineamientos dados por el personal de Salud y ser
incluso considerada como un curso, desde la educacion primaria hasta la universidad, y
ser universal, en cada pais donde se requiera. En algin futuro no serd vista como un tema
tabu o sensible, y muchos jovenes podran tener el conocimiento necesario junto con la
madurez adquirida, con el fin no solo de evitar embarazos no deseados sino también
enfermedades de transmision sexual, no exponerse ni exponer a sus compafieros o parejas

sexuales, vivir una sexualidad sana y con conciencia.
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Sindrome de ovario poliquistico

El sindrome de ovario poliquistico es considerado como una enfermedad que
impacta a mujeres de edades jovenes; su calidad de vida y su deseo de poder convertirse
en madres muchas veces se ven afectados, los niveles hormonales suelen estar alterados,
presentando no solo cambios de humor y temperamento, sino también expresados
corporalmente, como aumento de peso, aumento de vello facial o hirsutismo. Un

diagnostico oportuno y un tratamiento integral son parte del abordaje de esta poblacion.

Azziz?! menciona que, en el SOP, entre otros sintomas, se han descrito anomalias
fisiopatologicas en la secrecion o accion de las gonadotropinas, la foliculogénesis ovarica,
la esteroidogénesis, la secrecion o accion de la insulina y la funcion del tejido adiposo.
Las mujeres con SOP tienen un mayor riesgo de intolerancia a la glucosa y diabetes
mellitus tipo 2, esteatosis hepatica y sindrome metabdlico, hipertension, dislipidemia,
trombosis  vascular, accidentes cerebrovasculares y probablemente eventos
cardiovasculares, subfertilidad y complicaciones obstétricas, atipia o carcinoma
endometrial y posible céncer ovarico, asi como trastornos del estado de animo y
psicosexuales. La evaluacion de estas pacientes en quienes se sospecha SOP incluye una
historia médica y examen fisico exhaustivo, evaluacion de la presencia de hirsutismo,
ultrasonografia ovarica y pruebas hormonales, para confirmar hiperandrogenismo y
oligoanovulacion, segun sea necesario, y para descartar trastornos similares o que lo

emulen.

El primer estudio para establecer la prevalencia de SOP en una poblaciéon no
seleccionada se llevo a cabo en el sur de los Estados Unidos de América, y se publico en
1998. Varios estudios han reportado una prevalencia de SOP que afecta entre 5 y 20%
(de 1/20 a 1/5) de las mujeres en edad reproductiva, dependiendo de la definicidén que se
utilice, y en la mayoria de estos estudios, y a pesar de las variaciones en la metodologia,
la prevalencia de SOP definida por los institutos nacionales de Salud de 1990 ha sido
relativamente uniforme, entre 5 y 10%, mientras que la prevalencia de SOP, segln la
definicion de la Androgen Excess & PCOS Society de 2006, oscila entre el 10 y el 15%,
y segin Rotterdam de 2003, esta entre 5-20%?".
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El sindrome de ovario poliquistico es un trastorno multifactorial poligénico
altamente hereditario. Se han estudiado numerosos genes candidatos, en gran parte a
través de estudios de asociacion, utilizando un método de gen candidato, prueba de
desequilibrio de transmision (asociacion familiar) o estudio de asociacion de genoma
completo. Se puede destacar que los estudios de asociacion de genoma completo

identifican loci (regiones en los cromosomas) que son de interés; no genes especificos.

Se ha encontrado que los genes candidatos sugeridos por un estudio de asociacion
de genoma completo se relacionan con la accion de las gonadotropinas, el desarrollo del
foliculo ovarico, la accion de la insulina y el crecimiento de 6rganos, e incluyen FSHB
(gen de la subunidad B de la hormona estimulante del foliculo), FSHR (gen del receptor
de la hormona estimulante del foliculo), LHCGR (gen del receptor de la hormona
luteinizante [LH] y coriogonadotropina), THADA (gen de la proteina asociada al
adenoma tiroideo), ERBB4 (gen receptor Erb-B2 de la tirosina quinasa, también conocido
como HER4), GATA4, NEIL2, FDFTI, DENNDIA (el dominio expresado
diferencialmente en el dominio normal y neopldsico que contiene el gen 1A), RABSB,

SUOX, HMGAZ2, e INSR (gen receptor de la insulina)?!.

Mestanza?? menciona que en la actualidad existen tres definiciones sugeridas para
el sindrome de ovario poliquistico; sin embargo, la que se recomienda utilizar es la de
Rotterdam, teniendo en cuenta que el SOP es una diagndstico de exclusidon, se deben
excluir ciertos desordenes que asemejen la patologia, como son hiperplasia suprarrenal,
tumores secretores de androgenos, sindrome de Cushing, administracion exdgena de altas
dosis de andrégenos, sindrome de hiperandrogenismo resistencia a la insulina-acantosis
nigricans, hiperprolactinemia, disfuncion tiroidea, entre otros. La definicion de SOP
genera cierta controversia, ya que mujeres que tienen oligoanovulaciéon y fenotipo
ecografico de ovarios poliquisticos, pero que no presenten hiperandrogenismo, a este
grupo de pacientes la sociedad de exceso de androgenos recomienda no considerarlo en
la definicion; por su parte, el consenso de Rotterdam define su inclusion. A continuacion,
se presenta una imagen con las tres definiciones sugeridas del sindrome de ovario

poliquistico, asi como los criterios que se utilizan en la actualidad para el SOP.
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Figura 3. Definicion del sindrome de ovario poliquistico

Consenso NICHD-NIH 1990 (3) Sociedad de Exceso
de Andrégenos 2006 (5)

Debe incluir los siguientes criterios:  Debe incluir 2 de los siguientes 3 Debe incluir los siguientes criterios:

1. Hiperandrogenismo clinico y/o  criterios: 1. Hiperandrogenismo (Hirsutismo
bioquimico 1. Oligoanovulacién y/o hiperandrogenemia)
2. Oligoanovulacién 2. Hiperandrogenismo clinico y/o 2. Disfuncién ovarica (oligoanovu-
Exclusion de otras etiologias bioguimico lacién y/o fenotipo ecografico
3. Fenotipo ecografico de ovarios de ovarios poliquisticos)
poliquisticos Exclusion de otras etiologias

Exclusion de otras etiologias

Hiperandr i Oli llacién Hiperandr i Oligoanovulacién

Hiperandrogenismo  Oligoanovulacién

SOP

SOP
SOP

Fenotipo ecografio Fenotipo ecografio
de ovarios de ovarios

Fuente: Imagen tomada de Sindrome de ovario poliquistico®?

Para evaluar a los pacientes con oligo o anovulacién se utilizan una serie de
pardmetros, como lo son los antecedentes menstruales este es el mejor criterio para
establecer el diagnostico en las pacientes con oligoanovulacion, la progesterona sérica en
fase lutea método utilizado para confirmar la ovulacién-, por ultimo, otro de los

parametros a utilizar es el seguimiento folicular ecografico??.

Hay una serie de criterios para evaluar hiperandrogenismo clinico en pacientes. El
hiperandrogenismo puede ser clinico y/o bioquimico. En pacientes con hirsutismo este es
el signo clinico mas representativo de hiperandrogenismo clinico, y para esto se utiliza el
score de Ferriman-Gallwey modificado, que consiste en evaluar nueve areas con una

puntuacion de 0 a 4, y si el resultado es mayor o igual a 6 se define como hirsutismo?2.

Otro de los criterios a evaluar en el hiperandrogenismo es el acné, cuya sola

presencia en las pacientes es un marcador potencial en hiperandrogenismo. La mayoria
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de pacientes que consultan con acné no tienen exceso de andrégenos; en pacientes

adolescentes podria ser considerado un marcador temprano de hiperandrogenismo?2.

La alopecia androgénica es uno de los indicadores androgénicos de los que menos
estudios hay. Si un paciente presenta oligomenorrea, hirsutismo o acné, se recomienda

realizar estudios de hiperandrogenismo bioquimico®?.

El hiperandrogenismo bioquimico se evaliia mediante la testosterona libre, el indice
de androgenos libres, métodos considerados como los mds sensibles para la

determinacion de hiperandrogenismo bioquimico??.
Por otra parte:

(...) hay una considerable variaciébn étnica en la expresion del SOP. La
prevalencia parece ser mas alta entre la poblacion mexicana-americana comparada
con la poblacion blanca o africana-americana. Ciertas condiciones como obesidad,
resistencia a insulina, diabetes tipo 1 y 2, diabetes gestacional, adrenarquia
prematura y familiares en primer grado con SOP, incrementan la prevalencia de

SOP%2,

Figura 4. Disfuncion del eje hipotalamico-pituitario-ovario en SOP
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Fuente: Imagen tomada de Polycystic ovary syndrome in adolescence: challenges in

diagnosis and management®’

Figura 5. Fisiopatologia del SOP

/ Environmental

@
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Fuente: Imagen tomada de Polycystic ovary syndrome in adolescence: challenges in

diagnosis and management®’

Fisiopatologia del SOP

Segtin Orrego?*, la fisiopatologia del SOP es definida como un:

(...) hiperandrogenismo funcional ovarico (FOH) que se origina en trastornos de la
regulacion de la esteroidogénesis con desensibilizacion de las células teca a la
accion de la LH (escape a la normal ‘down-regulation’ de esta tropina) mas que a

la elevacion de LH observada.

La fisiopatologia del SOP es compleja: se conoce que el trastorno central es una
desregulacion de la sintesis de androgenos a nivel ovarico y glandulas suprarrenales, y
habitualmente esta relacionado con hiperinsulinemia y alteracion en el eje hipotalamo-

hipofisario.
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El mecanismo fisiopatologico del SOP parece ser originado de varios hechos,
“como son factores genéticos que se expresa después de una exposicion de factores
provocativos de manera ambiental a factores ambientales postnatales”. Estos factores
ambientales y genéticos provocan un exceso de androgenos, siendo este el responsable de
multiples alteraciones, como lo son la resistencia a la insulina o el hiperinsulinismo,

ademas de alteraciones metabdlicas?*.

Epidemiologia del sindrome de ovario poliquistico

Ramirez Aguilar® asegura que un porcentaje considerable de la poblacion se ve

afectado por el SOP:

(...) el SOP afecta aproximadamente al 6-8% de ellas, dependiendo del criterio de
diagnostico utilizado. Por otro lado, algunos estudios reportan prevalencia cercana
al 10% en poblaciones de riesgo alto, lo que lo coloca en el primer lugar de causa

de infertilidad anovulatoria.

Esto va a depender mucho de las poblaciones que estan en estudio; sin embargo,
se conoce que esta patologia es causante de infertilidad en cierto tipo de mujeres. E1 SOP
es considerado uno de los trastornos endocrinos mas frecuentes en las mujeres jovenes;
es importante incentivar a la poblacion de mujeres jovenes y en edad adulta con estilos
de vida saludable, donde exista un complemento nutricional y ejercicio segun el perfil

metabolico de cada paciente.

Haehner et al.?® mencionan que existen muchos factores asociados a la
heterogeneidad de la fisiopatologia del SOP. Si bien es cierto atin no es muy claro el papel
de la genética detras del SOP, se conoce que se debe a una exposicion excesiva de
andrégenos en la vida fetal hasta que se llega al periodo de pubertad, lo que ocasiona que
existan irregularidades en la hormona LH e insulina. La obesidad es otro de los factores
asociados al SOP, desde un 50-80% de pacientes que presenten esta patologia van a cursar
con sobrepeso u obesidad, se ha demostrado que el ejercicio y una adecuada alimentacion
mejoran la expresion fenotipica del SOP, ademas de regular los niveles de insulina. La
resistencia a la insulina es uno de los trastornos mas frecuentes que presentan este tipo de

mujeres; se ha visto que hasta un 70% de las mujeres con este trastorno pueden llegar a
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presentar resistencia a la insulina, y la hiperinsulinemia va a ocasionar que se dé una

anovulacion dependiente de androgenos a nivel de diferentes mecanismos.

A nivel de Costa Rica, si bien es cierto se han publicado diferentes estudios acerca
del tema de sindrome de ovario poliquistico, no existe un estudio como tal que hable de
la epidemiologia en el pais. Se conoce que es una patologia que estd presente en una
cantidad considerable de mujeres en Costa Rica; sin embargo, aun no existen datos

estadisticos que puedan brindar la afectacion de mujeres con SOP en el pais.

Giménez et al.?’” mencionan que el sindrome de ovario poliquistico es una
disfuncion metabolica con una alta prevalencia; en la actualidad es considerada una
patologia familiar. Segun instituciones de EE.UU., esta patologia afecta al 5y 10% de las
mujeres en edades entre los 18-44 afios. Los criterios que se utilizan para definir el
sindrome siguen en constante cambio; esto hace que la cantidad exacta de mujeres
afectadas sea desconocida. El SOP es caracteristico de alteraciones hormonales; su
diagnostico se basa en los hallazgos clinicos de las pacientes, mediciones hormonales o

ambos.

El sindrome de ovario poliquistico consta de amplios signos y sintomas,
predominando irregularidades menstruales en un 40%; el sindrome afecta de manera

adversa funciones endocrinas, metabdlicas y la salud cardiovascular.

Giménez et al.?’ realizaron un estudio de las caracteristicas clinicas y
epidemioldgicas del sindrome de ovario poliquistico en un hospital en Paraguay, donde
se estudiaron 81 pacientes con sindrome; ahi més de la mitad tenian edades entre 26 y 36
afios, siendo 30 afos el promedio de edad. Se encontraron alteraciones menstruales en el
91.1%, siendo las mas frecuentes oligomenorrea y amenorrea en ese orden, el 61.72% de
los pacientes presentaron obesidad tipo I, II, o III; ademas, un 27.16% desarrollo
infertilidad secundaria, un 23,25% se estableci6 con alguna enfermedad tiroidea, 18,55%
con diabetes mellitus tipo 2. Es de importancia mencionar que en el trabajo realizado el

desarrollo de infertilidad fue encontrado en mas de la mitad de los pacientes.
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Diagnostico del SOP

Por su parte, Suarez et al.?®

conceptualizan el diagndstico de SOP como un
diagnéstico de exclusion; sin embargo, una de las tendencias en la actualidad es investigar
la hormona antimiilleriana, la cual se ve implicada en la prediccion de la enfermedad. El
diagnostico de esta patologia genera ciertas dificultades, con respecto al momento en que
las pacientes presentan sintomatologia, razén por la que se considera un diagnéstico de
exclusion. Los criterios propuestos por Rotterdam son los que mayormente utiliza el
personal médico para realizar el diagnostico del SOP, que consisten en oligo o
anovulacion, hiperandrogenismo clinico y/o de laboratorio y ovarios poliquisticos,
debiéndose cumplir dos de ellos para llevar a cabo el diagndstico. Existen fenotipos del
sindrome de ovario poliquistico, donde las pacientes presentan ciclos regulares, y

fenotipos sin hiperandrogenismo; para esto se debe incluir la morfologia ecografica como

uno de los criterios diagnosticos.

Asi pues, los subfenotipos basados en los criterios de Rotterdam constan de
fenotipo A, que es el de pacientes con oligoovulacion, hiperandrogenismo clinico o de
laboratorio, eco compatible con sindrome de ovario poliquistico. El fenotipo B
corresponde a pacientes que presentan oligoovulacion, hiperandrogenismo clinico o de
laboratorio, mientras que el fenotipo C serd el de aquellas pacientes que presenten
hiperandrogenismo clinico o de laboratorio, eco compatible con SOP. Finalmente, en

pacientes con fenotipo D presentaran oligoovulacion, eco compatible con SOP?,

Debido a lo anterior, es que se necesita realizar un diagndstico oportuno de la
patologia. Ademas de los criterios ya mencionados, se deben considerar elementos
clinicos importantes para el SOP, como lo son: hirsutismo, alteraciones menstruales,
obesidad, acné, alopecia, complicaciones en el embarazo, acantosis nigricans,
infertilidad, cancer de endometrio, hiperprolactinemia, sintomas neuropsiquiatricos y
trastornos del suefio. Una buena historia clinica, un adecuado examen fisico, laboratorios

y los criterios de Rotterdam permiten excluir otras enfermedades 2%,

Por su parte, Orias Vasquez® menciona que los criterios de Rotterdam se decidieron
ampliar, con una descripcion mas detallada, por una serie de opiniones de 29 expertos de

diferentes paises, quienes se reunieron con evidencia bibliografica para acordar el uso de
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estos en compaiiia de una serie de fenotipos de pacientes. A partir del 2012, Estados
Unidos de América y Europa avalan el uso de esta metodologia, mucho més amplia como
método diagnostico par el SOP. El diagndstico que se realiza a la mujer que llega a
consultar debe ser retrospectivo, en el que incluya oligomenorrea, hiperandrogenismo
durante los anos reproductivos, poliquistosis ovarica por medio de ecografia, resistencia
a la insulina; aunque esta ultima no forme parte de los criterios previamente mencionados,

es un hallazgo de importancia en esta poblacion.

Figura 6. Criterios de Rotterdam

Hiperandrogenismo Clinico o bioquimico definido como un aumento de la testosterona
libre o de la proteina ligadora de testosterona

Oligomenorrea/ Menos de 8 menstruaciones en 1 afio o ausencia total de

amenorrea menstruacion

Ovarios poliquisticos |En ecografia presencia de 12 o mas foliculos en cada ovario con
una medida entre 2 mm y 9 mm o un volumen de 10 ml.

Fuente: Ilustracion tomada de Actualizacion del sindrome de ovario poliquistico?

Figura 7. Diferentes fenotipos del sindrome de ovario poliquistico segiun consenso de

Rotterdam

Fenotipo Hiperandrogenismo Oligoovulacion Criterio
ecografico
A. Clasico + + +
B. Clasico + + .
C. Ovulatorio + - +
D. Normoandrogénico - + :

Fuente: Ilustracion tomada de Actualizacion del sindrome de ovario poliquistico?

Segtn Salazar Giron?’, el sindrome de ovario poliquistico es la alteracion del
sistema endocrino mas frecuente en las mujeres, que afecta a una de cada 10 de ellas,
manifestandose con alteraciones del ciclo menstrual y la fertilidad. Fue descrito por

primera vez en 1935 por Stein y Leventhal, quienes estudiaron a siete mujeres con
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amenorrea, hirsutismo, obesidad y presencia de multiples quistes en los ovarios, por lo

que se le atribuy6 el nombre con el que ahora se conoce.

Otras pruebas metabdlicas serian las pruebas bioquimicas, que también forman
parte del diagnostico; tratan de evaluar problemas endocrinos, por lo que es necesario
medir: niveles de testosterona libre, dehidroepiandrosterona sulfato, androstendiona,
hidroxiprogesterona, la relacion LH/FSH, progesterona sérica, hormona antimiilleriana.
De esta forma, se pueden recalcar y realizar estudios complementarios para la evaluacion
de la fertilidad, antes de pensar en un trastorno endocrino, como la evaluacién de la

reserva ovarica, histerosalpingografia, histeroscopia, y por ultimo un espermograma?®.

El diagnéstico del sindrome de ovario poliquistico radica en su asociacion con
diversas patologias, entre ellas: gineco obstétricas (sic) y metabolicas. Su analisis
permite ofrecer un manejo individualizado de acuerdo al (sic) resultado que se
pretenda, tomando en cuenta que los cambios en el estilo de vida son considerados
como tratamiento de primera linea para mejorar alteraciones metabdlicas,

cardiovasculares, regularidad menstrual y la fertilidad®.

Presentacion clinica del SOP

Seglin Santos?®, este sindrome presenta dos rasgos caracteristicos principales, los
cuales son el hiperandrogenismo y la disfuncién ovulatoria. Las manifestaciones del
hiperandrogenismo incluyen hirsutismo y trastornos inflamatorios de moderados a
graves. La disfuncion ovulatoria puede presentarse en las pacientes como oligomenorrea,
amenorrea primaria o secundaria; son una de las principales comorbilidades reproductivas

son : la anovulacion cronica, la infertilidad y las complicaciones del embarazo.

Segun Santos?®, mencionan diferentes elementos clinicos importantes en las
pacientes con SOP; entre ellos estan hirsutismo, alteraciones menstruales, acné, obesidad,
complicaciones en el embarazo, aumento del riesgo cardiovascular, hiperplasia y cancer
de endometrio, hiperprolactinemia, acantosis nigricans, por mencionar algunos. En
aquellas pacientes con SOP que presentan hirsutismo esta manifestacion clinica es muy
frecuente, en dicha poblacion hasta un 70% de las mujeres lo pueden presentar. El

hirsutismo se debe a un exceso de androgenos e hiperinsulinismo.
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El ritmo menstrual irregular también es otra manifestacion muy comun en este
tipo de mujeres, quienes muchas veces presentan ritmo menstrual irregular con
oligomenorrea o amenorrea. La oligomenorrea esta ligada a la obesidad; pacientes con
obesidad que disminuyen su peso corporal logran mejorar su condiciéon e incluso la

fertilidad.

Pacientes con SOP cursan con hirsutismo, resistencia a la insulina, acantosis
nigricans, obesidad, diabetes mellitus, hiperlipidemia, hipertension, acné, generando un
riesgo cardiovascular elevado en eventos futuros. Ademas, presentan ciclos menstruales

irregulares, los cuales son sugestivos de SOP%.

Un 30-35% de mujeres con SOP que cursan con obesidad, tienen un aumento
significativo del indice de masa corporal y del indice de cintura, la obesidad por si sola
va a producir una alteracion en el ciclo menstrual de las mujeres que no presenten SOP,
sin embargo las mujeres con SOP las alteraciones menstruales son mas intensas. Algunas
de las alteraciones en el embarazo que se da con mayor frecuencia es la preclamsia,
ademas de los abortos recurrentes, causando este ultimo un poco de controversia.
Finalmente, la acantosis nigricans es caracteristica de placas con bordes cafés mal
definidos, ubicadas generalmente en axilas, cuello, ingle y region infra mamaria, es muy

comun en pacientes con obesidad o resistencia a la insulina?’.

Azziz*!

menciona que el SOP es un conjunto de signos y sintomas, los que
incluyen hiperandrogenismo clinico o bioquimico, oligoovulaciéon y morfologia ovarica
poliquistica, de los cuales algunos se detallaran a continuacion: el hiperandrogenismo
clinico, en cuanto al signo clinico que presenta mayor caracterizacion es el hirsutismo,
se aprecia en pacientes con SOP, quienes presentan exceso de vello corporal terminal en
un patron masculino; se utiliza una clasificacion modificada de Ferriman-
Gallwey para evaluar el crecimiento de vello corporal, esta clasificacion consiste en
asignar una serie de puntuaciones a la persona y luego se suman los valores, e inicia con
una puntuacién de 0 puntos en aquellas personas que no tengan vello corporal visible, a
una puntuacion de 4 puntos en aquellos individuos con crecimiento de vello
terminal como el de una persona normal; se define que dicha puntuaciéon superior a 3

puntos indica un crecimiento anormal del vello corporal terminal o facial, el cual debera

ser estudiado por el médico.
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Figura 8. Sistema de clasificacion modificado de Ferriman-Gallwey

Calificacion modificada de Ferriman-Gallwey

%P‘)%%@

A M m Al
AR
ST

Circule cada drea afectada
1 2 3 4

Fuente: Ilustracion tomada de Endocrinologia reproductiva e infertilidad. Sindrome de

ovario poliquistico?!

Disfuncion ovulatoria: en la Antigiiedad se describiria como la de ciclos
menstruales mayores a 35 dias de duracion. Algunos autores han descrito la
oligoovulacion como menos de ocho ciclos al afio, otros mencionan que menores a diez
ciclos al afio; sin embargo, no todas las mujeres que presenten oligoovulacion van a
presentar una clinica evidente, se ha visto que en algunas mujeres se pueden presentar
ciclos menstruales que en apariencia suelen ser vistos como regulares. La gravedad de la
disfuncién menstrual en este tipo de pacientes va ligada con el grado de resistencia a la

insulina que presenten?!.

Ovario poliquistico: clinicamente se detecta mediante la realizaciéon de un
ultrasonido transvaginal. Para definir que una mujer presente ovario poliquistico existen
una serie de caracteristicas que el médico debe identificar cuando hace el ultrasonido: un
ovario con un volumen de mas de 10 cm® y mas de 18 foliculos antrales son algunos de
los hallazgos que se encuentran en la realizacion del examen por US en pacientes con

SOP2L,
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Segin Miranda®’, los datos estadisticos muestran que:

(...) En América Latina entre 5 y 10% en mujeres adolescentes y adultas en edad
reproductiva padecen de SOP, un estudio realizado en Perti a 104 mujeres se
evidencio (sic) que el 28.8% manifesté SOP, acompafiado de caracteristicas como

sobrepeso con 17%, irregularidad menstrual con un 50% e hirsutismo con un 76%.

En Ecuador no se encontraron datos oficiales del Ministerio de Salud Publica; sin
embargo, se ha encontrado una prevalencia del 12,5% en Guayaquil, en un estudio hecho
en el 2017, en mujeres adultas de las parroquias urbanas del canton Cuenca-Ecuador, se
demostrd que la prevalencia de poliquistosis ovarica en las mujeres fue del 13,3 % (n°

33) de un total de 248 residentes’®.
El problema de obesidad es de atencion significativa:

(...) en salud publica, ya que este es un factor de riesgo para enfermedades no
transmisibles, siendo la obesidad una de las mayores cargas de morbimortalidad
en el mundo, los problemas metabolicos, aumento del colesterol, triglicéridos y

de la resistencia a la insulina, estan relacionado con un IMC elevado®.

Disfuncion neuroendocrina

Evidencias recientes del uso de metformina en el Sindrome de Ovario Poliquistico

(SOP), mencionan que:

Seglin Pazos®!, las mujeres con SOP presentan un aumento de LH/FSH a nivel
neuroendocrino, porque existe una hipersecrecion de LH y una secrecion normal o
disminuida de FSH. Se ha observado en diferentes estudios que en mujeres con sindrome
de ovario poliquistico aumenta la amplitud y frecuencia de los pulsos de la hormona LH
y, a su vez, un aumento de los pulsos del factor liberador de gonadotropinas (GnRH); la
frecuencia de estos pulsos de GnRH es la responsable de la secrecion pulsatil de LH y

FSH.
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Figura 9. Alteracion en la secrecion de gonadotropinas en mujeres con SOP
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Fuente: Imagen tomada de evidencias recientes del uso de metformina, en el tratamiento

del Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP)?!

Seglin Pazos?!, la disfuncion endocrino-metabodlica mas comun de esta patologia
y que mas problemas suele desencadenar, a largo plazo, es la resistencia a la insulina, que
da lugar a valores de insulina en sangre bastante elevados; los efectos de la insulina que
se encuentran en la membrana celular son activados por la interaccion de la insulina,
dando lugar al inicio de una cascada de sefializacion de interacciones proteicas, que

desemboca en llevar a cabo las funciones de esta proteina’!.

De acuerdo con las evidencias recientes del uso de metformina, en el tratamiento

del sindrome de ovario poliquistico:

Cuando la insulina se une a su receptor, esta activa la entrada de la glucosa en la
célula para poder ser utilizada por esta; en el caso de que la interaccion entre insulina y
receptor sea de forma deficiente, se produce lo que se conoce como resistencia a la

insulina, ya que la insulina es incapaz de llevar a cabo su funcion de una forma adecuada,
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al no registrarse unioén con el receptor. Las células B del pancreas producen y segregan
mas insulina como respuesta a esa resistencia, y como consecuencia se obtienen niveles

de insulina en sangre muy elevados?!.

El hiperandrogenismo, con el que cursan las mujeres con SOP, no es causado
unicamente por la accion de la hormona LH, como se ha mencionado anteriormente, sino
que ademas una elevada concentracion de insulina en sangre provoca un aumento en la
produccion y secrecion de androgenos a nivel ovarico, como se muestra a detalle en la

siguiente figura®!.

Figura 10. Procesos bioquimicos y metabolicos a causa de la alteracion de la

secrecion de gonadotropinas en mujeres con SOP
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Fuente: Imagen tomada de Evidencias recientes del uso de metformina, en el tratamiento

del Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP)?!

40



Alteraciones suprarrenales

Rodriguez*? menciona que la hormona P450c17 tiene un papel importante tanto
en ovarios como a nivel suprarrenal; pacientes con SOP tienen un aumento de esta
hormona, lo que provoca ciertas irregularidades en la mujer. El aumento de esta enzima
ocasiona que exista una mayor produccién de androgenos ovdricos y adrenales; el
aumento de los androgenos va a provocar que exista una alteracion en el desarrollo de los
foliculos y la ovulacion; en el 50% de las pacientes con SOP van a cursar con
hiperandrogenismo, y esta alteraciéon se va a observar por un aumento moderado de
dehidroepiandrosterona. Existen ciertos estudios, donde mencionan que la disfuncion de
la enzima P450c17 seria exclusivamente de pacientes con SOP, se cree que puede estar
asociada al aumento de LH y/o insulina, produciendo una potenciacion de la disfuncion.
Sumado a esto, se deben evaluar aquellas pacientes con sobrepeso, ya que el tejido
adiposo tiene una funcidon esteroidogénica intrinseca y es una tejido diana para los

andrégenos.

Alteraciones ovaricas

La disfunciéon ovérica, que presentan las pacientes con SOP, suele incluir un
aumento del numero habitual de foliculos en crecimiento en el ovario y, a su vez, con la
deteccion prematura del proceso de seleccion folicular, haciéndolo en multiples ocasiones
un foliculo inservible o disfuncional; el aspecto clasico del ovario bajo estas

caracteristicas adopta una morfologia conocida como collar de perlas®!.

Por lo tanto, las mujeres con SOP presentan un riesgo aumentado de anovulacion
e infertilidad y, en el caso de no presentar anovulacion, el nivel de fertilidad de la mujer
con SOP es impreciso; aproximadamente el 75% de mujeres con SOP sufren de
infertilidad debido a la anovulacion, poniendo al sindrome de ovario poliquistico en la

causa mas frecuente de infertilidad anovulatoria en ellas3!.
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Figura 11. Disfuncion ovarica de una mujer con SOP comparado con un

ovario de una mujer sin SOP
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Fuente: Imagen tomada de Evidencias recientes del uso de metformina, en el tratamiento

del Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP)?!

Seglin Pineda Reyes*3:

(...) la interaccion entre las funciones de las células de la teca y de la granulosa
con la sintesis de diferentes factores paracrinos es esencial tanto para el desarrollo
de ovocitos como para la transicion del foliculo primordial al foliculo primario y

la ovulacion.

La FSH es la que regula el foliculo dominante; existen ciertas hormonas que
regulan el funcionamiento negativo de la LH, y estas son los estrégenos y los andrégenos.
Por otra parte, un efecto positivo lo desempefia la insulina; este tipo de interacciones
producen una sinergia, la cual ocasiona un aumento de andrégenos en la produccion del
ovario. Ademas, la conversion de androstenediona a estradiol ocurre en un foliculo sano,
que mide aproximadamente 8 mm de diametro; sin embargo, cuando existen foliculos
atrésicos no se van a producir, esto por el aumento de androstenediona. El desequilibrio
que se genera en los foliculos atrésicos y quisticos ocasiona que las hormonas FSH,
antimiilleriana y LH no funcionen de manera adecuada, dando como resultado un paro en
el crecimiento folicular y un mayor nimero de foliculos atrésicos, generando una

anovulacion cronica.
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Por su parte, Vallejo et a mencionan que las alteraciones ovaricas y

suprarrenales:

(...) se caracteriza por una alteracion de la biosintesis de los andrégenos, la cual
tanto en el ovario como en la suprarrenal esta determinada por la actividad de una
enzima denominada citocromo P450c17. En pacientes con sindrome de ovario
poliquistico la actividad de esta enzima esta aumentada, lo que lleva a una mayor
produccion de androgenos ovaricos y adrenales. El aumento de los androgenos
intraovaricos altera el desarrollo de los foliculos y la ovulacion; el
hiperandrogenismo adrenal funcional est4 presente en alrededor del 50% de las
mujeres con SOP y se expresa por una elevacion moderada de
dehidroepiandrosterona (DHEAS). Se ha propuesto que la disfunciéon de esta
enzima (P450c17) seria exclusiva del SOP, pudiendo ser un evento primario o

secundario al exceso de LH y/o insulina, la cual potenciaria esta disfuncion.

Mediante estudios de imagenes, como lo es la ecografia, se ha podido establecer
que pacientes con SOP presentan un almacén de foliculos de crecimiento de dos a tres
veces superior que en las mujeres sanas; ademads, se acompafia de una deteccion del
proceso de seleccion folicular, y esto explicaria por qué las mujeres con sindrome de
ovario poliquistico presentan ciclos anovulatorios. Algunos estudios han propuesto que
la hormona antimiilleriana (AMH) podria ser un marcador sérico de la reserva folicular,
debido a que es una glicoproteina que se produce de manera exclusiva por las células de
la granulosa en la mujer; dicha hormona refleja la reserva ovarica en cualquier momento

de la vida®*.

Alteraciones relacionadas con la gestacion e infertilidad en SOP

Pereira et al.’> mencionan que existen diferentes factores que influyen en la
infertilidad, como la edad, el tabaco, la dieta, los antiinflamatorios no esteroideos, las
infecciones y la obesidad. Es importante sefialar que la obesidad, ademas de ser un factor
asociado a la concepcidn, tiene factores de riesgo para distintas enfermedades, que pueden
afectar la ovulacion y que se pueda producir un embarazo; “la obesidad infantil contribuye
al desarrollo y gravedad del sindrome de ovario poliquistico en la adolescencia,
aumentando asi el riesgo de infertilidad anovulatoria posterior”. La obesidad infantil

genera que exista una pubertad mas acelerada en las nifias, ademas de generar una
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maduracion prematura en el eje hipotdlamo-hipofisis; en el varén lo que ocasiona es una

disminucidn de testosterona.

Se les recomienda, a las pacientes con SOP, un indice de masa corporal adecuado.
A las parejas con deseos de concebir, también se les recomienda el uso de vitaminas como
el acido folico previo a la concepcion, con el fin de obtener beneficios en el producto. Se
recomienda evitar el uso de los AINE en mujeres con deseos de concebir, y en los varones
se ha visto un efecto beneficioso. Se insta a fortalecer los programas de prevencion de
infecciones del tracto urogenital, con el fin de disminuir una de las mas frecuentes causas

de infertilidad prevenible tanto en varones como en mujeres>>.

1.36

Por su parte, Montero et al.”® mencionan que:

La infertilidad femenina afecta aproximadamente a un 13% de las mujeres en edad
reproductiva globalmente. La causa endocrina mas frecuente corresponde al
sindrome de ovario poliquistico (SOP) el cual se traslapa fenotipicamente con la
hiperplasia suprarrenal congénita no clasica (HSC-NC), por lo que el diagnostico
diferencial entre estos entes se considera mandatorio. El SOP, caracterizado por
oligoovulacion, hiperandrogenismo y foliculos ovéricos en el ultrasonido, se
presenta hasta en un 90-95% de las pacientes que buscan tratamiento para su

condicion de infertilidad.

La infertilidad femenina en su gran mayoria se debe a disfunciones ovulatorias,
cuya causa endocrinologica mas frecuentes es el sindrome de ovario poliquistico. E1 SOP
abarca multiples factores reproductivos y metabdlicos, afectando al 4-8% de mujeres en
edad fértil, un 90-95% de pacientes que consultan para tratamiento de fertilidad cursan
con SOP. Una de las implicaciones mas importantes que presenta esta patologia es la
pérdida gestacional temprana; a las pacientes con SOP les toma mads tiempo lograr un
embarazo, alrededor del 50% de las mujeres con SOP presentan infertilidad primaria y el

25% infertilidad secundaria’®.

Ademas, las mujeres con sindrome de ovario poliquistico tienen riesgo en la

gestacion:

Aunado a la infertilidad, estos padecimientos se relacionan con otras condiciones

que complican el embarazo. Las mujeres con SOP poseen un alto riesgo de parto
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prematuro, preeclampsia y diabetes gestacional durante el embarazo. La tasa

de aborto espontaneo es 20-40% mas alta que las mujeres sanas?®.

Figura 12. Algoritmo para el diagnodstico diferencial de infertilidad femenina
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Ilustraciéon tomada de Diagnoéstico diferencial de infertilidad femenina: sindrome de

ovario poliquistico e hiperplasia suprarrenal congénita no clasica’® .

Por su parte, Montero M menciona que®®: “La infertilidad afecta a 40% de las
mujeres con SOP. Ademads, es la causa mds comun de infertilidad anovulatoria.
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Aproximadamente el 90% -95% de las mujeres con anovulacion que acuden a las clinicas
de infertilidad tienen SOP”. El sindrome de ovarios poliquistico suele causar infertilidad
en la mujer, debido a la disfuncion anovulatoria y menstrual que presenta este tipo de
poblacidn; factores implicados en el desarrollo folicular normal ocasionan que se detenga
la produccion folicular; los foliculos dominantes no se llegan a desarrollar, generando que

no exista una ovulacion.

Las mujeres con SOP suelen requerir tratamientos de fertilidad como reproduccion
asistida, citrato de clomifeno, gonadotropinas o incluso fertilizacion in vitro. Algunos de
los tratamientos a los que se someten este tipo de pacientes suelen ocasionar embarazos
multiples, diabetes gestacional y preeclampsia, por mencionar algunos. Las mujeres
embarazadas con SOP tienen mayor riesgo de abortos en el primer trimestre de gestacion,

ademas de mayores complicaciones durante el embarazo’®.

Por su parte, Vanhauwaert® menciona que existen multiples mecanismos
relacionados con infertilidad en pacientes con SOP, como son: bases genéticas, bases
epigenéticas, disfuncion neuroendocrina, hiperandrogenismo, alteraciones metabolicas,
alteraciones tempranas del desarrollo folicular, deteccion prematura del desarrollo o
arresto folicular, inflamacidon crénica, calidad ovocitaria, abortos recurrentes y
disruptores endocrinos. Todos estos mecanismos estan interrelacionados a infertilidad en
la mujer con SOP, participando en un ciclo “vicioso”, y son responsables del 80% de
infertilidad por anovulacion, en especial las alteraciones metabolicas. Por tanto, es
importante que las mujeres conozcan que la infertilidad en el SOP es tratable en la
mayoria de los casos, y el diagndstico precoz mejora los resultados reproductivos en la

mujer.

Sindrome metabdlico en SOP

Seglin Gonzalez et al.’’, el trastorno se manifiesta desde la infancia; su etiologia
es incierta y provoca signos y sintomas variados, dentro de los cuales destacan las
irregularidades menstruales y la infertilidad por anovulacion crénica, las manifestaciones
clinicas de hiperandrogenismo como hirsutismo o acné, asi como el aspecto poliquistico

de los ovarios en el estudio ultrasonografico.
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Frecuentemente, las mujeres con SOP presentan resistencia a la insulina e
hiperinsulinemia compensatoria, fendmeno que se observa aun cuando tengan un peso
normal. Este fendmeno influye en la fisiopatologia y las consecuencias metabdlicas del
sindrome a largo plazo: prediabetes y diabetes mellitus tipo 2; sindrome metabdlico;

obesidad; dislipidemia; higado graso no alcohdlico; y riesgo cardiovascular aumentado?”.

Durante este estudio, Gonzalez et al.” describen que “el principal objetivo es
identificar los trastornos metabdlicos en mujeres portadoras de sindrome de ovario

poliquistico y su relacion con el hiperandrogenismo”.

Se realiz6 un estudio transversal y descriptivo, en el Centro de Reproduccion
Asistida de Baja Tecnologia de Matanzas, en el periodo de diciembre de 2016 a junio de
2017, donde fueron incluidas, previo consentimiento informado, todas las pacientes que
acudieron a la consulta de infertilidad y cumplieron los criterios de Rotterdam para el
diagnostico de SOP. Por otra parte, se excluyeron las pacientes que llevaban tratamiento
con metformina o inductores de la ovulacion, ademés de aquellas que no completaron el

estudio®’.

A cada paciente se le hizo una prueba de tolerancia a la glucosa oral (PTG), entre
el tercero y el quinto dia del ciclo menstrual o posterior a la administracion de
progesterona 50 mg, una dmpula diaria durante tres dias, si tenia mas de tres meses sin

menstruacion®’.

En la primera muestra fueron determinados los valores de hormona
foliculoestimulante (FSH), hormona luteinizante (LH), prolactina (PRL), testosterona
total, insulina, glucemia, hemoglobina glucosilada (HbAlc), triglicéridos (TAG),
colesterol total, colesterol de lipoproteina de alta densidad (HDLc),(HDL), creatinina y

acido urico, y en la segunda muestra solo se determin6 glucemia®’.

La serie estuvo constituida por 38 pacientes, de 19 a 39 afos, del sexo femenino,
donde se muestra que el trastorno metabolico mas frecuente fue el HDL colesterol bajo,
el cual se encontrd en 81,6% de estas pacientes; se evidencio alta frecuencia de obesidad,
sobre todo central. Llama la atencién la elevada frecuencia del sindrome metabdlico

(42,1%), asi como de sus componentes?”.
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Figura 13. Condiciones clinicas y trastornos metabolicos en relacion con el
hiperandrogenismo

Hiperandrogenismo n (%)*

Variables
Si No Total  X*(p)
Acantosis nigricans 8(47,1) 4 (19,0) 12 (31,6) 0,065
Obesidad 14 (82,4) 9(42,9) 23(60,5) 0,013
CA = 88cm 16 (94,1) 11 (52,4) 27(71,1) 0,005
GAA 3(17,6) 3(14,3) 6(158) 0,778
TGA 7 (41,2) 0 (0,0) 7(18,4) 0,001

HDLc < 1,3 mmol/L 16 (94,1) 15(71,4) 31(81,6) 0,073
TAG 2 1,7 mmol/L 5(29,4) 6 (28,6) 11 (28,9) 0,955
TA 2 130/85 mmHg 5(29,4) 5(23,8) 10 (26,3) 0,697

Sindrome metabdlico 9 (52,9) 7 (33,3) 16 (42,1) 0,224

HOMA-IR 2 3,22 6 (35,3) 7(33,3) 13(34,2) 0,899
Hiperuricemia 3(17,6) 0 (0,0) 3(7,9) 0,045
Total 117 (100,0) | 21(100,0) 38 (100) = -

* % de columna
CA: crcunferencia abdominal, GAA: glucemia en ayunas alterada, TGA: tolerancia a la
glucosa alterada, TAG: triglicéridos, TA: tension arterial.

Fuente: imagen tomada de Hiperandrogenismo y trastornos metabolicos en mujeres con

sindrome de ovario poliquistico®’

La comparacion de las variables clinicas y de laboratorio segun la presencia o no
de hiperandrogenismo, corrobord que los valores de peso, IMC, circunferencia
abdominal, glucemia a las 2 h de la PTG y acido trico fueron mayores, de forma

estadisticamente significativa, en el grupo de pacientes con hiperandrogenismo?’.
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Como es obvio, los valores de testosterona también son mayores en este grupo;
en el resto de las variables estudiadas no se detectaron diferencias. Se debe sefialar que
las variables correspondientes al metabolismo de los carbohidratos, diganse insulina en
ayunas, HbAlc, tuvieron valores mas altos en las pacientes hiperandrogénicas, sin

alcanzar significacion estadistica’’.

La frecuencia de HTA (26,3%) es similar a la prevalencia en la poblacion cubana
para los grupos etarios que incluyen a estas pacientes (de 19 afios a 24 afos, y de 25 afios
a 59 afios), segun el Anuario estadistico de salud de 2016, y no se encontr6 que el

hiperandrogenismo tuviera relacion con la hipertension?’.

Sin embargo, otros autores han encontrado que las mujeres con SOP clésico
(entiéndase con hiperandrogenismo) y obesidad tienen frecuentemente trastornos de la
TA no diagnosticados, que ocasionan repercusion en organos diana; ademas, partiendo

en el mismo estudio de comparaciones de pacientes con y sin SOP, incluso, hombres?’.

Estos hallazgos son consistentes con el concepto de que el exceso de androgenos
es responsable de la mayoria de las manifestaciones reproductivas del sindrome, el
hiperandrogenismo ovarico produce las manifestaciones cutaneas y morfoldgicas del
SOP, las altas concentraciones intraovaricas de androgenos aumentan el reclutamiento de
foliculos primordiales dentro del pool de foliculos antrales y preantrales, lo que deteriora

la seleccién del foliculo dominante?”.

Estos efectos pueden ser responsables de la aparicion de la poliquistosis ovarica,
del agrandamiento ovarico, del engrosamiento capsular, de la hiperplasia de la teca y del
estroma y la luteinizacion; mientras tanto, las manifestaciones metabolicas son mas
severas en los fenotipos hiperandrogénicos, exacerbadas por el aumento del peso

corporal®’.
Es importante enfatizar los factores de riesgo para el desarrollo de intolerancia a

la glucosa en mujeres con SOP, que incluyen los antecedentes familiares de diabetes,

edad, obesidad y, especialmente, la distribucion centripeta de la grasa corporal®’.
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Los trastornos metabdlicos son frecuentes en este grupo de pacientes; las
portadoras de hiperandrogenismo tienen trastornos metabolicos mas marcados que las no

hiperandrogénicas, con hiperuricemia, probablemente mediados por la obesidad®’.

Relacion de la Insulinorresistencia y el Sindrome de ovario poliquistico en mujeres
obesas

Navarrete menciona, en el analisis del SOP en mujeres obsesas, lo siguiente: “La
insulinorresistencia junto con el sindrome de ovario poliquistico (PCOS) guardan relacion
entre si debido que la una es consecuencia de la otra, generalmente se presentan por

interacciones genéticas que pueden ser por etiologia familiar o factores ambientales™®.

La insulinorresistencia (IR) se genera como consecuencia del sindrome de ovario
poliquistico (PCOS), lo que conlleva a futuro comorbilidades como diabetes mellitus,
enfermedades cardiovasculares, hipertension arterial, y en algunas ocasiones se presenta

sindrome metabdlico’®.

La obesidad presente en estas pacientes se da por un desequilibrio entre la ingesta
de alimentos y el gasto energético, lo que conduce a una acumulacion excesiva de tejido
adiposo; se estima una prevalencia de obesidad entre el 30 y 60%, que generalmente causa
hiperandrogenismo y una disminucion plasmadtica de la proteina fijadora de hormonas

sexuales3®.

Por una parte, el PCOS es una alteracion endocrinoldgica que se caracteriza por
oligomenorrea, y como sintoma secundario se presenta un exceso de andrdgenos,
resultando en efectos en la calidad de vida. Se puede evidenciar vellosidad, acné en un
80% en el mentdn, labio superior, la zona periareolar y la linea media corporal. La
patologia a nivel mundial tiene una prevalencia de un 20%, en América Latina con una

prevalencia entre el 5y el 10%, en especial en mujeres adolescentes?s.

En los tltimos afios se han investigado varios genes involucrados en los procesos
patogénicos de este sindrome; se dice que son de origen genético o ambiental,
considerando como los mas importantes aquellos que codifican las enzimas de la
esteroidogénesis, para el receptor de insulina y varias hormonas relacionadas como las

gonadotropinas y sus receptores®s.
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En varios parientes de primer grado de pacientes que padecen PCOS se ha
identificado un factor hereditario mediante mutaciéon o sobreexpresion de uno o mas
genes, que codifican para enzimas en la sintesis de andrdgenos, dos de estos codifican

para la enzima CYP17 y para CYP11 3.

Cabe mencionar, ademas, que los factores involucrados en la IR tienen origen
natural, por interacciones entre factores ambientales, niveles de actividad fisica y otros
habitos psicologicos, incluido de igual manera factores intrinsecos derivados de su

herencia genética’®.

Figura 14. En la tabla se muestra los distintos genes que intervienen dentro

de los factores patogénicos en el PCOS

Genes que intervienen con la secrecion y accion de insulina en el PCOS

Gen del receptor de la insulina Genes de los sustratos 1y 2 de la Gen de la globulina transportadora de
insulina IRS-1 Y IRS-2 hormonas sexuales
-Contiene 22 exones -Estan relacionados con los genes que -Aporta en la contribucion genética para

-Esta ubicado en el cromosoma 19p  codifican para los sustratos del receptorde  la disminucion de los niveles SHBG que
exén 17-21, que codifica para el insulina. es frecuente en mujeres con PCOS
dominio tirosinquinasa necesario para  -El Gly972Arg en el IRS-1y el Gly1057Asp

la sefial de transduccion en el IRS-2.

-El polimorfismo mas comun estd -Se encuentra el receptor y activador del

ubicado en el exo6n 17, denominado proliferador de peroxisoma (PPAR y) en

nucleétido unico C/T. especial en mujeres coreanas y

-Dicho nucledtido puede ser causade finlandesas

una variante de susceptibilidad o

desequilibro de ligamiento del gen

que codifica para el receptor

insulinico

Fuente: Tomada de Bases genéticas del sindrome de ovarios poliquisticos*®

Seglin Navarrete®®, las acciones bioldgicas de la insulina comienzan al activar su
receptor de membrana, desencadenando multiples vias de sefializacion reguladas, para
promover el adecuado funcionamiento metabdlico y el balance energético. Si estos
mecanismos se ven alterados se produce IR, consecuencia de una sefializacion deficiente

de la insulina, causada por mutaciones postraduccionales de su receptor.
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Obesidad en SOP

Es frecuente observar pacientes con algun grado de obesidad y sobrepeso, quienes
acuden a la consulta con su médico y tienen el diagnodstico de sindrome de ovario
poliquistico, un factor importante que se debe considerar, para brindar un manejo integral
e individualizado sin ser participe de afectar la parte emocional de cada una de ellas,

donde el personal médico debe estar capacitado y/o acompaniado de la parte de nutricion.

Segtin Becerra et al.*°, los primeros en describir el mencionado sindrome fueron
Stein y Leventhal en 1935, con un estudio de siete mujeres con amenorrea, hirsutismo y
ovarios de gran tamafo asociado a infertilidad. Tras varias décadas después se puede decir
que es una de las grandes incognitas de la ginecologia, que involucra alteraciones

metabolicas, cardiovasculares, reproductivas, enddcrinas y oncologicas.

Se puede observar como la prevalencia no varia significativamente en los distintos
paises de Europa, estimandose 6,8% en Grecia, 8% en el Reino Unido y en Espana 6,5%.
Resultados similares se han observado en América del Norte; por otro lado, en Estados
Unidos de América se han informado cifras de hasta el 6%, y América Latina se convierte
en la region del mundo con mds afectacion: un indice alrededor del 5-15% en la edad

reproductiva®.

Especificamente en Chile, la prevalencia es de 12%, mientras que en Ecuador no
se cuenta con cifras exactas sobre la frecuencia del sindrome de ovario poliquistico, pero

por las caracteristicas étnicas de la poblacion se espera una frecuencia similar?®,

Segun Becerra et al., describen los principales factores de riesgo para el SOP: “se
encuentran el sobrepeso, la obesidad, antecedentes familiares de diabetes mellitus 2,
hipertension arterial superior a 140/90, colesterol elevado, HDL inferior a 35mg/dl y
triglicéridos de 250 mg o mas, que también constituyen factores de riesgo

cardiovasculares” 3°.

De los factores de riesgo citados anteriormente, se ha dado especial importancia a
la obesidad, debido a que las mujeres con este sindrome son mas proclives al sobrepeso:

el 30-50% de las pacientes con el SOP son obesas y solamente el 9% son delgadas.
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Ademas, la obesidad asociada al sindrome conlleva un riesgo cardiovascular tres o cuatro

veces mayor que aquellas mujeres obesas sin presencia del sindrome™.

En este tipo de pacientes con diagnéstico de sindrome de ovario poliquistico, con
respecto al tipo de obesidad que predomina es la central, la cual conlleva a un mayor
riesgo para hipertension arterial, diabetes mellitus tipo 2 y enfermedad cardiovascular,

como consecuencia de su obesidad®.

Son numerosas las investigaciones relacionadas con el sindrome de ovario
poliquistico, prevalencia y factores de riesgo, como una investigacion realizada en un
grupo no seleccionado de mujeres espafolas, donde se concluy6 que existe aumento en
la prevalencia de SOP en la poblaciéon caucédsica con el fenotipo clasico
(oligoanovulacion, hiperandrogenismo y ovarios poliquisticos), como la forma mas

frecuente de manifestacion’.

Por su parte, en Cuba se desarrolldé un estudio en 140 mujeres atendidas en el
Instituto Nacional de Endocrinologia de La Habana, encontrandose sindrome de ovario

poliquistico en el 46,2% de las pacientes con sospecha clinica®.

En otro estudio se encontr6 una frecuencia del sindrome metabolico del 29% de
las pacientes, siendo mayor en los fenotipos A (30%) y B (43%) que en los fenotipos C
(11%) y D (13%), y ademas el 82% presentaba sobrepeso, siendo significativamente

mayor en los fenotipos A (88%) y B (90%)*°.

Para obtener la informacion, se realizo una revision exhaustiva de las historias
clinicas, hasta tener el nimero completo de casos y que cumplieran con los criterios de
inclusion (mujeres en edad entre 15-45 afos con diagndstico de sindrome de ovario

poliquistico) y su relacion con la obesidad?”.

Se utilizé una ficha donde se plasmaron las variables estudiadas, esto es el tipo de
peso segun la clasificacion de la Organizacion Mundial de la Salud, el cual se basa en el
indice de masa corporal: peso normal (18,5-24,9), sobrepeso (>25,00), preobesidad
(25,00-29,9), obesidad grado I (30-34,9), obesidad grado II (35-39,9) y obesidad grado

IT1(>40). Luego, se procedié a la tabulacion, procesamiento y representacion de los datos,

53



los cuales se ilustraron a través de tablas; el analisis de los datos incluidos en cada una de
las tablas se realiz6 mediante el programa Microsoft Excel 2013, y se expresaron en

frecuencias y porcentajes™.

Del total de mujeres con sindrome de ovario poliquistico, el 44% corresponde a
mujeres con peso normal, el 30% a mujeres con sobrepeso y el 26% corresponde a
mujeres con obesidad. La mayor prevalencia del sindrome, de acuerdo con el grupo etario,
se encuentra en las mujeres de 15 a 20 afios con un 40%, y la menor prevalencia entre las

mujeres de 36 a 40 afios con un 2%,

El indice de masa corporal més frecuente es de 30 kg/m2, que corresponde a la
obesidad tipo I con un porcentaje de 10, mientras que el que se presenta con menor

frecuencia es 44 kg/m2, que corresponde a la obesidad tipo III con un 2%,

Figura 15. Prevalencia (frecuencia) de los tipos de peso en mujeres de entre 15-45
afios de edad que presentan sindrome de ovarios poliquisticos y que han asistido a

consultas en la ciudad de Loja entre 2005y 2010

Tipos de peso f Yo
Peso normal 22 44

Sobrepeso 15 30
Obesidad 13 26
Total 50 100

Fuente: Imagen tomada de Prevalencia de obesidad en mujeres de edad fértil que

presentan sindrome de ovario poliquistico®

54



Figura 16. Prevalencia (frecuencia) de los grupos etarios de mujeres de entre 15-45
afios de edad que presentan sindrome de ovarios poliquisticos y que han asistido a

consultas en la ciudad de Loja entre 2005y 2010

Edad f Y%
15-20 anos 20 40
21-25 anos 11 22
26-30 anos 10 20
31-35 anos 5 10

36-40 anos 1 2
41-45 anos 3 6
- TOTAL 50 100

Fuente: Imagen tomada de Prevalencia de obesidad en mujeres de edad fértil que

presentan sindrome de ovario poliquistico®”.

Figura 17. Prevalencia (frecuencia) de los indices de masa corporal en los tres tipos
de obesidad encontrados en mujeres de entre 15-45 afos de edad que presentan
sindrome de ovarios poliquisticos y que han asistido a consultas en la ciudad de Loja

entre 2005y 2010

Indice de masa corporal f %
Obesidad tipoI 30 kg/m~ 5 10
31 kg/m? 1 2
32 kg/m? 2 4
34 kg/m? 2 4
Obesidad tipo II 36 kg/m? 1 2
38kg/m? | 2
Obesidad tipo III 44 kg/m? 1 2
TOTAL 13 26

Fuente: Imagen tomada de Prevalencia de obesidad en mujeres de edad fértil que

presentan sindrome de ovario poliquistico®”
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El sindrome de ovarios poliquisticos afecta a mujeres en edad fértil, en intensidad
y forma variables. Se tom6 como muestra a 50 mujeres con diagnéstico de sindrome de
ovario poliquistico, quienes acudieron a consulta, por demanda espontanea durante el
periodo de estudio, a los centros de salud mencionados, pudiendo existir casos que
pudieron ser atendidos en otras instituciones de salud publicas o privadas, que no
formaron parte de este estudio, por lo que se desconoce la prevalencia real en la sociedad

lojana®’.

En este estudio se constatdé que hubo una mayor frecuencia del sindrome en
mujeres del grupo comprendido entre los 15 y los 20 afios, con un porcentaje del 40%,
mientras que la menor frecuencia se presentd en mujeres con edades entre 36 y 40 afios,
con un solo caso; algunos estudios apoyan la mayor prevalencia en mujeres jovenes y la

menor en mujeres con edades comprendidas entre los 30 y 45 afios®.

De las 50 mujeres portadoras del sindrome de ovarios poliquisticos, el 44%
corresponde a mujeres con peso normal, el 30% a mujeres con sobrepeso y el 26%
corresponde a mujeres con obesidad, y el aumento de tejido graso asociado,
particularmente abdominal, esta ligado a un aumento de produccién de andrégenos y
mayor riesgo cardiovascular, por lo que se estima una prevalencia de obesidad en este
tipo de pacientes entre el 30 y el 60%, dato similar al resultado en presente estudio, donde

el 26 % de las pacientes presentaron obesidad?”.

La obesidad que se encontrd con mayor frecuencia fue la de grado I en un 20%,
proporcion similar a la revelada en un estudio donde se estudio a 57 mujeres: del 49,2%
que presentaron obesidad, el 28,1% presentaron la obesidad tipo I, 10,5% la obesidad tipo
I1,5% la obesidad tipo Il y 5,3% la obesidad morbida. En el presente estudio, la obesidad

no se ha visto estrictamente relacionada con el sindrome de ovarios poliquisticos®.

Pero es imprescindible no olvidar el 26% de mujeres que presentaron obesidad,
por lo que es un factor que debe tratarse, ya que, si se reporta en otros casos una
importante relacion entre el sindrome de ovarios poliquisticos y el sindrome metabélico,
juntos necesitan un mejor diagndstico y un manejo adecuado, y animar a las mujeres a

hacerse controles regulares para conocer la prevalencia real de esta enfermedad?”.
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Por su parte, Corral*® menciona que la obesidad afecta al eje hipotidlamo
hipofisiario; al existir abundante tejido adiposo en el cuerpo, ocasiona que exista una
disfuncion en el eje hipotaldmico, dando lugar a alteraciones menstruales y ciclos
anovulatorios, relacionandolo asi con altos niveles de glucosa en sangre, provocando
también el aumento de androgenos. Las mujeres con obesidad necesitan mas cantidad de
hormonas, producen menos ovocitos, aumentan la tasa de abortos y disminuyen la tasa de
éxito de un embarazo. A continuacion, se muestra una imagen de los efectos que conlleva

la obesidad en la reproduccion femenina.

Figura 18. Efectos de la obesidad en la reproduccion femenina

TEJIDO
ADIPOSO

1 Glucemia

RI, dislipidemia

Andrégenos

Estrégenos )

Disfuncion del eje HPO

$

Alteraciones
menstruales y
ovulatorias

Tasas de
fertilizacion e
implantacion

Calidad de los
ovocitos

Fuente: Ilustracion tomada de Estilos de vida y fertilidad*’.

Mecanismo de la resistencia de insulina en el sindrome de ovario poliquistico

Segiin Navarrete et al.’8, la insulina se encarga de regular los procesos de
homeostasis de la glucosa mediante la captacion de esta en varios tejidos diana; de igual
manera suprime la lip6lisis, disminuyendo la circulacion de los &cidos grasos libres. El
principal defecto en la accion de la insulina en el PCOS es la alteracion en la sefial

intracelulares pos union al receptor, mecanismo del cual esta involucrada una serina
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kinasa extrinseca, que es responsable de la fosforilacion anormal del receptor y sus

moléculas de sefializacion, y también del complejo enzimdtico citocromo P450c17.

Navarrete®® menciona y define que el defecto presente en el receptor de insulina
afecta la captacion muscular de glucosa, prolongando los niveles de glucosa en sangre y
estimulando la secrecion pancredtica de insulina. La resistencia a la insulina se relaciona
con varias alteraciones en el sistema reproductor femenino, en especial actia
directamente en el ovario, estimulando la produccion de testosterona en las células de la

teca interna de los foliculos del ovario.

Se manifiesta con caracteristicas clinicas, como piel oscura, sobre todo detras del
cuello, en axilas o en las ingles y adicionalmente, para detectar posibles causas genéticas,
metabolicas, estrés o por medicamentos como corticoides, para medir la relacion entre el

az(car en ayuno y la insulina basal®®.

Figura 19. La teoria enzimatica del PCOS se basa en la posibilidad de una

alteracion del complejo citocromo P450 que provoca la esteroidogénesis

INSULINA
CELULAS DE LA TECA GE-1

ANDROGENOS
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Fuente: Imagen tomada de Relacion de la insulinorresistencia y el sindrome de ovario

poliquistico en mujeres obesas?®

Existen varias hipotesis acerca del mecanismo de la IR; entre ellos se menciona
que es por un defecto enzimdtico primario en el ovario o en la esteroidogénesis
suprarrenal; también por una alteracion en la secrecion de la hormona liberadora de
gonadotropinas (GnRH), que modifica la retroalimentacion en la secrecion de la hormona
luteinizante (LH) y por varias alteraciones en la accion y sefalizacion intracelular de la

insulina3®.

La biosintesis de androgenos, la cual estd determinada por el complejo genético
enzimatico del citocromo P450c17, que cataliza la actividad de 17-20 liasa para convertir
pregnenolona hacia dehidroepiandrosterona y la secuencia de la via androgénica, la
actividad de la 17-20 liasa respecto a 17-hidroxilasa en mujeres con PCOS incrementa la
17 hidroxiprogesterona, y la actividad de la aromatasa disminuye, pues modifica la via de

estrogenos hacia androgenos?®,

La obesidad en mujeres con insulinorresistencia y sindrome de ovario poliquistico

Navarrete®® menciona que entre cinco y siete de cada diez mujeres que padecen
de PCOS, independientemente de su peso, tienen tendencia a sufrir resistencia a la
insulina; una de las causas principales que se presentan en estas mujeres son la
infertilidad por una disfuncidon ovulatoria, una alteraciéon endometrial y la IR, hasta el
35% de las mujeres diagnosticadas con PCOS presenta tolerancia de la glucosa y un 10%

tiene diagnostico de diabetes mellitus tipo 2.

La obesidad generalmente resulta por varios factores proinflamatorios que, junto
a los acidos grasos libres, producto de la lipolisis, generan la resistencia a la insulina y,
por ende, esto es muy comun en mujeres que padecen dicho sindrome. Estas pacientes
corren el riesgo de desarrollar a futuro carcinoma endometrial, considerando que las
acciones mitogenas de la insulina juegan un rol directo en la carcinogénesis del

endometrio’s.

En las pacientes con PCOS lo que se busca es mejorar su calidad de vida,
cambiando varios aspectos dentro de su rutina diaria, como es el inicio de una dieta y

ejercicio, los cuales tienen mejores resultados que los tratamientos farmacoldgicos®®.

59



En un estudio, realizado en la ciudad de México, se determin6 que la obesidad en
las mujeres con PCOS tiene un patréon de acumulacion de grasa visceral, por lo que ha
sido considerada como un riesgo metabolico, incrementando la posibilidad de desarrollar
dislipidemia. La asociacion que existen entre el PCOS y la obesidad es compleja, e influye
significativamente con el riesgo metabolico y de enfermedad cerebrovascular, por lo que
los sensibilizadores a la insulina pueden ejercer efectos positivos complejos, tanto en las
consecuencias metabolicas como en las manifestaciones clinicas del hiperandrogenismo

en esta poblacion’®.

Ademas, la obesidad agrava otras secuelas del PCOS a largo plazo. Generalmente,
este tipo de mujeres tienen un cuadro clinico grave con mayor incidencia de IR,

hiperinsulinemia, alteraciones de carbohidratos y lipidos e hiperandrogenismo?3®.

Tratamiento del Sindrome de Ovario Poliquistico

Por su parte, Ruiz et al.*! mencionan, con respecto al tratamiento del SOP, una
serie de objetivos que se deben cumplir en este tipo de pacientes, como lo son: alcanzar
la ovulacion, normalizar los ciclos menstruales, disminuir o eliminar el hirsutismo,

disminuir el acné, pérdida de peso, tratar la dislipidemia y la hiperglucemia.

Existen diversos tratamientos para el sindrome de ovario poliquistico, algunos no
farmacologicos, como son la dieta y los cambios en el estilo de vida y otros, que implican
la administracion de farmacos, como se mencionan mas adelante. Un tratamiento
oportuno en este tipo de pacientes ayudard a controlar el sindrome; el SOP cursa con
diversas manifestaciones que deben ser tratadas y diagnosticadas a tiempo, donde los
profesionales en Salud pueden realizar charlas dirigidas a las mujeres en edad fértil, con
el fin de que se sometan a un diagndstico y tratamiento oportuno, esto para concientizar
a la poblacion acerca de los efectos que puede causar esta patologia si no es tratada de

manera adecuada.

Dieta y modificacion de estilo de vida

Durante afios se ha fomentado en las pacientes con SOP la importancia de
mantener una dieta saludable baja en grasas y carbohidratos, o disminuir el consumo de

alimentos que por lo general contribuyen con el acné, el aumento de peso y las
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complicaciones del sindrome de ovario poliquistico. Es recomendable el control con
nutricion, una vez realizado el diagndstico de SOP; esto no solo ayudard a controlar o
disminuir de peso, sino que también mejorara otras manifestaciones, como lo es el estado
de &nimo, por mencionar alguna. Por otra parte, en cuanto a la fertilidad, se ha demostrado
que, al tener un peso adecuado, se disminuyen las comorbilidades del mismo y se mejora

la fertilidad.

En cuanto a la dieta, se recomienda el consumo de frutas y verduras organicas, ya
que estos productos no contienen sustancias quimicas, aportan una fuente de vitaminas,
minerales y antioxidantes esenciales para tener un cuerpo saludable. Por otra parte, los
cereales, la pasta, el arroz integral y la harina de avena también suelen ser una opcion
saludable; se debe tratar de evitar, en lo posible, los carbohidratos refinados como el arroz
blanco y otros productos que lleven como ingrediente principal harina de trigo. La
mayoria de proteina se puede consumir, porque proporciona sensacion de saciedad y
estabiliza los niveles de azucar en sangre, en las porciones adecuadas y la preparacion sin

exceso de aceite o mantequilla.

En el control con el profesional en nutricion, se debe mencionar si presenta algiin
caso especial, como lo seria el de los vegetarianos y los veganos. Hoy en dia en el mercado
se ofrecen multiples opciones para el consumo de este tipo de poblacion, y una dieta
balanceada también puede llevarse a cabo en estas pacientes. Son importantes los cambios
en el estilo de vida en mujeres con SOP, ya que se han demostrado los beneficios que

conlleva.

Seglin Serrano et al.*?, el control de peso y la modificacion del estilo de vida
constituyen la primera linea de tratamiento no farmacologico del SOP. La pérdida de 5 a
10% del peso corporal en pacientes obesas demostrd conseguir beneficios metabolicos,
reproductivos y psicoldgicos, obteniendo mejoras en los niveles androgénicos, obesidad
central, resistencia a la insulina, calidad de vida, tolerancia a la glucosa y riesgo
cardiovascular. Asimismo, incluso las metas pequefias y a corto plazo demostraron

conseguir beneficios en pacientes con IMC elevado.

En cuanto al manejo nutricional, no se ha establecido una dieta especifica para las

mujeres con SOP. Sin embargo, la recomendacion general para las pacientes obesas, con
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este sindrome, es implementar una dieta con balance energético negativo, para lograr
alcanzar un déficit caldrico. Por otro lado, se han realizado numerosos estudios
nutricionales con dietas especificas, como la dieta hipocaldrica con modificacién de

grasas, la dieta cetogénica, la dieta mediterranea y la dieta de bajo indice glicémico*.

Seglin Serrano et al.*?, en general la composicion de macronutrientes especifica o
la dieta escogida son de poca relevancia, siempre y cuando se alcance la pérdida de peso
adecuada. Dentro de los cambios nutricionales mas recomendados en estas pacientes, se
encuentran la restriccion caldrica de 500-1000 kceal por dia y el consumo de carbohidratos

no mayor a 200 g o 30% de la energia total diaria.

Los programas sobre el estilo de vida saludable deben incluir una dieta con un
consumo caldrico entre 1200-1500 kcal/dia, y ejercicio de intensidad moderada, por
periodos cortos de tiempo de al menos 30 minutos por dia, cinco veces a la semana. El
habito de realizar actividad fisica constante mejora la funcion reproductiva, regula los
ciclos menstruales, favorece la pérdida de peso y disminuye la resistencia a la insulina,

en pacientes con normo peso y sobrepeso®?.

Manejo de mujeres obesas con insulinorresistencia y sindrome de ovario
poliquistico

El manejo nutricional en estas pacientes es de suma importancia, puesto que el
mantener un peso saludable se restablecera sus ciclos ovulatorios y reducira la resistencia
a la insulina. Para un mejor manejo dietético en la obesidad, se debe seguir una dieta
hipograsa que conste de un 20% de la energia, 10% de 4cidos grasos saturados, 15% de

proteinas y 55% de hidrocarbonados con una cantidad alta de fibra y cereales™.

La baja ingesta de carbohidratos aporta con un descenso en la respuesta basal de
células beta, insulina en ayunas, glicemia en ayunas y el modelo homeostatico de

resistencia a la insulina3®.

Una pérdida de peso va a disminuir la grasa abdominal y, de igual forma, la
resistencia a la insulina, mejorando asi los perfiles lipidicos, el ciclo menstrual, la
fertilidad, los riesgos de padecer enfermedades como la diabetes mellitus tipo II y

enfermedades cardiovasculares. La insulinorresistencia se agrava con la inactividad
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fisica, asi como con la obesidad, el hiperandrogenismo, el embarazo, la edad y

medicamentos como los diuréticos, corticoides y esteroides’®

Al existir hiperinsulinemia, se provoca una acumulacion de lipidos, alteracion del
metabolismo de las lipoproteinas y el colesterol, elevando de esta manera la produccion
de andrégenos, lo que aumenta la obesidad y, por lo tanto, se forma un circulo vicioso
que dificulta enormemente la reduccioén de peso, conllevando a padecer posteriormente

diabetes mellitus>®

Anticonceptivos orales

En cuanto a los anticonceptivos orales en pacientes con SOP, son los tratamientos
de primera linea en esta poblacion, debido a los resultados positivos que se han obtenido
contra este sindrome. Los anticonceptivos orales combinados han evidenciado mayores
beneficios en los fenotipos de SOP; este tipo de fairmacos estan compuestos por un

estrogeno y una progestina.

Figura 20. Esquema simplificado de tratamiento farmacologico de primera linea en

SOP
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Fuente: Figura tomada de Evidencias recientes del uso de metformina en el tratamiento

del sindrome de ovario poliquistico®!

Seglin, Pazos Martinez’!, los anticonceptivos hormonales orales actian
impidiendo la secrecion de la hormona LH, por lo que disminuyen la produccion y
secrecion de andrégenos en los ovarios y aumentan la concentracion plasmatica de SHBG
(globulina fijadora de hormonas sexuales), lo que reduce la cantidad de androgenos libres

en sangre.

Es decir, actiian contrarrestando el hiperandrogenismo que presenta el sindrome
del ovario poliquistico. Dentro de los progestdgenos que forman parte de los farmacos
anticonceptivos combinados orales, algunos tienen efecto androgénico, como el

norgestrel y el levonorgestrel®!.

Otros, como el acetato de ciproterona, la drospirenona, el acetato de clormadinona
y el dienogest, tienen actividad antiandrogénica; por tanto, los anticonceptivos
hormonales orales que interesan para tratar esta patologia son los que llevan estos

derivados?!.

Otra opcion de tratamiento, que puede aparecer asociada o no al uso de
anticonceptivos hormonales orales, es el uso de farmacos antiandrogenos aislados; estos
farmacos pueden ser de naturaleza esteroidica, como el acetato de ciproterona y la

espironolactona®!.

La forma en que actuan directamente disminuyendo la hiperandrogenemia, y de
naturaleza no esteroidica como la bicalutamida y la flutamida, que actian como
antagonistas, impidiendo la unioén de los andrégenos a sus receptores en el foliculo piloso
y la glandula sebacea, y el caso de la finasterida y de la dutasterida, los cuales son
inhibidores de la enzima Sa-reductasa, es decir, bloquean la conversion periférica de la

testosterona en DHT?!,

En el caso de que la mujer desee un embarazo, la estrategia terapéutica se basa en
inducir la ovulacion. Existen dos vertientes posibles de tratamiento, y se eligen de acuerdo
con: si la mujer presenta sobrepeso u obesidad y una marcada resistencia a la insulina, o

si la mujer esta delgada y no tiene una resistencia a la insulina severa. En el caso de que
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la mujer tenga normo peso, pero infertilidad anovulatoria causada por el

hiperandrogenismo, el tratamiento de eleccion seria citrato de clomifeno3!.

Clomifeno es un fairmaco que pertenece al grupo de estimulante sintéticos de la
ovulaciéon, actia como inhibidor competitivo de los receptores estrogénicos
hipotalamicos, impidiendo que se lleve a cabo la retroalimentacion negativa que provocan
los estrogenos sobre el hipotalamo; por tanto, se libera FSH que estimula la secrecion de

estradiol, y este favorece la produccion de LH y da lugar a la ovulacion®!.

Antiandrogenos

1.2, estos tipos de medicamentos se utilizan en conjunto con

Segln Serrano et a
los anticonceptivos orales, con el fin de tratar la fisiopatologia de las pacientes con SOP.
Entre sus acciones estan reducir el vello facial, disminuyen los niveles de andrégenos,
eliminan el acné, entre otras; idealmente se debe llevar un control médico y asegurarse de
los riesgos que pueden ocasionar esos medicamentos, en especial a aquellas mujeres que

estan en busqueda de un embarazo.

En pacientes con SOP de caracteristicas androgénicas que no resuelven con
cambios en el estilo de vida o con ACOS, se puede intentar abordar la patologia con
medicamentos anti androgénicos, tales como espironolactona y finasteride. Estos
medicamentos actuan a nivel de las glandulas sebaceas y los foliculos pilosos, donde

antagonizan la activacion del receptor androgénico*.

La espironolactona, ademas de sus propiedades diuréticas, es antagonista del
receptor de mineralocorticoides, por lo cual ha sido utilizada como tratamiento contra el
hirsutismo y el acné. Por otra parte, nuevos estudios demuestran que, ademas de actuar
contra el hirsutismo, también podria tener un efecto metabdlico, disminuyendo la

resistencia a la insulina y mejorando la dislipidemia*?.
El finasteride es un inhibidor de 5-alfa-reductasa, impide la transformacion de

testosterona en 5-alfa-dihidrotestosterona, disminuyendo asi el acné y el hirsutismo.

Cabe resaltar que en pacientes sexualmente activas siempre debe indicarse*.
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Insulinosensibilizantes

En el caso de los insulinosensibilizantes, se utiliza en este tipo de pacientes la
metformina, como farmaco para reducir la resistencia de la insulina e inducir la ovulacion.
En pacientes con SOP, se han observado los beneficios de este tipo de tratamiento en
cuanto a la resistencia de insulina, mejoria de ciclos menstruales y ovulacion; este Gltimo
es importante en aquellas pacientes que buscan un embarazo y no han podido obtenerlo.

1.8, en el estudio sobre la utilizacion de altas dosis de D-chiro-

Segun Mendoza et a
inositol “mejoran la calidad de los ovocitos en mujeres con sindrome de ovario
poliquistico”. En mujeres con Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP), se han informado

mejoras reproductivas usando inositol en varias formas o combinaciones.

Sin embargo, los suplementos de Myo-inositol (MYO) por si solos no fueron
suficientes para mejorar la maduracion de los ovocitos, la calidad del embrién o la tasa
de embarazo, y existe controversia sobre la dosis 6ptima de D-chiro-inositol*.

En un estudio reciente, el grupo de Mendoza et al.** ha observado que la
combinacion de MYO-DCI a altas dosis de DCI mejora la tasa de embarazo en relacion
con el ratio fisioldgico, sin diferencias en la maduracién ovocitaria ni en la calidad
embrionaria. El proposito del estudio actual es determinar si la calidad de los ovocitos

mejorara de acuerdo con los marcadores especificos de calidad de ovocitos.

Este estudio fue un ensayo clinico aleatorizado doble ciego, realizado de febrero
de 2016 a abril de 2017 y hecho de acuerdo con las pautas de la Declaracion de Helsinki
y Buenas précticas clinicas. Los voluntarios fueron asignados aleatoriamente a uno de dos
grupos, de acuerdo con un esquema de aleatorizacidon generado por un programa
informatico (SIGESMUA”VR), para mantener el cegamiento. El investigador recibio un

numero de asignacion de tratamiento para cada sujeto®’.
En conclusion, el uso de MYO/DCI mejora la calidad del ovocito al reducir la

testosterona y aumentar la sensibilidad a la insulina, la combinacion de MYO-DCI a altas

dosis de D-chiro-inositol mejora la calidad citoplasmatica del ovocito con respecto a su
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concentracion fisioldgica; estos resultados resaltan la importancia de la suplementacion

con DCI en mujeres con SOP*,

La Organizaciéon Mundial de la Salud estima que existen aproximadamente 415
millones de pacientes con diabetes de entre 20 y 79 afios de edad, y se predice que para
el afio 2040 la poblacion diabética de entre 20 y 79 afios se incrementara a 642 millones

aproximadamente®,

Dentro del manejo de las pacientes con sindrome de ovario poliquistico, se deben
recordar los problemas tanto con el peso como si presentan diabetes tipo 2 o resistencia a
la insulina; es por esta razon que los insulinosensibilizantes ayudan a este tipo de

pacientes a mejorar su condicion y disminuyen los sintomas.

Segin Mellado et al.**, el manejo de pacientes diabéticos con obesidad suele ser
un reto para el médico, y es importante la individualizacion del tratamiento dirigido a las
comorbilidades y caracteristicas de cada caso. En las guias de tratamiento de la
Asociacion Americana de Diabetes, la Asociacion Europea para el Estudio de la Diabetes
y la Asociaciéon Americana de Endocrindlogos Clinicos, en sus actualizaciones mas
recientes, abordan el manejo de los pacientes con obesidad y diagnostico de diabetes

mellitus 2.

Multiples estudios han demostrado que el riesgo de intolerancia a la glucosa y
diabetes mellitus 2 est4 estrechamente relacionado con la obesidad y el sobrepeso, ademas

del tiempo de exposicion a estos dos factores de riesgo*.

Alrededor de 50% de los pacientes con intolerancia a la glucosa padeceran
diabetes mellitus en diez afios, si no se realiza ninguna intervencion en el estilo de vida
y, aunque estos cambios no necesariamente tendran un efecto preventivo en la aparicion

de diabetes en todos los individuos, pueden retrasar el inicio de la enfermedad**.
Los efectos adversos del tratamiento intensivo de la diabetes, particularmente los

regimenes que incluyen insulina y algunos de los agentes hipoglucemiantes, incrementan

el riesgo de hipoglucemia, asi como ganancia de peso no intencionada**.
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Algunos de los medicamentos asociados con pérdida de peso son las biguanidas,
de las que el principal exponente es la metformina, o bien, inhibidores de alfa glucosidasa,
inhibidores del cotransportador 2 sodio-glucosa, agonista del péptido parecido a glucagon
tipo 1 y miméticos de amilina. También los inhibidores de DPP4 se reportan como

medicamentos sin efecto en el peso corporal*.

Las meglitinidas, como repaglinida y nateglinida, son otra clase de secretagogos
de insulina. Estos agentes producen estimulacion mas rapida y corta de la secrecion
endogena de insulina que la que producen las sulfonilureas, por lo que pueden tomarse
antes de las comidas, para ayudar a restablecer la respuesta secretora de la insulina

prandial, que suele ser limitada en la diabetes mellitus 244,

En este grupo se encuentran acarbosa, miglitol y voglibosa, agentes que retrasan
la conversion de los disacaridos y oligosacaridos en monosacaridos, inhibiendo enzimas
en el intestino delgado; esto reduce la cantidad de glucosa que entra en la circulacion

después de las comidas y, por tanto, disminuye la glucosa posprandial**.

Sin embargo, se han reportado algunos efectos adversos gastrointestinales, que
podrian ser consecuencia de disacaridos y oligosacdridos en el intestino delgado

incompletamente digeridos, que resulta en la fermentacion bacteriana en el colon*.

Tiazolidinedionas

Segiin Mellado et al.*, las tiazolidinedionas (TZD), como rosiglitazona y
pioglitazona, aumentan la captacion de glucosa en los tejidos periféricos. Esto, a su vez,
tiene efectos benéficos en el tejido adiposo, y redistribuye la grasa corporal de sitios
viscerales a subcutaneos. El efecto sensibilizador de insulina de las TZD esta mediado
por la activacion del receptor activado por proliferador de peroxisoma gama, un receptor

nuclear presente en altas concentraciones en adipocitos.
También se ha observado que la pioglitazona aumenta el agua corporal total y que

esto representa aproximadamente el 75% del aumento de peso total que se genera por la

ingesta de esos farmacos. La observacion publicada recientemente, sugiere que la
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retencion de agua y el aumento de peso asociados con la rosiglitazona pueden prevenirse

con fenofibrato**.

Agonistas de GLP-1 (glucagon-like peptide-1) y analogos de la amilina

La incretina GLP-1 es un péptido de 31 aminoécidos que se secreta de células L
en el sistema gastrointestinal, en respuesta a la ingesta de alimentos, y se une a los

receptores GLP-1 en las células beta pancreaticas**.

La secrecion de GLP-1 podria verse afectada en pacientes con diabetes mellitus
tipo 2, lo que resulta en reduccion de GLP-1 durante la respuesta inducida por la ingesta
de alimentos. En contraste con otros farmacos, como las sulfonilureas, los agonistas de
GLP-1 disminuyen la glucosa, estimulando la secrecion de insulina en relacion con las
concentraciones de glucosa que se detectan en plasma; por tanto, tienen riesgo muy bajo

de hipoglucemia*,

Los GLP-1 también suprimen la secrecion inapropiadamente alta de glucagon, lo
que conduce a la inhibicion de la produccion de glucosa hepética y, ademas, aumenta la
sensacion de saciedad, al frenar el vaciamiento gastrico y la inhibicion de la secrecion de

acido gastrico*.

Entre los anédlogos de GLP1, el medicamento que se asocia con pérdida de peso
de 5 a 7 kg es liraglutide (Saxenda 3 mg); este efecto en el peso de los agonistas de GLP1
en pacientes diabéticos ha llevado a su prescripcion como tratamiento de pérdida de peso

incluso en pacientes no diabéticos**.

Inhibidores del cotransportador de sodio-glucosa tipo 2 (SGLT?2)

Con respecto a los inhibidores del transportador 2 sodio-glucosa, el rifién juega
un papel importante en la homeostasia de glucosa sérica, por medio de la absorcion
tubular de glucosa. En condiciones normales se filtran 180 gramos de glucosa por dia,
que es practicamente absorbida de regreso a la circulacion sanguinea por el
cotransportador 2 sodio-glucosa, que se encuentra en la superficie de las células

epiteliales de los tibulos proximales*.
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La administracion de los inhibidores del cotransportador SGLT2 se ha asociado
también con mejor manejo del peso corporal, en pacientes con insulina, que se asocia con
aumento de peso, con reduccion de 0.8 a 2.6 kg en estudios con duracion de 4 a 24

semanas**,

Ademas de la pérdida de peso, se cree que esta clase de medicamentos contribuye

a la reduccion en la presion sistolica, por su efecto relacionado con diuresis osmotica*.

Respuesta a metformina en el Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP): rol de las

variantes genéticas

De acuerdo con Invernizzi et al.*

, existen multiples beneficios en los pacientes
con SOP al utilizar metformina. El sindrome de ovario poliquistico es una patologia de
gran prevalencia en edad reproductiva, y su etiologia no es del todo conocida; sin
embargo, se conoce que la resistencia a la insulina en este tipo de poblacion es uno de los
factores centrales de su patogénesis. Las medidas recomendadas inicialmente para terapia

en el SOP son dieta, ejercicio y acompafiados del uso de metformina.

La metformina es una biguanida, es el hipoglicemiante de primera linea en
pacientes diabéticos; el uso en SOP se emplea por el efecto insulino sensibilizante para
tratar a los pacientes DM2; el uso de este medicamento aporta multiples beneficios a los
pacientes, como es el caso de la pérdida de peso, de la regulacion del ciclo menstrual,
disminuye la aparicion o progresion del acné y del hirsutismo. Algunos estudios
mencionan beneficios en mujeres en estado de embarazo tratadas con metformina, al

utilizar el medicamento como prevencion ante una posible DM gestacional®.

El mecanismo de accion de la metformina en los tejidos periféricos es favorecer
la concentracion de insulina, y principalmente acttia en el higado. Sin embargo, su accion
puede estar presente en tejido adiposo, musculo esquelético, ovario y endotelio. El mayor
efecto secundario, del uso de metformina en pacientes con sindrome de ovario

poliquistico, es el de las alteraciones gastrointestinales®.

Las variantes genéticas tienen un papel importante en el uso de la farmacocinética

y farmacodinamia de metformina. Se ha observado que los OCT son uno de los
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principales atractivos de estudio para dicho farmaco; diferentes genes de OCT son
altamente polimorficos, su principal expresion se da en diferentes 6rganos, como lo son
el higado, intestino y rifion. Dado esto, el OCT 1 se ha visto implicado en un aumento de
la concentracion de metformina en el intestino, provocando de esta manera riesgo de

intolerancia gastrointestinal®.

Kisspeptina como terapéutica en el SOP

Segin Fernandez et al.*

, se han publicado numerosos articulos sobre la
cuantificacion de la kisspeptina sérica para el diagnostico del SOP. En este estudio, se
plantea la hipotesis de que las hormonas esteroideas anormales pueden actuar sobre la
GnRH vy el eje hipotalamico-hipofisario, a través de la via de sefializacion KISSIR, que

afecta el desarrollo del SOP.

El nivel de ARNm de KISS1 aumenta en ratones que no son sexualmente maduros,
con el aumento de los niveles de gonadotropina. Al bloquear la secrecion de
gonadotropina en la etapa temprana de la ovulacion, puede inhibir la elevacion de los
niveles de ARNm de KISS1 ovarico, lo que indica que la kisspeptina podria regular las

hormonas relacionadas con el SOP?#°,

Al analizarse estos niveles, se observa que todos los estudios incluidos muestran
que los niveles séricos de kisspeptina, de los pacientes con SOP, son significativamente
mas altos que los del grupo control (mujeres sin SOP). Ademas, debido a que no hay una
estandarizacion en las unidades de medida de la kisspeptina (ng/ml, ng/L, pg/ml, pmol/L
y fmol/ml en los distintos articulos incluidos), los autores utilizan el estadistico diferencia
media estandarizada (la diferencia entre las medias dividida entre la desviacion estandar),

que es uniforme entre los distintos estudios*®.

En resumen, se demuestra que los niveles de kisspeptina son mas altos en
pacientes con SOP que los de la poblacion normal, y abre la posibilidad de que la

kisspeptina sérica se utilice como biomarcador para el SOP en el futuro*®.

Las kisspeptinas son una familia de neuropéptidos relacionados estructuralmente,
codificados por el gen KISS1 (MIM 603286), que actan a través de la union y posterior
activacion del receptor acoplado a proteina G, denominado KISS1R/GPR54%,
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En 1996, se identificaron los genes responsables de la supresion de la metastasis en
lineas celulares hibridas de melanoma con diferente capacidad metastasica; con la
utilizacion de la farmacologia y genética aplicada se caracterizaron de forma completa
los productos peptidicos del gen KISS74°.

Al atender a las similitudes estructurales y su origen comun como péptidos
derivados de KISS1, el término kisspeptinas se acund para definir globalmente a esta

familia, desplazando la terminologia inicial de metastina®.

La fertilidad reproductiva femenina depende fundamentalmente del desarrollo
adecuado y la regulacion dindmica del eje hipotaldmico-hipofisario. Durante muchos
afios, se han dedicado considerables esfuerzos para desvelar la sofisticada red de factores
reguladores que gobiernan la secrecion de GnRH, incluyendo la integracion de senales

excitadoras e inhibidoras®*®.

Entre los elementos excitadores del eje reproductivo, las kisspeptinas han surgido
en los ultimos afios como reguladoras ascendentes esenciales de las neuronas GnRH,
influyendo en la diferenciacion sexual del cerebro, el inicio de la pubertad, la secrecion
de gonadotropinas, la ovulacion, la regulacion metabdlica de la fertilidad, e incluso la

implantacion y la placentacion®®.

Fernandez et al.*°

mencionan que: mientras que las neuronas ARC KISS1 parecen
participar en la retroalimentacion negativa, la poblacion RP3V de neuronas KISS1 parece
desempefiar un papel en la mediacion de los efectos de retroalimentacion positiva de
estradiol y, por lo tanto, son claves para el aumento ovulatorio de gonadotropinas, al estar
las kisspeptinas relacionadas con el control del eje hipotalamico-hipofisario y la funcion
ovarica. En los Uultimos afios algunos trabajos se han centrado en estudiar las

implicaciones fisiopatoldgicas del sistema KISS1 en el SOP, y valorar su posible uso

como herramienta diagnoéstica o terapéutica.

Las alteraciones endocrinas caracteristicas del SOP se pueden clasificar en
prenatales (programacion fetal epigenética) o posnatales (dieta, obesidad, estilo de vida
sedentario y toxinas ambientales) También se ha propuesto que el SOP puede presentar

un patron de herencia no genética en poblaciones con un estilo de vida poco saludable,
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como aquellas con una dieta alta en grasas saturadas, estilo de vida sedentario y consumo

de alcohol y tabaco*.

Figura 21. Diagrama conceptual que ilustra los factores basicos que

contribuyen a los principales trastornos relacionados con SOP
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Fuente: Imagen tomada de Kisspeptina como herramienta diagnostica y terapéutica

en el SOP#®

Inductores de ovulacion

En pacientes con SOP y problemas para concebir, se indica una serie de
medicamentos que favorezcan la capacidad reproductiva de las mujeres; aquellas con
SOP tienden a ocasionar desordenes en el ciclo menstrual, provocando una incapacidad
de lograr un embarazo. Existen multiples opciones terapéuticas para este tipo de

pacientes; cada una de ellas debe ser personalizada y guiada por un especialista.

Por su parte, la Federacion Latinoamericana de Sociedades de Obstetricia y
Ginecologia*’ menciona que uno de los farmacos, mayormente utilizados en induccion

de la ovulacion, es el citrato de clomifeno; este medicamento ha sido de amplio uso en
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las mujeres con deseos de lograr un embarazo, siendo por este motivo el medicamento
que mas amplios estudios tiene en cuanto a inductores de ovulacion. Este medicamento
es un derivado no esteroideo de trifeniletileno, su estructura es similar al estrogeno, y esto

hace que haya un adecuado ligue al receptor:

(...) al unirse al receptor nuclear de estrogenos por periodos de tiempo
prolongados, disminuyendo la disponibilidad de receptores, y generando una falsa
sefial de hipoestrogenismo (sic), lo que activa el eje hipotdlamo hipofisis con
secrecion activa aumentada de gonadotropinas (FSH, LH), que generan desarrollo

folicular.

La principal indicacion del citrato de clomifeno es en pacientes con ciclos
anovulatorios y es, a su vez, el tratamiento de primera linea en pacientes con
hipogonadismo normo gonadotrdpico, siendo el sindrome de ovario poliquistico su causa
mas comun. La administracion de este medicamento es por via oral; generalmente su
administraciéon se da en los primeros dos a cinco dias de la menstruacion. Dicha
menstruacion que sea de manera espontanea o inducida, o en aquellas pacientes con
amenorrea, siempre y cuando, antes de someterse a la terapia con citrato de clomifeno,

cuenten con una prueba de embarazo negativa.

El citrato de clomifeno suele iniciarse en dosis de 50 mg por cinco dias; esto
permite que se puede incrementar 50 mg por ciclo hasta conseguir el desenlace deseado
por el paciente, que es la ovulacion. La dosis méxima del medicamento es de 100 mg; sin
embargo, diferentes estudios han referido una dosis de hasta 250 mg al dia por periodos
de tiempo de hasta 10 dias, en casos especificos que requieran este nivel de dosificacion.
La respuesta del tratamiento en las pacientes es realmente buena: se estima que el 40-50%
de pacientes responden con una dosis de 50 mg, y la tasa de ovulacion es de un 73% con

hasta un 65% de embarazos®’.

A las pacientes en tratamiento con citrato de clomifeno, quienes, a pesar de una
ovulacion demostrada de seis ciclos de tratamiento, tengan imposibilidad de un embarazo,
se les debe considerar como falla al tratamiento, se debe individualizar el caso, se debe
tomar en cuanto el tiempo de infertilidad de ellas, su edad, la FSH basal y los
condicionamientos de infertilidad, cuyo proposito es un manejo dptimo para este tipo de

pacientes, asi como la opcion de técnicas de reproduccion mas complejas®’.
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En cuanto a los embarazos multiples por el citrato de clomifeno, se ha descrito
que el porcentaje de estos oscila entre un 4-8%; sin embargo, un uso prolongado y el poco
seguimiento médico ocasionan que existan embarazos multiples iatrogénicos en Estados

Unidos de América y otros paises®’.

Por otra parte, las gonadotropinas son consideradas como tratamientos de segunda
linea en induccion a la ovulacion; uno de los productos hechos para este fin es el de las
gonadotropinas urinarias, asi como las gonadotropinas recombinantes. Las indicaciones
para el uso de este farmaco son pacientes con hipogonadismo hipogonadotrépico,
pacientes que presenten resistencia al citrato de clomifeno; la resistencia al citrato de

clomifeno es relativamente frecuente en pacientes con sindrome de ovario poliquistico®’.

Otro de los métodos de induccion de ovulacion es el drilling ovérico
laparoscopico: se trata de una terapia que fue propuesta por Stein para el manejo de
sindrome de ovario poliquistico. Sin embargo, este tratamiento se ha ido desplazando por

el uso de otras técnicas, como lo son los inductores de ovulacion:

(...) hay una version moderna que reemplaza la reseccion en cuiia y es el drilling
por laparoscopia que beneficia a un grupo seleccionado de pacientes quienes no
pueden acceder a tratamientos con gonadotropinas en ciclos de FIV, cuando
demuestran resistencia al Citrato de clomifeno. Este procedimiento es efectivo
durante pocos meses después del procedimiento, y la tasa de embarazo multiple

es la mas baja entre los métodos de induccion de la ovulacion®’.

Manejo quirurgico

Segtn Lili et al.*, la morfologia ovarica clasica detectada en la ecografia
transvaginal es la de un niimero aumentado de foliculos antrales o un volumen ovarico
aumentado, como es descrito por la conferencia de consenso de Rotterdam. Sin embargo,
se debe enfatizar que la morfologia de apariencia poliquistica por si sola no debe
considerarse indicativa de SOP, ya que se encuentra con frecuencia en mujeres jovenes

por lo demés normales en la poblacion general.
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Figura 22. Ultrasonido transvaginal que destaca la morfologia clasica del

ovario poliquistico

Fuente: Imagen tomada de Manejo contemporaneo del sindrome de ovario poliquistico*®

Aunque la mayoria de los tratamientos para la fertilidad, relacionados con la
anovulacion o la oligoovulacion en mujeres con SOP, se centran en la intervencion
farmacoldgica, se han intentado intervenciones quirirgicas como una alternativa para
restaurar los ciclos ovulatorios. La reseccidon ovarica en cuia fue la primera intervencion

quirtrgica propuesta, descrita por primera vez por Stein y Cohen en 19354,

A pesar de que muchos estudios demostraron que esta técnica tiene éxito, en
términos de induccion de la ovulacidn, la reseccion en cufia se asocia con una importante
formacion de adherencias, que en si misma estd cargada de problemas, posibles

implicaciones para la fertilidad*®.

Como alternativa quirargica, la perforacion ovarica laparoscopica fue descrita por
primera vez por Gjonnaess en 1984, y ha sido ampliamente utilizada desde entonces. LOD
generalmente emplea electrocauterio monopolar o bipolar, o laser, para perforar de
manera efectiva un nimero indefinido de orificios en la corteza ovarica, a mujeres con

infertilidad anovulatoria®.
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Una revision Cochrane, de 25 ensayos controlados aleatorios, encontr6 que LOD
era equivalente a otras terapias farmacoldgicas de induccién de la ovulacion en términos
de tasa de nacidos vivos, costo a largo plazo y calidad de vida. No obstante, resulto
notablemente en una tasa mas baja de embarazo multiple; a pesar de la mejora en el riesgo
de embarazo multiple, este procedimiento no es primera linea recomendada, dados los
riesgos quirurgicos subyacentes, ademas del riesgo de formacion de adherencias
periovaricas®s.

Fecundacion in vitro

El tratamiento en pacientes con sindrome de ovario poliquistico con deseos de
concebir debe ser escalonado. La fecundacion in vitro no es el tratamiento de primera
linea para estas pacientes; antes de someterse a este tipo de técnica, las pacientes que
recurren a una FIV son aquellas que han sido tratadas anteriormente con diferentes

opciones terapéuticas, sin éxito alguno de embarazo.

De acuerdo con Garnique Moncada*’, la fertilizacion in vitro estd indicada en
pacientes que presenten un factor tubarico, endometriosis, factor masculino, pérdida
gestacional recurrente, evaluacion mediante diagndstico genético preimplantacional y
otros. Al momento de realizar la estimulacion ovarica controlada, se debe tener sumo

cuidado, ya que en estas pacientes con SOP el umbral de dosis de FSH y la:

(...) dosis a partir de la cual se produce una hiper respuesta ovarica estan muy
cercanas, por ello la dosis de inicio serian 100 a 150 UI de gonadotropinas, si no
se obtiene un desarrollo folicular adecuado, cancelar el ciclo e iniciar con dosis
ligeramente superiores entre 175 y 225 Ul de gonadotropinas hasta el dia previo

o el mismo dia en que se gatilla la maduracion final de los ovocitos (MFO).

En la actualidad, el método que se utiliza para la estimulacion ovarica controlada
es con antagonista de GnRH (hormona liberadora de gonadotropinas); esto permite que
sean dosis mas flexibles y multiples. Con esta técnica se reportd una tasa de embarazos
en mujeres con SOP menores de 35 afios del 43%, y una tasa de recién nacidos vivos de
37% por ciclo; la técnica GnRH utiliza ciclos antagonistas y es la mas utilizada en FIV.

Consiste en:
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(...) utilizar la estimulacion ovarica controlada e iniciar el ant-GnRH (cetrorelix
o ganirelix de 0.25mg/dia subcutdneo) con uno mas foliculos de 14 mm de
diametro, diario hasta el dia de la maduracion final de los ovocitos con hormona
gonadotropina corionica humana (HCG) y posterior recuperacion ovocitaria (36
horas) en sala de aspiracion folicular en coordinacion con el laboratorio de
Reproduccion Asistida para la FIV posterior transferencia embrionaria al tercer o
quinto dia; ademas soporte de fase lutea desde el dia de la aspiracion folicular

hasta ver el resultado de la Beta HCG cuantitativa®.

La fertilizacion in vitro es un método altamente eficaz en pacientes con sindrome
de ovario poliquistico. Sin embargo, es importante tener en consideracién uno de los
problemas que puede generar la técnica, y es el sindrome de sobreestimulacion ovarica

(SHEO), que ocasiona una serie de manifestaciones clinicas en las pacientes®.

Una problemadtica que aqueja a la fertilizacion in vitro es la de sus altos costos,
pues muchas pacientes con deseos de un embarazo no cuentan con los recursos

econdmicos para someterse a dicho tratamiento.

De acuerdo con Uriarte®’, menciona que “en la fecundacion in vitro se ponen en
contacto los espermatozoides y los ovocitos para conseguir la fecundacion y el desarrollo
embrionario inicial fuera del organismo de la mujer. Para ello es necesario al menos

25.000 espermatozoides por ovocito”.

La fecundacion in vitro consta de una serie de fases como: estimulacion ovarica,
puncidn ovdrica, fertilizacion in vitro y cultivo embrionario, transferencia de embriones,

crio preservacion de embriones sobrantes, los que se detallardn a continuacion:

Estimulacién ovarica: es necesario realizarles a las pacientes un tratamiento de
estimulacion ovérica de manera controlada, ya sea que ellas se sometan al método
convencional del FIV o al de microinyecciéon. Se pueden combinar distintos tipos de
farmacos, como son los analogos de la hormona liberadora de gonadotropinas, diferentes
tipos de gonadotropinas como FSH recombinante o urinaria, LH, HMG, inductores de
ovulacién, como el citrato de clomifeno o el letrozol. En la fase de estimulacién ovarica
se consiguen bloquear los mecanismos fisiologicos de control del ciclo ovérico; ademas,

se estimula el desarrollo de foliculos ovaricos, ocasionando la maduracion final de los
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foliculos ovéricos y desencadenando los mecanismos de ovulaciéon en un momento

especifico, esto Gltimo serd una guia para la extraccion de los ovocitos™.

Puncién ovarica: es un procedimiento ambulatorio, donde se extraen los ovocitos

maduros bajo control de ultrasonido y anestesia’.

Fertilizacion in vitro y cultivo embrionario: Los espermatozoides que son
obtenidos, ya sean por una muestra de semen o por puncién del epididimo, o por medio
de biopsia testicular, son seleccionados mediante técnicas de fecundacion. Todas las
muestras pasan un proceso de preparacion en el laboratorio; en el método tradicional de
fertilizacion in vitro se ponen en contacto 25 000 espermatozoides en cada uno de los
ovocitos; en cuanto a la inyeccion intracitoplasmatica, se introduce solo un
espermatozoide en el citoplasma del 6vulo. Una vez cultivados los embriones en el
laboratorio, estos se van a clasificar seglin su calidad, con la finalidad de proponer a los

pacientes un namero adecuado para su transferencia®.

Transferencia de embriones: Estd fase consiste en la introduccion de los
embriones a las pacientes dentro del ttero; los embriones que se introducen son los que
debidamente fueron seleccionados en la fase anterior. Este procedimiento es indoloro, no
requiere de ninglin anestésico, se realiza mediante la introduccion de una canula fina que
permite llegar hasta el fondo del utero y colocar los embriones. Una vez realizada esta
fase, se les indica a las pacientes tratamiento hormonal para favorecer un embarazo

viable?.

Crio preservacion de embriones sobrantes: los embriones que no son
transferidos al ttero, pasan a un proceso de criopreservacion para poder ser utilizados;
esto se realiza en caso de que la paciente no logre la gestacion o que quiera tener otro

hijo, con el fin de que no vuelva a pasar por las fases mas complejas del ciclo.
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Figura 23. Fecundacion in vitro convencional

Fuente: Imagen tomada de Avances tecnoldgicos en reproduccion asistida®

Figura 24. Microinyeccion

Fuente: Imagen tomada de Avances tecnoldgicos en reproduccion asistida®
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Figura 25. Embrion grado 11, de ocho células, el dia 3, después de fecundacion in

vitro

Fuente: Imagen tomada de Avances tecnoldgicos en reproduccion asistida®

Beneficios de los diferentes tratamientos

Los diferentes tipos de tratamientos, con los que se han tratado a estas pacientes,
han cambiado un poco en el paso del tiempo. La tecnologia avanza de formas positivas
en el campo médico, mejorando la calidad de vida, disminuyendo los molestos sintomas
que afligen a esta enfermedad, con la cual se debe aprender a vivir. En la parte de
fertilidad, los diferentes medicamentos brindados por instituciones publicas como la Caja
Costarricense de Seguro Social y a nivel privado, han demostrado una clara mejoria v,
con el paso del tiempo, se ha logrado el embarazo en estas pacientes, quienes llevan afios

esperando ser madres y que esta condicion se lo impedia de forma constante.
En relacion con los tratamientos para pacientes con sindrome de ovario

poliquistico, a nivel de salud publica los centros hospitalarios les envian farmacos orales,

tales como anticonceptivos orales o pildoras, para controlar sintomas y el ciclo menstrual,
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y en algunos casos también se les envia metformina, por la resistencia a la insulina en

esta poblacion.

Cada tratamiento es individualizado por el médico tratante; esto quiere decir que
no todas las pacientes con este diagndstico de SOP van a tomar los mismos
medicamentos; casos especiales segin la edad, segin sus enfermedades, como
hipertension, diabetes, dislipidemia, enfermedad renal aguda y cronica, son aspectos que
se deben tomar en consideracion a la hora de enviar el tratamiento; también si consumen
alguin tipo de tratamiento y este interfiere directamente con alguno que les envié el médico
tratante. Todo eso lo evalua el médico especialista, ya sea a nivel de medicina interna o

de ginecologia o ambos.

Fonseca®! menciona diferentes manejos farmacologicos para esta poblacion; los
divide en aquellos tratamientos para mujeres con SOP con deseos de concebir y
tratamiento para mujeres con SOP que no tengan deseos de concebir. En la poblacion de
pacientes con SOP que tengan deseos de concebir se recomienda como primera linea el
citrato de clomifeno, y su mecanismo de accidén no se conoce completamente; sin
embargo, se utiliza en aquellas pacientes que tengan niveles de FSH y estradiol normal.
Su dosificacion seria de 50 a 100 mg cada 24 horas por cinco dias, se iniciard el dia2 a 5
de la menstruacion, ya sea una menstruacion espontdnea o que la paciente tenga una
menstruacion inducida por progestagenos. Un dato importante en este tipo de terapia es
que no se recomiendan mas de tres ciclos de citrato de clomifeno, debido a los efectos
que puede ocasionar dicho tratamiento; el maximo de ciclos es de seis, asociados a otro
medicamento. Por mencionar algunos de los efectos secundarios: hay embarazos

multiples y sintomas gastricos.

Por otra parte, en el grupo de mujeres con SOP que no tengan deseos de concebir,
el tratamiento se enfocard en restaurar los ciclos menstruales y evitar los efectos del
hiperandrogenismo. Para dicha poblacion, la primera linea se trata de los anticonceptivos
orales, los cuales, en esas pacientes que no tengan deseos de concebir o que piensen tener
hijos en un futuro, constituyen una buena terapia, ya que se ha demostrado que
disminuyen la produccion de andrégenos ovaricos y suprarrenales, reducen la liberacion

de gonadotropinas, aumentan la produccion de las globulinas fijadoras de las hormonas
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sexuales y disminuyen los niveles de testosterona libre. Existen diversas combinaciones

de ACO, y se debe escoger el que mejor se adecue a cada paciente!.

Alfaro et al.* mencionan que el uso de metformina, en pacientes con SOP, es uno
de los medicamentos mas recetados para las pacientes que presentan esta condicion. En
comparacion como otros medicamentos, sus beneficios son pocos para las diferentes
condiciones clinicas. Este medicamento es beneficioso en pacientes que presentan
resistencia a la insulina, la cual esta altamente relacionada con la anovulacion; la
metformina mejora la sensibilidad a la insulina: esto puede mejorar la ovulacion,
disminuyendo las concentraciones de andrégenos en los ovarios. La metformina no ha
demostrado beneficios, como tratamiento de primera linea en el hirsutismo; para el
hirsutismo, se sugiere utilizar anticonceptivos orales combinados en pacientes que no
desean embarazarse. En cuanto a los medicamentos inductores de ovulacion, el citrato de
clomifeno es el medicamento de elecciéon en mujeres con ciclos anovulatorios, porque

mejora significativamente los signos y sintomas del sindrome de ovario poliquistico.

A continuacion, se detalla una tabla con las diferentes manifestaciones clinicas de
pacientes con sindrome de ovarios poliquisticos, asi como sus tratamientos y su nivel de

eficacia.

Figura 26. Comparacion del nivel de eficacia de los tratamientos para las

principales manifestaciones clinicas

Manifestacion clinica Tratamientos Nivel de eficacia
Sindrome metabdlico Qamplgs o gl estilo d,e vida (dieta, Excelente
ejercicio, bajo nivel de estrés, entre otros)

Anormalidades ACOS combinados, inductores de E

s . . xcelente,
menstruales ovulacién (citrato de clomifeno, letrozol 2), excelente. pobre
(oligoanovulacién) Metformina P
Hiperandrogenismo ACOS combinados, antiandrégenos, E:g(re;ente, bueno,
(hirsutismo, acné, alopecia) | metformina respectivamente

: Cambios en el estilo de vida (dieta,

Obesidad ejercicio, bajo nivel de estrés, entre otros) Excelente
Resistencia a la insulina Metformina Excelente

NOTA: 2 El letrozol se considera como el inductor de la ovulaciéon de primera linea en mujeres con SOP con historia de
resistencia al clomifeno.
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Fuente: Ilustracion tomada de Evaluacion del sindrome de ovario poliquistico:

herramientas diagnosticas y nuevas terapias*

Figura 27. Comparacion del nivel de prioridad en el tratamiento de cada

manifestacion clinica del sindrome de ovario poliquistico

Rango de prioridad

Condicion clinica Tratamiento (1-3)
Sindrome metabdlico. Cambios en estilo de vida (dieta y ejercicio). 1
gr;%rsr?rilﬁzges Cambios en estilo de vida, medicamentos 1y2
(oligoanovulacion) inductores de ovulacion. respectivamente.
I(-rl:i;::sﬂ?ir;gj"ggenlsmo dcno Anticonceptivos combinados, agentes 5
alopecia) g ’|topicos y antiandrégenos.

Disminucibn de peso, tratamientos
Infertilidad inductores de ovulacibn o técnicas de 3
reproduccion asistida.

Resistencia a la insulina y
desarrollo posterior de DM | Metformina. 2
tipo 2.

Fuente: Ilustracion tomada de Evaluacion del sindrome de ovario poliquistico:

herramientas diagnosticas y nuevas terapias*

Por su parte, Leire>® menciona que el sindrome de ovario poliquistico es una
patologia a la que atn no se ha encontrado la cura. El objetivo del tratamiento en estas
pacientes es tratar los sintomas y efectos secundarios del sindrome; como primer paso, en
cuanto a tratamiento en este tipo de pacientes, esta la disminucion del peso, pues pacientes
que logran reducir su peso presentan diferentes beneficios para la patologia, como lo son
la mejoria clinica del hiperandrogenismo, la resistencia a la insulina y a la infertilidad,
Los anticonceptivos orales, ademas de ser un método de planificacion, inhiben la
actividad endometrial; de esta manera disminuye el riesgo de desarrollar una hiperplasia
endometrial, y ademas mejoran el hirsutismo y acné en la mayoria de las pacientes. Los
anticonceptivos hormonales combinados se consideran un tratamiento eficaz y seguro,

para el sindrome de ovario poliquistico.

La pérdida de peso, la modificacion de estilos de vida, y el ejercicio restauran las
alteraciones hormonales y los ciclos anovulatorios del sindrome de ovario poliquistico

sin necesidad de otros tratamientos coadyuvantes. En muchas pacientes la pérdida del 5-
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10% del peso serd suficiente para obtener resultados, y en aquellas pacientes que
requieran una inducciéon a la ovulacién con un IMC mds proximo a su normo peso

mejoraria los resultados de embarazo™.

El citrato de clomifeno es uno de los farmacos mas utilizados como inductores de
ovulacién, bloquea los receptores estrogénicos hipotalamo-hipoéfisis, favoreciendo un
aumento de FSH; de esta manera se restablece la ovulacion en un 70-85% de los ciclos,

asi como una tasa de embarazos de un 30-40%>2.

La metformina es otro de los fAirmacos utilizados en pacientes con sindrome de
ovario poliquistico; su uso en patologias para tener beneficios contra el cancer, higado

graso y el ovario poliquistico, lo que hace es mitigar los efectos producidos por la insulina.

(...) ademads, la metformina tiene un efecto directo sobre células de la teca y
granulosa inhibiendo la sintesis de progesterona y estradiol, y regula la sintesis de
LH reduciendo la amplitud del pulso de LH. Se han observado otros posibles
beneficios de la metformina en disminuir complicaciones en el embarazo, o en el

riesgo de cancer®?.

De acuerdo con Fernandez>?, se estima que desde la introduccion de técnicas como
la fertilizacion in vitro, tres millones de nifios han nacido mediante FIV, o sea, su
utilizacion ha ido en aumento. La fertilizacion in vitro es un proceso complejo en el que
intervienen diferentes profesionales de salud. Los centros médicos deben contar con las
instalaciones y recursos necesarios para llevar a cabo dichos procedimientos, y se debe
informar al paciente tanto de manera verbal como escrita todo el procedimiento de la

técnica, asi como las posibilidades de éxito.

Los métodos de reproduccion asistida generan un efecto psicoldgico en las parejas
que desean un embarazo y que, por diferentes circunstancias, aun no lo han logrado; para
muchas parejas estas técnicas de reproduccion suponen la ultima posibilidad de tener un
hijo. Existen tres momentos en la FIV de gran impacto emocional en las parejas, los cuales
son: al inicio del tratamiento, el dia de la transferencia embrionaria, y el dia de la
realizacion del test de embarazo. Uno de los mayores miedos de las parejas sometidas a

FIV es el fracaso del tratamiento>>.
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Entre los beneficios de la fertilizacion in vitro estan las altas probabilidades de
lograr un embarazo en mujeres, quienes, por diferentes circunstancias, atin no han logrado
ser madres; ademads, permite observar la evolucion de los embriones desde el momento
de su fecundacion hasta el momento de la transferencia. Si bien es cierto dicha técnica
genera efectos psicoldgicos en las parejas por toda la carga emocional del proceso, las

probabilidades de un resultado favorecedor son altas.

Calidad de vida

Para muchas personas, en su diario vivir, tener una calidad de vida significa estar
bien fisicamente, no tener enfermedades ni molestias presentes, poder desenvolverse por
si mismas en varios ambitos de sus vidas. Para las pacientes con sindrome de ovario
poliquistico esto cambia su mundo su manera de ver la vida, y si bien hay cambio en
algunas de ellas, siendo més llevadera esta condicion, en otras es sumamente molesto, lo

cual baja considerablemente su calidad de vida.

Como en el diario vivir afecta su estado de animo el cdmo se ven fisicamente, con
el aumento de peso, de vello facial y de acné, incluso con trastornos alimenticios que
suelen presentarse secundarios a esta condicion, todo esto afecta a esta poblacion, quien
muchas veces atraviesa por una etapa complicada, la adolescencia y la otra etapa que le
sigue, la de ser lo suficientemente fértil para quedar embarazada, otro aspecto que va a
representar un grado de frustracion y depresion, y es por todo eso que su calidad de vida

se ve directamente afectada.

(Como puede ayudar el personal de salud en estos casos?: buscando
acompafiamiento para cada una, sumado a un tratamiento de calidad individualizado; con
estas medidas a largo y a mediano plazo se logra mejorar considerablemente la vida de
estas personas. Una paciente que siga al pie de la letra las indicaciones médicas, con
respecto a sus medicamentos y terapias, va a lograr controlar no solo los sintomas
principales, sino también los efectos secundarios de algunos medicamentos fuertes, y todo

esto se le debe exponer a ella de una forma clara y oportuna.

La ayuda con psicoterapia es un escalon que se debe dar con respecto a estas

pacientes; su estado de &nimo se ve sumamente deteriorado y puede estar acompafiado en
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algunos casos de una depresion. Cada cita de control, para revisar sus avances y efectos
postratamiento, también debe ir con la orientacidon psicoldgica pertinente, y el personal
de salud debe acompaiiar a cada paciente cuando la requiera y decida que se le brinde
alguna cita o recomendacion de esta indole.

L. 54

Ovies et al. °>* mencionan que:

(...) el concepto de calidad de vida relacionada con la salud (CVRS) pretende que
el bienestar de los pacientes sea un punto importante para ser considerado tanto
en su tratamiento como en el sustento de vida. Desde su incorporacién como una
medida del estado de salud de las personas ha sido uno de los conceptos mas
utilizados, incluso de manera indistinta al de calidad de vida (CV).
Frecuentemente la CVRS es usada indistintamente como estado de salud, estado

funcional, calidad de vida o evaluacion de necesidades.

Las pacientes con sindrome de ovario poliquistico no han sido ampliamente
estudiadas, para el concepto de calidad de vida relacionada con la salud. Un estudio
especifico en mujeres con SOP, musulmanas y austriacas, determin6 que esta patologia
tiene un impacto negativo en muchas aéreas de vida, incluyendo la infertilidad; dicho
estudio obtuvo que el 51% de las pacientes con SOP vieron comprometida su fertilidad.

En Chile se realiz6 otro estudio, donde se observo que:

(...) el 62,5 % reportd que el SOP disminuye en algin grado su calidad de vida.
Las dimensiones mas afectadas correspondieron a las Alteraciones menstruales
con una prevalencia de 98,7 %, al igual que la dimension Emociones, seguidas
por la dimensién Vello corporal en 90 %, Problemas de peso 86,2 % e Infertilidad
con 73,5 %>,

Ovies et al. hicieron un estudio transversal, donde participaron 84 mujeres
diagnosticadas con SOP de menos de tres meses del diagndstico, en el periodo de
setiembre de 2019 y marzo de 2020. Dichas pacientes pertenecen al servicio de consulta
de salud sexual y reproductiva del Instituto de Endocrinologia; se les aplico el test de
Health-Related Quality of Life Questionnaire (PCOSQ) for Women with Polycystic
Ovary Syndrome. El cuestionario consta de 26 preguntas, medida con la escala de Likert,

de siete alternativas, donde 7= funcidn Optima y 1=funcion peor:
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(...) agrupadas en cinco dominios: Emociones, Vello corporal, Infertilidad, Peso
y Problemas menstruales. Para determinar el nivel de la calidad de vida se
calcularon los percentiles (p) del puntaje total generandose los siguientes rangos:
Alta calidad de vida (p>75, puntaje total >143), Media (p>50 y <75, puntaje total
de >104 hasta 142) y Baja (p<50, puntaje total <104). Los items de los diferentes
dominios se categorizaron como afectacion mayor (puntuacion entre 1-3),
afectacion media (puntuacion =4), afectacion menor (puntuacidon =6) y no

afectacion (puntuacion =7).%4

Figura 28. Niveles de afectacion de las pacientes por items en el dominio peso, segun
el cuestionario (PCOSQ)

No. Afectacion Afectacion Afectacion Sin

Items mayor media menor afectacion
n % n % n % n %

3 39 46,3 16 19,2 9 10,7 20 23,8

Preocupada por peso

10 38 45,2 17 20,2 11 13,2 18 21,4

Problemas lidiar con el peso

12 41 48,8 8 9,5 9 10,7 26 31,0

Frustracion al tratar bajar

peso

22 20 23,8 19 22,6 14 16,7 31 36,9

No sentirse atractiva por

sobrepeso

24 45 53,6 11 13,1 10 11,9 18 21,4

Dificultades para lograr peso

ideal

Fuente: Ilustracion tomada de Calidad de vida relacionada con salud en mujeres con

sindrome de ovario poliquistico™

En las pacientes con SOP en relacion con el peso, el 53,6% mostr6 mayor
afectacion por la frustracion de bajar de peso, mientras que el 31,0% no mostr6é ninguna

afectacion en la frustracion al tratar de bajar de peso®*.
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Figura 29. Niveles de afectacion de las pacientes por item en el dominio de

infertilidad, segun el cuestionario (PCOSQ)

No. Afectacion Afectacion Afectacion Sin

Items mayor media menor afectacion
n % n % n % n %

5 39 46,5 27 32,1 7 8,3 11 13,1

Preocupada por fertilidad

13 46 54,7 21 25,0 5 6,0 12 14,3

Miedo de no tener hijos

23 32 38,1 19 22,6 14 16,7 19 22,6

Falta de control

25 33 39,3 28 33,3 5 6,0 18 21,4

Triste por problemas de

fertilidad

Fuente: Ilustracion tomada de Calidad de vida relacionada con salud en mujeres con

sindrome de ovario poliquistico™

En la figura anterior se expone que el 54,7% mostré mayor afectacion al miedo
de o tener hijos; dicha pregunta corresponde a la nimero13 del cuestionario; ademas, el
46,5% mostro afectacion en el item 5, que corresponde a preocupada por la fertilidad, y
el mayor porcentaje sin afectacion estuvo en el item 23: se trata de falta de control>.

Figura 30. Niveles de afectaciones de las pacientes por items en el dominio de

problemas menstruales (PCOSQ)

No. Afectacion Afectacion Afectacion Sin
items mayor media menor afectacion

n % n % n % n %
7 41 48,8 20 23,8 12 14,3 11 13,1
Cefalea
8 58 69,0 17 20,2 6 7,1 3 3,7
Menstruaciones
irregulares
19 32 38,2 17 20,2 10 11,9 25 29,7
Distencion
Abdominal
21 35 41,7 13 15,5 17 20,2 19 22,6
Dolores
menstruales

Fuente: Ilustracion tomada de Calidad de vida relacionada con salud en mujeres con

sindrome de ovario poliquistico™
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El1 69,0% de las mujeres estudiadas con SOP mostro afectacion en menstruaciones

irregulares™.

Instituciones de Salud

Diferentes instituciones a nivel nacional tratan a las pacientes con SOP. La
poblacion costarricense cuenta con un servicio de muy bajo costo, como lo es la seguridad
social, a través de la Caja Costarricense de Seguro Social, quien cuenta con una amplia
red de instituciones encargadas de velar por la salud de todos los ciudadanos -y
extranjeros también- que requieran atencion médica, desde el diagnostico temprano en el
EBAIS, el cual es el nivel basico de atencion primaria, hasta cuando se refiere a la
paciente con algin especialista a nivel de centro hospitalario, referencia a medicina

interna o incluso a ginecologia, son opciones importante que brinda esta institucion.

A nivel de centros médicos privados, existe una gran variedad desde los hospitales
privados en el pais; se cuenta con Hospital CIMA, Hospital La Catdlica, Hospital Clinica
Biblica dentro de los mas conocidos en Costa Rica, y existen clinicas que también tienen
consulta de medicina interna y ginecologia, que pueden llevar el control de estas
pacientes, e incluso citas semanales, a diferencia del sector publico, donde pueden tardar

mescs.

Segtin Silder et al.>>, a nivel internacional, en el hospital del centro médico
universitario en Honduras, mencionan que: “Se revisaron 56 expedientes de pacientes con
el diagnéstico de sindrome de ovario poliquistico valorados mediante criterios de

Rotterdam, 31 (55.4%) tenian diagnostico ultrasonografico”.

Se utilizé un instrumento de recoleccidon de datos tipo cuestionario, registrandose
lo siguiente: edad, sintomatologia, exdmenes de laboratorio, diagnostico con descripcion

ultrasonograficas y tratamiento farmacologico®>.

En Honduras existen pocos datos estadisticos registrados de sindrome de ovario
poliquistico, considerando que es un padecimiento frecuente, mal registrado
estadisticamente y sin protocolo estandarizado de manejo en la consulta externa de

Ginecologia del Hospital Escuela Universitario (HEU)”.

90



El criterio utilizado para establecer el diagnostico en Consulta Externa fue el
ultrasonografico; se encontrd que 31(55.4%) pacientes de las 56 estudiadas, presentaban
este criterio como diagndstico de 31 pacientes con ultrasonido como criterio diagndstico,
26(83.9%) tenian consignada clinica no hiperandrogénica; a 2 (6,5%) se les consignd

acantosis nigricans y a 3 (9.7%) alopecia y acné, como signo hiperandrogénico™.

Figura 31. Clinica de pacientes con sindrome de ovario poliquistico

Sintoma/signo no Frecuencia Porcentaje
hiperandrogénico
Sobrepeso 12 38.7%
Amenorrea 9 29.1%
Oligomenorrea 3 9.7%
Infertilidad 2 6.5%
Hiperandrogenismo (acné,
alopecia y  acantosis 5 16%
nigricans)
TOTAL 31 100%

Fuente: Imagen tomada de Sindrome de ovario poliquistico: casos confirmados y

tratamiento en consulta externa del Hospital Escuela Universitario®’

De los expedientes revisados, 8 (25.8%) tenian consignados exdmenes de
laboratorios, la hormona estimulante de la tiroides (TSH) en 7 (22.6%), la hormona
foliculo estimulante (FSH) al igual que la hormona luteinizante (LH) en 5 (16.1%), y la

prolactina como la testosterona total se realizaron en 4 (12.9%)*.

El tratamiento en los expedientes no fue consignado en 12 (38.7%), 15 (48.4%)
tenian indicada metformina, siendo el medicamento mas utilizado, en 4 (12.9%) se indic6

progesterona como parte del tratamiento®>.,
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Figura 32. Tratamiento farmacoldgico del sindrome de ovario poliquistico

Farmaco Frecuencia Porcentaje
Metformina 15 48.4%
No consignado 12 38.7%
Progesterona (ACO) . 12.9%
TOTAL 31 100%

ACO: anticonceptivo oral

Fuente: Imagen tomada de Sindrome de ovario poliquistico: casos confirmados y

tratamiento en consulta externa del Hospital Escuela Universitario®’

En los resultados del estudio se concluyd que el diagnostico y tratamiento de
sindrome de ovario poliquistico no sigue protocolos estandarizados, ya que, de los 31
expedientes, 5 (16.1%) estaban relacionados con hiperandrogenismo (en su mayoria

acantosis nigricans y acné), y las caracteristicas morfologicas ovaricas>.

Sin embargo, se encontré que los datos del expediente clinico son parciales, lo
que dificulta la interpretacion de diagnosticos y el posible manejo que se le ofrece a la

paciente, quien asiste a consulta externa del Hospital Escuela Universitario™.

En Peru, Chavez>® menciona, en el estudio que realizaron en el Hospital Regional
9 9

Virgen de Fatima, lo siguiente:

La tasa de prevalencia del sindrome de ovario poliquistico es de 56.3 casos por
cada 100 mujeres atendidas en el Hospital Regional Virgen de Fatima, lo cual
indica que las pacientes estan incrementando la perdida (sic) de fertilidad,
incrementa el sobre peso (sic) y por ende la obesidad, a la vez estan en riesgo de

desarrollar una prediabetes o diabetes debido al sindrome de ovario poliquistico.

Los resultados del presente estudio son muy diferentes a los resultados de G.
Ugwu, representando una tasa de prevalencia de 18.1 x 100, asi mismo con la de
G.Nigeria Bozdag, , quienes indica que la prevalencia general informada de sindrome de

ovario poliquistico es del 6 x100 hasta 10 x 100 del total de casos y de la misma forma
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con la de , M. Lauritsen en el 2014, donde la prevalencia de SOP segun criterios de

Rotterdam fue de 16.6 x cada 100°°,

Como se puede apreciar, los resultados son muy diferentes, pues en el presente
estudio existe mayor prevalencia de casos que en los demds estudios; esta diferencia
abismal se debe a muchos factores, como diferentes poblaciones con realidades

diferentes, diagnodstico correcto de casos>®.

Asi mismo, de la tasa de prevalencia del sindrome de ovario poliquistico segin
grupos etarios, la mas prevalente fue el SOP bilateral en las de 20 a 29 afios, con una tasa
de 29.3 x cada 100 en las mujeres atendidas; seguida en las de 30 a 39 afios, con una tasa

de 12.3 x 100,

El Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP), o también conocido como el sindrome
de Stein-Leventhal, es un trastorno familiar heterogéneo complejo reconocido a lo largo
de la vida con una prevalencia mundial del 4% al 21%. Segln los criterios diagnosticos,
se caracteriza por hiperandrogenismo clinico y/o bioquimico, anomalias de la ovulacion

y presencia de ovarios agrandados y/o poliquisticos en imagenes de ultrasonido®.

Se debe considerar que el sindrome de ovario poliquistico es la patologia
endocrina mas comun en las mujeres en edad reproductiva en todo el mundo, donde la
prevalencia varia entre 4% y 21% segun los criterios diagnosticos. Por otra parte, el SOP
es una enfermedad multifactorial: varios genes susceptibles han sido identificados como

contribuyentes a la fisiopatologia de la enfermedad>®.

Como un dato primordial, se debe indicar que el Sindrome de Ovario Poliquistico
(SOP) no solo es causa de infertilidad y anovulacion, sino que tiene riesgos metabolicos
asociados y trastornos de la alimentacion que se asocian cominmente con una alta
prevalencia de resistencia a la insulina y obesidad; esta asociacion conlleva un mayor
riesgo de desarrollar sindrome metabdlico, diabetes mellitus tipo 2, dislipidemias,

enfermedad cardiovascular y cancer de endometrio®.

Se ha asociado una mayor prevalencia en parientes de primer grado con SOP,
obesidad prepuberal, trastornos virilizantes congénitos, sobrepeso o bajo peso al nacer
para la edad gestacional, adrenarquia prematura, uso de 4cido valproico como farmaco
antiepiléptico®,
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En Colombia, especificamente en el Hospital Militar Central, segan Usta et al.>’,
consideran importante determinar el control del ciclo menstrual en las pacientes
pertenecientes al régimen especial de las fuerzas militares, valoradas en el Hospital

Militar Central en los servicios de Ginecologia, Endocrinologia y Dermatologia.

Se realiz6 un estudio observacional descriptivo de corte transversal, donde se
tomo como poblacion a aquellas pacientes atendidas en el Hospital Militar Central, en el
periodo comprendido entre junio de 2013 y diciembre de 2020, con registros consignados
en el sistema Dindmica Gerencial Hospitalaria, quienes se sometieron a criterios de
inclusion y exclusion; se consignd la informacion en REDCap 11.3.4 -2021, con posterior

traslado de los datos a Excel, para el pertinente analisis estadistico’’.

La muestra corresponde a mujeres con un promedio de edad de 20.8 afios, con
rango entre 13 y 32 anos. En la gran mayoria, el nivel educativo fue la secundaria con
110 pacientes que corresponden al 40.4%, seguido de la universitaria, que correspondio
al 21.7%. Adicionalmente, la ocupacion de las pacientes fue asi: estudiantes en el 54.4%,

seguidas de empleadas 31.4% y amas de casa 10.2%°".

El porcentaje de pacientes, que lograron control del ciclo menstrual frente a cada
una de las terapias, fue: dieta 17.9%, monoterapias con clormadinona 69,4%,
didrogesterona 80%, metformina 30,8% y ciproterona 66.7%, terapia dual, metformina +

clormadinona 85.7% y didrogesterona + metformina 65,2%>’.

Dentro de los resultados que se obtuvieron en dicho estudio, aquellas pacientes
con uso de terapia hormonal con base en progestinas obtuvieron una alta tasa de control
del ciclo menstrual, con resultados levemente superiores respecto al uso de terapia dual
con metformina. De igual forma, los trastornos cutdneos presentaron mejoria con dichas
terapias en razones considerables, y la fertilidad en el grupo de estudio se pudo evaluar

con la presentacion de embarazos inesperados’”.
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CAPITULO III- MARCO METODOLOGICO
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Enfoque de la investigacion

Para la elaboracion del presente trabajo, se toma en cuenta un enfoque de
caracteristicas de revision bibliografica, esto debido a la recoleccidén y analisis de los
datos que responden a las preguntas planteadas por los diferentes objetivos especificos
anteriormente detallados, de los cuales, después de una amplia busqueda de articulos, se
obtiene informacion de importancia que logra describir las diferentes posiciones sobre
esta patologia, las que llevaran, a las autoras del presente trabajo investigativo, a dar una
mejor explicacién con un amplio panorama, y a enfocarse en detalles pertinentes para el

desarrollo de la investigacion.

Como lo menciona Codina®®, en revisiones bibliograficas tradicionales, la
trazabilidad no queda establecida, y ni siquiera es una preocupacion reconocida, los
autores no explican como seleccionaron los trabajos que forman parte de su revision ni
qué fuentes utilizaron. Por otra parte, la inica trazabilidad es la lista de referencias, pero
no es posible saber si quedaron fuera obras que debieron formar parte, o si se han incluido

obras que no debieron formar parte.

Por su parte, en las revisiones sistematicas deben sefalarse de forma explicita los
criterios de inclusion y exclusion que se han seguido para reunir la base de la evidencia,

esto es, el grupo de trabajos sobre los que se lleva a cabo la revision®.

Diseiio de la investigacion

Se presenta una investigacion de tipo descriptivo; la investigacion pretende abordar
el tema a partir de una revision bibliografica del SOP, su abordaje integral en mujeres
diagnosticadas tanto con SOP como con infertilidad, donde se tomaran en cuenta articulos
cientificos, los cuales se rigen por representaciones descriptivas y de caracter relevante
dentro de la comunidad cientifica, para aportar informacion con un alto nivel de evidencia
cientifica y, asi, poder asegurar que esta informacion puede ser proporcionada sin ningin

conflicto de intereses, y que puede ser difundida a la poblacion en general.
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Poblacion - Fuentes de informacion

Las principales fuentes de informacion, que se presentan a continuacion, fueron
previamente seleccionadas bajo criterios estrictos, tanto de nivel de evidencia como de
caracteristicas propias. Se prefirieron articulos de caracter cientifico, opiniones de
expertos en Ciencias de la Salud, ya que presentan un amplio conocimiento de esta
patologia y su manejo a nivel de clinicas y sus controles especificos, a nivel individual,
de cada paciente. Dentro de estas fuentes de informacidon también se sumoé un compendio
bibliografico, el cual cumplia con los criterios de seleccion. No se utilizaron fuentes de
caracter secundario, como noticias de periddicos o blogs, porque no cuentan con la

calidad requerida para este trabajo.

e Primarias: 72 articulos cientificos y 0 libros.
e Secundarias: 0 noticias de periddico y 0 blogs.

e Terciarias: 16 compendios bibliograficos.

Descripcion del procedimiento para la seleccion de la poblacion

Se tomaron en cuenta diferentes aspectos, debido a que se observd un patron
repetitivo en mujeres en edades de los 13 a los 50 afos, que presentaron diagndstico de
SOP y acompainado de infertilidad y su manejo integral farmacolédgico, para observar el

manejo en instituciones de salud, tanto a nivel pais como a nivel internacional.

El tipo de muestra a utilizar es no probabilistico y se hara uso de una tabla de niveles
de evidencia; se delimita la poblacién a mujeres en edad reproductiva con diagnostico de
SOP e infertilidad asociada, con rangos de edad de los 13 a los 50 afos, que se encuentren
con tratamiento actualmente para su enfermedad y también para la infertilidad,
consecuencia de la primera patologia. En la tabla 1 se detalla, con los criterios de
exclusion e inclusion, la poblacion que fue necesaria para la elaboracion de este trabajo.
Para delimitar la poblacion, se requiere de aspectos Unicos y que se observe un patrén
repetitivo similar entre ellas, en estas pacientes, para asi tener una mejoria en la
comparacion de mujeres con esta condicion y, principalmente, para observar cambios

diversos que ayuden a la obtencion de resultados claros y concisos.
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Analisis de la informacion

Se utilizaron articulos entre los afios 2017 y 2022 en idioma espaiol; se aplicaron
los criterios de exclusion e inclusion, mediante una revision de aspectos como titulo, fecha
de publicacion, el resumen y el tipo de estudio. Posteriores a esa seleccion se conservaron
83 articulos; en total se excluyeron aquellos que no cumplian con el objetivo del tema, al
ser articulos que presentaban otro tipo de aspectos, como diferente poblacion, temas
diferentes de SOP con otras patologias asociadas, articulos que mencionaban tratamientos
para patologias como cancer de cérvix y cancer de ovario, que también se relacionan,
pero en menor medida, con el SOP, y no se relacionan con las caracteristicas que se
buscan para abarcar la informacion necesaria para los objetivos, no mencionan temas
relacionados con la infertilidad o con el abordaje farmacologico y manejo integral de esta
patologia, y después de una minuciosa seleccion se determind utilizar los 88 articulos con

las mejores caracteristicas.

Tabla 1. Criterios de busqueda utilizados segun objetivos

Objetivo Variables [Instrumentos [Periodo delldioma
estudio
[dentificar  los  aspectosFisiopatologi Google Aca  P018/2021 Fspafiol/Inglés
fisiopatologicos  generalesfa SOP Hémico
del sindrome de ovarioReproduccidé PubMed
poliquistico de mujeres enjn Elsevier
edad reproductiva. Fdad fértil  Dialnet
Worldwide
Science
Sefialar los criterios  delriterios Google  Aca-018/2021 FEspanol/Inglés
diagndstico  aplicados  aldiagnosticos [démico
mujeres con sindrome deSintomas PubMed
ovario poliquistico. Signos Flsevier
Dialnet
Worldwide
Science

98




Conocer los protocolos oProtocolos de[Google  Aca-2018/2021 FEspanol/Inglés
tratamientos disponibles enfmanejo  dedémico
instituciones de Salud para eljpacientes conPubMed
abordaje integral de 1alSOP Elsevier
poblacion de estudio. Dialnet
[ratamiento Worldwide
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Criterios de inclusion

ropia, 2022.

e Articulos publicados entre los afios 2017-2022.

e Articulos publicados en idioma de inglés y espafiol.

e Articulos publicados en América, Europa y Asia.

e Articulos o estudios de sindrome de ovario poliquistico en mujeres cuyas

edades rondan los 13-50 afios de edad.

e Articulos que contengan palabras clave como: sindrome de ovario

poliquistico, tratamiento de ovario poliquistico, fisiopatologia, infertilidad,

obesidad, sindrome metabdlico, infertitity, polycystic ovary syndrome,

insulin resistance, obesity.
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Criterios de exclusion

Pacientes que presentan el diagnostico de ovario poliquistico que asocian

patologia oncologica.

Pacientes que asocian ovario poliquistico e infertilidad, pero que han presentado

abortos a repeticion.

Articulos que no cumplen con los criterios de calidad para la siguiente revision.

Tabla 2. Cantidad de articulos segun el nivel de evidencia

Nivel de Tipo de estudio Cantidad | Cantidad %
evidencia segun tipo | segun nivel de
de estudio | evidencia
1 Metaanalisis 6 7 22%
Experimental 1
12,5%
2 Estudio cohorte prospectivo 4 4
3 Revision  sistematica de  estudios | 4 6 12,5%
observacionales
Casos y controles 2 6%
4 Estudios transversales 8 15 25%

100




Revision bibliografica

22%

Total

32

32

100%

Fuente: elaboracion propia, 2022.
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CAPITULO IV- ANALISIS DE LOS RESULTADOS
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El sindrome de ovario poliquistico presenta diferentes afecciones en la poblacion
femenina donde su fertilidad se ve comprometida; es por esto la importancia del manejo
integral para cada paciente, con el fin de mejorar la calidad de vida de ellas. Hoy en dia,
la ciencia y la tecnologia muestran avances significativos y se brindan mejores

tratamientos para el manejo de SOP.

En este capitulo, se mostraran los resultados de los 32 articulos utilizados para
elaborar esta investigacion, mujeres dentro del rango de edad fértil con diagndstico de
SOP, y también mujeres con diagnostico de SOP y su manejo individualizado, de acuerdo

con sus diferentes sintomas en distintas instituciones de salud.

Aspectos fisiopatologicos generales del sindrome de ovario poliquistico de mujeres

en edad reproductiva

En el siguiente objetivo se abarcard la importancia de la fisiopatologia del
Sindrome de Ovario Poliquistico, como distintas alteraciones hormonales afectan a la
mujer con esta patologia, englobando distintas disfunciones, desde metabdlicas hasta

reproductivas.

Espita de la Hoz *°, en su estudio de corte transversal en relacion con el sindrome
de ovario poliquistico, estim6 un tamafio minimo de muestra de 385 mujeres con SOP
confirmado, en las tres clinicas 19 847 mujeres, de las cuales 2 831 se identificaron como
elegibles, ya que se confirm6 que presentaban SOP mediante los criterios de Rotterdam.
Menciona que se incluyeron mujeres que cumplian estrictamente los criterios establecidos
por el consenso de Rotterdam para SOP, al momento de la atenciéon médica, con el fin de
estudiar las caracteristicas clinicas, hormonales y bioquimicas de estas mujeres. E1 SOP
es un trastorno heterogéneo endocrino metabdlico que se caracteriza por la presencia de
ovarios de morfologia poliquistica, oligoovulacion e hiperandrogenismo clinico o

bioquimico.

En la fisiopatologia del SOP ocurre una serie de alteraciones interrelacionadas
entre si, como son: disfuncion neuroendocrina (hipersecrecion de la hormona luteinizante
LH) y una secrecion normal o disminuida de la hormona foliculoestimulante (FSH),
trastorno metabdlico (resistencia a la insulina e hiperinsulinemia con mayor secrecion de

andrégenos por el ovario y las suprarrenales) (hiperandrogenismo bioquimico). Hay
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disfuncion de la esteroidogénesis ovarica/suprarrenal (incremento de la actividad de la
enzima citocromo P450c17, con aumento en la produccion de andrégenos ovaricos y
adrenales), disfuncion de la foliculogénesis ovérica (aumento de foliculos preantrales y
antrales pequefios con mayor reclutamiento folicular), ademas de detencion del proceso
de seleccion folicular y ausencia de ovulacion, lo que favorece un incremento del pool de

foliculos en crecimiento productores de androgenos>”.

1. ©, en relacion con el sindrome de ovario poliquistico,

Por su parte, Guzméan et a
mencionan que se trata de un trastorno endocrinolégico frecuente en las mujeres de edad
reproductiva. Se realizd una bisqueda en PubMed y LILACS con las palabras claves
“polycystic ovary syndrome”, “hypotyroidism”, “thyroid disease” y sus respectivos
términos en espafiol durante julio de 2020. Se seleccionaron 51 articulos relacionados con
el tema, publicados en los ultimos 10 afios. La fisiopatogenia no estd claramente
establecida en el SOP; sin embargo, se ha encontrado un gran impacto metabolico en este
grupo de pacientes, y se considera que el riesgo cardiovascular de mujeres que sufren este
sindrome podria estar aumentando, a partir de resultado de estudios en gemelas se sugiere
que la patogenia de mujeres con SOP presenta una gran influencia genética, por encima
del 70%. Ademas, se presenta un importante aumento en la hormona luteinizante, incluso
en la fase folicular del ciclo menstrual; la obesidad en mujeres con SOP es
significativamente mas alta que en aquellas mujeres sin el sindrome; los valores bajos de
vitamina D es un hallazgo frecuente en esta poblacion, y es necesario realizar mas

estudios prospectivos que evalten las complicaciones futuras de la asociacion del SOP

con el hipotiroidismo.

Mottecy et al.®!, en su estudio sobre el impacto negativo del sindrome de ovario
poliquistico sobre la salud 6sea, realizaron una revision sistematica y un metaanalisis,
donde hicieron busquedas en las bases de datos PubMed, Embase y Cochrane para
estudios elegibles del 1 de enero de 1990 al 9 de octubre de 2018. Los estudios elegibles
incluyeron mujeres mayores de 18 afios con SOP; mencionan que es una endocrinopatia
comun en mujeres en edad reproductiva, diagnosticada por los criterios de Rotterdam, los
cuales constan de oligomenorrea, hiperandrogenismo clinico y/o bioquimico y ovarios
poliquisticos. La fisiopatologia del sindrome de ovario poliquistico es compleja:
hiperinsulinemia, amenorrea, disminucién de los niveles de vitamina D son parte de las

alteraciones de las mujeres con SOP.
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Por su parte, Jiang et al.®? realizaron un estudio experimental en Universidad, de
enero a junio de 2017, donde los pacientes fueron todos de 20 a 36 afios; 15 eran pacientes
con SOP y 15 eran controles inscritos como la cohorte de descubrimiento para miARN.
Se analiz¢ la relacion del ARN con el SOP. Mediante QRT-PCR, se identificaron cinco
miARN expresados diferencialmente (miR-126-3p, miR-146a-5p, miR-20b-5p, miR-
106a-5p y miR-18a-3p). Los andlisis de GO y KEGG predijeron que sus funciones
objetivo incluian la guia de axones, la sefializacion de la proteina quinasa activada por
mitégenos (MAPK), la endocitosis, los ritmos circadianos y las vias del cancer; la
expresion de estos miARN se correlaciono con el ciclo menstrual, el recuento de foliculos
antrales, el nivel de hormonas. La expresion diferencial de los miARN exosomales
plasmaticos puede conferir un riesgo de SOP, y puede ser util para distinguir a los
pacientes con SOP de los controles; esta expresion de miARN puede asociarse con la
progresion de la enfermedad, lo que podria ayudar en una comprension epigenética de la

fisiopatologia del SOP®2,

Por tanto, se ve que diferentes autores coinciden en que el SOP es un trastorno
frecuente en las mujeres de edad reproductiva, asociado su fisiopatologia a los trastornos
metabolicos, suprarrenales y ovaricos de las pacientes con esta patologia, asi como de

factores genéticos y ambientales.

Mientras, Vaca et al.®*, en su revision bibliografica, mencionan que el sindrome de ovario
poliquistico es una causa de infertilidad en mujeres en edad reproductiva, que se
caracteriza por la deteccion del desarrollo folicular que conduce a la anovulacion cronica.
La angiogénesis como factor etioldgico es uno de los hallazgos importantes de estudios
recientes en la investigacion del SOP, la principal ruta de la molécula de esta via que
juega un papel basico en el factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF); este factor
de crecimiento induce la proliferacion y la migracion de las células endoteliales
vasculares, y es esencial para la angiogénesis fisioldgica y patologica, especialmente bajo
condiciones hipdxicas, por la induccion de otros genes como HIFI. Unas de las
fuentes mas importantes de secrecion de VEGF en el ovario son las células de la
granulosa, y la LH es un factor importante en la estimulacion de la expresion de VEGF
en las células ovaricas, en pacientes con SOP; el nivel de secrecion de LH es mayor de lo
normal, por lo que conduce a una mayor expresion de VEGF en células de la granulosa y

teca alrededor de los foliculos.
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Se realiz6 una busqueda de articulos cientificos en las bases de datos, y se obtuvo
un total de 275 articulos, de los cuales se excluyeron 248 estudios; de los 27 estudios que
quedaron, 12 cumplian con los criterios de inclusion para su lectura. De los articulos
estudiados, se puede decir que el factor de crecimiento endotelial vascular es el principal
factor angiogénico que promueve la proliferacion y migracion de células endoteliales y
la permeabilidad vascular; el liquido folicular de las mujeres con SOP con anovulacion
tiene niveles reducidos de metabolitos de estrogenos proangiogénicos y factor de
crecimiento endotelial vascular (VEGF), en comparacion con el de las mujeres fértiles
con ciclos menstruales regulares, que llevaria a la detencion del desarrollo folicular, que
conduce a la anovulacion crdnica, que se asocia con niveles plasmaticos elevados

de hormona luteinizante (LH), androgenos y hormona antimiilleriana (AMH) %>

Behboudi et al. %, en su estudio basado en la poblacion de mujeres con SOP,
donde se evalua la incidencia y efectos adversos de los resultados cardiometabolicos en
mujeres con sindrome de ovario poliquistico, mencionan que el SOP es una endocrino
patologia frecuente en mujeres de edad reproductiva, de etologia compleja que se

caracteriza por hiperandrogenismo y anovulacion cronica.

Por su parte Carmenate et al.

, en relacion con la fisiopatologia del sindrome de
ovario poliquistico, mencionan que es un trastorno con una fuerte implicacion
reproductiva, pero también metabolica; sin embargo, es comuin que las mujeres en edad
fértil con SOP tiendan a enfocar su prioridad en la dificultad para lograr la concepcion,
sin tener en cuenta que durante el curso de su vida estan presentes una serie de factores
de riesgo metabolicos, que es importante identificar y controlar para mejorar su salud
reproductiva, materna, y calidad de vida a largo plazo; se realiz6 un estudio transversal
donde participaron 30 pacientes con SOP, se excluyeron otras causas como

hiperandrogenismo y factores que favorecian la aparicion de la enfermedad

cardiovascular temprana.

Se evidencia, entonces, que los autores coinciden es que el SOP es una enfermedad
con una fuerte implicaciéon reproductiva, asociado a anovulaciéon cronica e
hiperandrogenismo, siendo la causa de infertilidad de mujeres que presentan esta

patologia.
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Mientras, Monteagudo et al.%

, en su estudio descriptivo transversal, donde
incluyeron 152 mujeres entre edades de 18-40 afios, que dieron su consentimiento por
escrito, mencionan que la fisiopatologia del SOP es compleja, en la que se ven implicados
la resistencia a la insulina y el hiperinsulinismo compensatorio de esta, los cuales se
invocan como responsables de muchas alteraciones metabolicas que se asocian al

sindrome.

Por su parte, Singh et al. ¢, en relacion con el sindrome de ovario poliquistico, mencionan
que el SOP es el trastorno endocrino mas frecuente en mujeres en edad reproductiva;
dicha fisiopatologia es caracteristica de hiperandrogenismo, disfuncién ovérica y/o
morfologia micropoliquistica del ovario; sin embargo, se pueden observar otras
alteraciones no incluidas entre las caracteristicas de diagnostico, como lo es la resistencia
a la insulina. Se realiz6 un estudio de casos y controles, en el que incluy6 a 30 pacientes
normo glucémicas con SOP en edades de 15 a 35 afos, y en el grupo de control se

incluyeron 30 voluntarias sanas de edades similares.

Ezeh et al.%, en su estudio prospectivo transversal donde ciento catorce mujeres
(57 controles sanos y 57 PCOS) en edad reproductiva fueron prospectivamente y
reclutadas consecutivamente para el estudio, mencionan que el SOP es un trastorno
endocrinoldgico frecuente en mujeres en edad reproductiva, su fisiopatologia es

caracteristica de hiperandrogenismo, disfuncidon ovulatoria y resistencia a la insulina.

Vital et al.®” muestran un estudio clinico transversal comparativo en un grupo de
adolescentes con obesidad y caracterizadas con SOP, atendidas en las unidades de
Medicina Familiar nimeros 1, 10 y 26 del Instituto Mexicano del Seguro Social, en la
Ciudad de México. Fueron incluidas nifias de edad comprendida entre 12 y 18 afios, con
IMC por arriba del percentil 95 de la National Center for Health Statistics (NCHS), para
someterse a ultrasonido pélvico y toma de muestra sanguinea de una vena periférica.
Mencionan que la categorizacion clinica del SOP es heterogénea; se ha reportado que el
hiperandrogenismo y disfuncion ovulatoria forma parte de la fisiopatologia de este
sindrome, y el hiperandrogenismo y la resistencia a la insulina en pacientes con SOP
coexisten en la regulacion de la esteroidogénesis ovarica, asi como en la regulacion de la
sintesis de SHGB (globulina fijadora de hormonas sexuales).

Una vez finalizadas estas revisiones previas, varios autores concluyen que la

fisiopatologia del SOP tiene una alta frecuencia de resistencia a la insulina y al
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hiperinsulinismo compensatorio de esta, asi como una fuerte implicacion genética,

ambiental y reproductiva.

Criterios de diagnostico aplicados a mujeres con sindrome de ovario poliquistico

En relacion con el siguiente objetivo, se analizardn los criterios diagnosticos que
se utilizan para las mujeres con sospecha de SOP. Existen diferentes formas de realizar
el diagnostico de SOP, y algunos autores muestran preferencia por ciertos criterios o
exdmenes en particular, para obtener el diagndstico mas oportuno para la paciente.

Por su parte Moncada et al.>>, en relacion con el SOP, mencionan que, es una
endocrinopatia frecuente en la mujer fértil, causado por exceso de androgenos, y es una
causa de infertilidad anovulatoria. Actualmente, se utilizan los criterios de Rotterdam para
realizar el diagndstico, para esto se necesitan la clinica como lo es el hiperandrogenismo
y disfuncién ovulatoria, examenes de laboratorio (hiperandrogenismo) y/o ultrasonido
caracteristico de dicho sindrome. Se utilizdo un estudio retrospectivo, transversal, no
aleatorio por métodos laboratoriales e imagenes y tratamiento indicado en consulta
externa del Hospital Escuela Universitario de Honduras. Los criterios de exclusion fueron
los expedientes de pacientes que no contenian ultrasonido como diagnostico para SOP,
mujeres fuera del rango de edad de 13-45 afos, diagnodsticos equivocados segun la clinica
y la ausencia de criterios de Rotterdam.

Se revisaron 73 264 pacientes con el diagndstico de sindrome de ovario
poliquistico, valorados mediante criterios de Rotterdam en el rango de edades de 13 a 45
afios, que previamente tenian diagndstico ultrasonografico de SOP. Se utiliz6 un
instrumento de recoleccion de datos tipo cuestionario, registrandose lo siguiente: edad,
sintomatologia, examenes laboratoriales, diagnostico con descripcion ultrasonograficas y
tratamiento farmacoldgico. Con el diagnostico de SOP 55,4% tenian diagnosticos
ultrasonograficos, 83.9% de pacientes no se encontré consignado en el expediente con
sintomas de hiperandrogenismo, 6,5% se consigné con acantosis nigricans, 6,5%

alopecia, 9,7% acné, respectivamente como signo hiperandrogénico™.

Se determind que no existe una edad predominante para SOP en la poblacion
femenina estudiada; el criterio utilizado para establecer el diagndstico en la consulta
externa fue el ultrasonido que se encontrd en el 55,4% de las pacientes, quienes

presentaban este criterio como diagndstico, 64,3% de las mujeres presentaron alteraciones
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morfoldgicas en los ovarios. Por otra parte, 25,8% tenian consignado examenes de

laboratorio’>.

Mientras tanto, Roman et al.”’ mencionan que el SOP es un trastorno endocrino
metabolico altamente dominante, el cual es considerado una de las afectaciones mas
comunes de las mujeres. En su estudio observacional, retrospectivo, analitico y de corte
transversal, se analizaron 252 récords médicos de distintas pacientes cony sin SOP, para
determinar la prevalencia de este; como herramienta de estudio se utiliz6 un formulario
creado por el asesor y colaboradores, que se aplico a los récords médicos empleando los

criterios de Rotterdam como determinantes para el diagnostico del SOP.

Se emplearon los criterios de Rotterdam para diagnosticar el sindrome de ovario
poliquistico; dichos criterios son: hiperandrogenismo clinico y bioquimico,
oligoovulacion y morfologia poliquistica ovérica por ecografia. Se establecid por
metodologia que, si la paciente cumple dos criterios de estos tres, entonces ella serad

diagnosticada con SOP°,

Por su parte, Guzman et al.”!, en su revision bibliografica durante el periodo de
febrero a abril del 2020, realizaron una busqueda en PubMed-Mendeley y Ovid sobre
estudios observacionales, analiticos, articulos de revision, capitulos del libro, guias de
practica clinica, revisiones sistematicas y metaanalisis publicados en los tltimos 10 afios
en idiomas inglés y espafiol, donde los criterios de inclusion fueron que los articulos para
estudiar debian discutir el SOP y su diagnostico de una forma completa, o reflejar el
impacto de las pacientes falsamente diagnosticadas. Se obtuvieron 743 articulos, de los
cuales se seleccionaron 43, y se adicionaron 18 articulos mds encontrados en las
referencias de los articulos excluidos.

En relacion con los criterios diagnosticos, han existido diferentes consensos sobre
estos para los hallazgos del SOP, siendo el primero en el afio 1990, donde el National
Institute of Health (NIH) propone el hiperandrogenismo clinico o bioquimico y la
oligoovulacion cronica como signos elementales para el diagndstico. En mayo del afio
2003, en una reunion de expertos en Rotterdam, de la European Society for Human
Reproduction and Embryology (ESHRE) y la American Society for Reproductive
Medicine (ASRM), se tuvieron en cuenta, como criterios, los signos clinicos o

bioquimicos de hiperandrogenismo, la disfuncidon ovérica y la presencia de ovarios
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poliquisticos por ecografia, siendo diagndstico el cumplimiento de dos de los mismos,
permitiendo clasificar a las pacientes en cuatro fenotipos.

Para el afio 2006, en el debate sobre la exclusion del criterio ecografico, en la
Sociedad de Exceso de Androgenos (AE-PCOS), se emprendid una revision sistematica
en la que se defini6 como piedra fundamental al hiperandrogenismo para el diagnostico
del SOP, excluyendo al fenotipo no hiperandrogénico propuesto por Rotterdam.
Finalmente, en el afio 2012, NIH realizé una reevaluacion de la literatura, llegando al
consenso en el que se reconocieron los criterios de Rotterdam 2003 como los mas claros
hasta el momento, recomendando su uso junto con la clasificacion fenotipica del SOP’!.

La disfuncion ovarica estd presente de un 70-80% en las pacientes con SOP, de
quienes alrededor del 40% pueden llegar a desarrollar subfertilidad o esterilidad,
ocasionado que muchas pacientes asistan a consultas médicas por este motivo. La
disfuncion ovarica corresponde a ciclos menstruales mayores o iguales a 35 dias o 21
dias. Por otra parte, en el hiperandrogenismo cerca del 82% de las mujeres con SOP
presenta exceso de androgenos, siendo el hirsutismo el mas frecuente, presentandose
hasta en un 70% de las pacientes. El acné y la alopecia son otros de los signos clinicos de
pacientes con hiperandrogenismo. Los ovarios poliquisticos por ecografia se pueden
encontrar en el 90% de las pacientes con SOP; inicialmente se describid como la presencia
de al menos un volumen mayor de 10cc y/o la presencia de 12 o méas foliculos antrales

entre 2 a 9 mm de tamafio’!.

Por su parte, Cabrera et al.”?, en su revision bibliografica utilizaron los buscadores
de PubMed, Medscape, SciELO y BIREME. En relacion con la variabilidad clinica del
sindrome de ovario poliquistico, mencionan que el SOP es la forma mas comun de
anovulacion cronica relacionada con el exceso de androgenos, y la prevalencia es variable
segun el criterio diagnodstico utilizado. Existen varios criterios diagndsticos seguin
recomendaciones: el primero fue el NIH en 1990, donde se propusieron los fenotipos A
y B llamados clasicos, el segundo fue Rotterdam en el 2003, donde se propuso hacer el
diagnéstico con dos de los tres criterios ya conocidos, excluyendo otras enfermedades.

Este consenso introdujo los fenotipos C, fenotipo ovulatorio y D o no androgénico.

En el 2006, la Sociedad de Exceso de Androgenos (AES) y SOP publicé sus guias
basadas en la evidencia, contemplando la disfuncién metabolica como complicacion del

sindrome, Finalmente, en el 2012, se reunid el grupo de expertos del NIH, revisé la
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evidencia existente y recomendd usar los criterios de Rotterdam del 2003. En esta
ocasion, se sugiere que se especifique el fenotipo del sujeto y se tengan en cuenta las

alteraciones metabolicas que pueden llevar a complicaciones a largo plazo’?.

Los fenotipos A y B son las formas mas comunes, y ocurren en las 2/3 partes de
las pacientes con este diagnostico. Los otros dos fenotipos aparecen igualmente
distribuidos; las primeras manifestaciones clinicas suelen iniciarse desde la menarquia,
pero pueden aparecer mas tarde como resultado de un incremento abrupto del peso
corporal. El diagndstico del SOP se hace después de haber excluido hiperprolactinemia,
hipotiroidismo, hiperplasia suprarrenal no clasica y tumores productores de androgenos,

tanto ovaricos como suprarrenales’?.

Por su parte Saei et al.”, en su Estudio sobre la prevalencia del sindrome de ovario
poliquistico en adolescentes: una revision sistemdtica y metaanalisis, en el que
participaron 149 477 pacientes, donde la prevalencia del sindrome de ovario poliquistico
de acuerdo con los criterios de Rotterdam fue de un 11,04%, segun los criterios de NIH
3,39% y basados en el exceso de androgenos y la sociedad del sindrome de ovario
poliquistico fue de un 8,03%. En dicho estudio, como resultado primario y principal fue
la prevalencia del SOP segun los criterios estandar, y el resultado secundario fue la
prevalencia de hirsutismo, acné y oligomenorrea; la prevalencia de acné en dos estudios
fue del 35% y la oligomenorrea en dos estudios fue del 79%, por lo que parece que la

prevalencia del sindrome en adolescentes y adultos es casi la misma.

La prevalencia, segun los criterios de Rotterdam, fue el doble que los criterios de
NIH, y continia el debate sobre la etiopatogenia, los criterios diagndsticos y las
sugerencias para el SOP en adolescentes; ademas, la dieta y el estilo de vida de las
personas de diferentes regiones geograficas afectan la tasa de prevalencia de este
sindrome en varias regiones. El resultado de este estudio mostrd que existe una variacion
en la prevalencia de SOP en adolescentes con base en diferentes criterios; se sugieren mas

estudios basados en la comunidad entre adolescentes en diferentes partes del mundo’>.

Finalmente, Kaing et al. 7, en un estudio de analisis secundario, incluyeron a 750
mujeres con SOP, que cumplian los criterios modificados de Rotterdam, y las pacientes

incluidas tenian entre 18 y 40 afios de edad. Los criterios de Rotterdam comprenden
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disfuncién ovulatoria y/u ovarios poliquisticos en ecografia y/o evidencia de

hiperandrogenismo, como hirsutismo o testosterona elevada.

Por su parte, Gonzalez et al.’’, en relacion con el sindrome de ovario poliquistico,
mencionan que es un trastorno ovulatorio mas frecuente en la mujer en edad reproductiva,
y se relaciona con trastornos metabdlicos que tienen relacion con hiperandrogenismo. Se
realizé un estudio transversal y descriptivo, en el Centro de Reproduccion Asistida de
Baja Tecnologia de Matanzas, en el periodo de diciembre de 2016 a junio de 2017, donde
fueron incluidas, previo consentimiento informado, todas las pacientes que acudieron a
la consulta de infertilidad y cumplieron los criterios de Rotterdam para el diagnostico de
SOP. Se utilizaron el peso y la talla para calcular el indice de Masa Corporal (IMC) e
identificar el estado nutricional, seglin criterios de la OMS. La serie estuvo constituida

por 38 pacientes, de 19 a 39 afios, del sexo femenino.

Diversos criterios se han empleado para definir el sindrome de ovario poliquistico;
todos incluyen alguna combinacion de oligoanovulacién, hiperandrogenismo, y
morfologia de ovario poliquistico, y las combinaciones que requieren el
hiperandrogenismo identifican los fenotipos con trastornos reproductivos y metabdlicos

mas severos?’.

Por tanto, se observa que diferentes autores coinciden en que los criterios de
Rotterdam son los utilizados para realizar el diagnoéstico a mujeres con sospecha de
sindrome de ovario poliquistico, asi como la identificacion de los diferentes fenotipos que

estan presenten en esta poblacion.

Deswual et al.”> se han centrado en la utilizacion de los miARN, los cuales han
evolucionado como nuevos jugadores en el escenario de SOP. Muestran que ahora se
conocen los micro-ARN para regular una amplia gama de procesos fisioldgicos; la escala
de expresion de miRNAs en el cuerpo sugiere que puede tener otras funciones que aun
no se han descubierto. En este metaanalisis se reveld que miR-29a-5p tiene el potencial
de ser un biomarcador para detectar el sindrome de ovario poliquistico, y para identificar
fuentes potenciales que podrian causar heterogeneidades se llevo a cabo un analisis de
subgrupos, fuentes de la muestra, etnicidad y tamafio de la muestra, que fueron tomados

en cuenta.
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Inicialmente, se incluyeron 21 estudios con un total de 79 miRNAs; solo tres
miRNAs (miR-29a-5p, miR-320, miR-93) se informaron en mas de tres estudios de
diciembre de 2018, por lo que finalmente se incluyeron 12 estudios en el andlisis
cuantitativo del metaanalisis, y 21 estudios participaron en la revision sistematica. Se
descubrid que los micro-RAN miR-29a-5p y miR-320 eran significativamente asociados
con el SOP. El grafico en embudo revel6 una ausencia de sesgo de publicacion para miR-
29a-5p y miR-320. El analisis de caracteristicas operativas con un area bajo el valor de la
curva de 0.95 demostré que miR-29a-5p es el mejor marcador de diagndstico para
sindrome de ovario poliquistico. La expresion aberrante de varios miRNAs juega un papel
importante en la patogénesis de SOP, y los micro-RNA tienen un valor de diagnostico
potencial para SOP. Estos hallazgos pueden ofrecer nuevas ideas para la investigacion de
la patogénesis del SOP, y de esa forma lograr un mejor diagnostico a futuro para estas

pacientes’.

Herrefio et al.”®, en su estudio analitico transversal con disefio de casos y controles,
participaron 20 mujeres mayores de 21 afios, sin tratamiento hormonal, divididas en dos
grupos: el primero compuesto por 10 pacientes diagnosticadas con SOP segun los
criterios de Rotterdam (GSOP) y el otro, de control, compuesto por 10 mujeres sin
diagnodstico de SOP. Se aplicaron las pruebas WAIS III y fluidez verbal seméantica y
fonoldgica de la bateria NEUROPSI Atencion y memoria, y se realizaron analisis
sanguineos de hormonas. A pesar de la alta prevalencia de SOP, hay pocas
investigaciones que analizan los efectos de los cambios hormonales sobre la cognicion de
pacientes con SOP; a pesar de su alta prevalencia, existen pocas investigaciones que
analizan los efectos de los cambios hormonales, como el hiperandrogenismo, sobre la
cognicidn en pacientes con SOP. Segun los criterios de Rotterdam para diagnosticar a las
pacientes con sindrome de ovario poliquistico, se requiere de la presencia de al menos
oligo/anovulacién relacionada con ciclos menstruales irregulares o amenorrea, signos
clinicos y/o bioquimicos de hiperandrogenismo (acné, hirsutismo, alopecia, y/o exceso

de testosterona libre) y ovarios con apariencias de ecografia multiquistica.

Se evidencia, entonces, que diferentes autores realizan estudios innovadores en

pacientes con sospecha de SOP para su diagnostico.
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Protocolos o tratamientos disponibles en instituciones de Salud para el abordaje

integral de la poblacion de estudio

Los diferentes tratamientos disponibles en las distintas instituciones de salud,
tanto publicas como privadas, muestran una variedad de opciones farmacolédgicas y
terapias que ayudan no solo a disminuir y controlar los sintomas, sino también a combatir

grandes problematicas que experimentan estas mujeres, como la infertilidad.

Mohamed et al.”’, en su estudio de revision sistematica y metaanalisis en el
sindrome de ovario poliquistico, mencionan que se compard la efectividad de 55
intervenciones farmacologicas en 117 resultados diferentes en pacientes con SOP con
sobrepeso/obesidad; se realizé una busqueda exhaustiva en PubMed, Scopus, Embase,
Science Direct, Web of Science y Cochrane CENTRAL, de ensayos controlados
aleatorios que compararan cualquier intervencion farmacoldgica convencional, como
monoterapia o combinacion en pacientes con sobrepeso/obesidad con sindrome de ovario
poliquistico y manifestaciones de hiperandrogenismo, donde las intervenciones
farmacoldgicas incluyeron principalmente: anticonceptivos orales, antiandrégenos,
hipoglucemiantes orales, sensibilizadores de insulina, agentes de induccion de la
ovulacion y tratamientos convencionales para la obesidad, los anticonceptivos orales
combinados utilizados recientemente, como etinilestradiol + acetato de ciproterona,

etinilestradiol + desogestrel y etinilestradiol + drospirenona.

Por su parte, Fraison E et al.”®, en su estudio de revision sistematica en relacion
con el tratamiento en sindrome de ovario poliquistico, mencionan que se incluyeron
ensayos clinicos controlados en paralelo o de disefio cruzado. La busqueda se actualizo
en agosto del 2019 y se realiz6 en bases electronicas de datos (como registros de ensayos
clinicos del grupo de Cochrane de Ginecologia e infertilidad, CENTRAL, Medline,
Embase, PsycINFO y CINAHL) y de ensayos clinicos en curso. Se incluyeron pacientes
con SOP de acuerdo con los criterios diagnosticos de Rotterdam o del Instituto Nacional
de Salud. La intervencion fue heterogénea en el interior de los articulos; se prescribid
metformina 500 mg tres veces al dia, 850 mg dos o tres veces al dia o 1000 mg una o dos
veces al dia acompanada de anticonceptivos orales como el estradiol 35 mcg mas acetato
de ciproterona 2 mg; etinil estradiol 30 mcg con drospirenona 3 mg; etinil estradiol 35

mcg mas norgestimato 250 mcg o etinil estradiol 30 mcg mas desogestrel 150 mg. Los
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anticonceptivos se prescribieron durante 21 dias consecutivos al mes y, en conjunto con

la terapia, se administrd por un periodo de tiempo de cuatro a seis meses en total.

Por tanto, se observa que diferentes autores coinciden en el uso de anticonceptivos orales

como tratamiento para pacientes con sindrome de ovario poliquistico.

Salazar Girén’” comenta, en su estudio, que se realizo una revision bibliografica
basada en diferentes fuentes primarias y secundarias, como revistas y articulos cientificos
con hallazgos recientes sobre el diagnodstico y tratamiento del sindrome de ovario
poliquistico. Por otra parte, se entiende que en ese estudio el sindrome de ovario
poliquistico constituye un trastorno multiorgdnico que se presenta en mujeres de edad
reproductiva, manifestandose con alteraciones del ciclo menstrual e infertilidad. Atn no
se ha definido ningtn factor etioldgico que pueda explicar las diferentes alteraciones que
caracterizan al sindrome, ya que involucra varios componentes, como el diagnostico del
sindrome de ovario poliquistico, que radica en su asociacidon con diversas patologias para
ofrecer manejo individualizado, tomando en cuenta que los cambios en el estilo de vida
son considerados como el tratamiento de primera linea, para mejorar alteraciones
metabolicas, cardiovasculares, regularidad menstrual y fertilidad. En esta revision se
observod que, para las mujeres con intencion de embarazo, se debe iniciar la induccion de
la ovulacion con los medicamentos como el clomifero y letrozol, y son importantes las
diferentes opciones terapéuticas que se les brindan a las mujeres con SOP, segun sus

necesidades.

1.3%, en relacion con los diferentes tratamientos utilizados en

Segun Da Silva et a
el SOP, mencionan que la metformina es un farmaco que pertenece a la clase de
biguanidas, considerado un agente hipoglicemiante que es sensibilizador de la insulina,
acta reduciendo los niveles de insulina plasmatica en ayunas, péptido C y moléculas
similares a la proinsulina, aumenta la unién de la insulina a su receptor, aumenta la
utilizacion de glucosa periférica y disminuye la produccion de glucosa hepatica y la
sintesis de androgenos por parte de las células de la teca in vitro, y las dosis utilizadas

estan en el rango de 1500 a 2500 mg por dia, divididas en dos o tres tomas.

El citrato de clomifeno es considerado el tratamiento de eleccion para la induccion
a la ovulacion en mujeres con sindrome de ovario poliquistico, promueve un aumento en

la secrecion de hormona liberadora de gonadotropinas (GnRH), asi como niveles de
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gonadotropinas, LH y FSH liberadas por la hipofisis. Las mujeres tratadas con citrato de
clomifeno ovulan; solo el 30-50% de los casos culminan con embarazo, y la terapia se
inicia entre el dia 2 y 5 del ciclo menstrual a una dosis de 50 mg/dia durante cinco dias;
después de tres ciclos de induccion del farmaco, la dosis maxima es 150mg/dia, y se

estima que el 80% de las pacientes responden a una dosis de 150 mg/dia®,

El letrozol es un farmaco de la clase de inhibidores de la aromatasa, que aumenta
la liberacion de FSH de la hipofisis posterior. A diferencia del citrato de clomifeno, el
letrozol no tiene efectos antiestrogénicos, lo que puede ser ventajoso cuando se analizan
las tasas de embarazos; tiene una vida media de aproximadamente 44 horas y su
eliminacion se produce antes de la implantacion, lo que reduce el riesgo de teratogénesis;

de esta forma el farmaco puede inducir la ovulacion®.

En terapias combinadas con citrato de clomifeno + metformina y letrozol, el
tratamiento tradicional para la anovulacion es el citrato de clomifeno. Sin embargo, la
evidencia actual demuestra la eficacia de la combinacioén de clomifeno y metformina; el
uso de metformina en combinacion con el citrato de clomifeno es una terapia prometedora

en el SOP: durante un periodo de hasta seis meses mostraron mayores tasas de fertilidad®.

Seglin Ruiz et al. 8!, en su estudio de cohorte prospectivo en relacion con la
fertilizacion in vitro en mujeres con infertilidad, mencionan que, la estimulacion del
crecimiento folicular es mandatario en la aplicacion de cualquier técnica de reproduccion
asistida. El estudio se realizé en 62 mujeres con infertilidad que se incorporaron a un
programa de FIV. El Doppler color transvaginal se ha consolidado en los tltimos afios
como un método incruento para conocer de forma indirecta y reproducible el estado de
perfusion utero-ovarica, y es que los estudios Doppler han puesto de manifiesto que el
flujo sanguineo aumenta en el ovario activo, portador del foliculo dominante, durante la

fase folicular.

Una vez finalizadas estas revisiones previas, varios autores concluyen que se
utiliza una variedad de tratamientos en pacientes con sindrome de ovario poliquistico con
deseos de lograr un embarazo, asi como el tratamiento de las diferentes manifestaciones

clinicas que estos presentan.
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Beneficios que tiene el tratamiento integral del sindrome de ovario poliquistico en la

salud y calidad de vida de las mujeres

En relacion con este objetivo, se analizaran los beneficios que brindan los diferentes
tratamientos para SOP y las terapias, y como esto en conjunto puede mejorar la calidad
de vida de estas pacientes, que se ve seriamente afectada por todos los sintomas y

molestias que conlleva la patologia de SOP.

El tratamiento del SOP no solamente es farmacologico, sino que también va
enfocado en las afecciones fisicas y psicologicas que sufren estas mujeres, como lo es el
estado de animo y depresion; por tanto, la importancia del abordaje integral donde
participa la terapia con psicologia, para abordar de forma completa y lograr un mejor
avance en la enfermedad. Al mejorar estos aspectos, las mujeres pueden desenvolverse y

aumentar su calidad de vida.

Por su parte, Saadati N et al. 32, en su estudio El efecto de la dieta de bajo indice
glucémico en el perfil reproductivo y clinico en mujeres con sindrome de ovario
poliquistico: una revision sistematica y metaanalisis, mencionan que el SOP presenta una
prevalencia alta, y entre un 18-22% de las mujeres en edad reproductiva se ven afectadas.
Después de excluir 392 literaturas, finalmente se incluyeron ocho articulos. En el
seleccionado final de estudios se incluyeron 412 personas con sobrepeso y obesas con
SOP (207 casos en el grupo LGID y 205 pacientes en comparadores) con una edad media
de 21 a 32 afos. En la salud emocional medida (tres estudios, 132 participantes), se
encontro que era significativamente menor en las mujeres en los grupos de dieta con IG
bajo frente a los de control. Ademas, la infertilidad (tres estudios, 132 participantes, fue
significativamente mayor en mujeres en LGD (dietas de bajo indice glicémico) frente a
grupos de dieta de control. Este metaanalisis ha demostrado que LGD puede desempefiar
un papel importante en la reduccion del riesgo, y mejorar las caracteristicas clinicas y
bioquimicas del SOP, y hasta ahi estdn las evidencias para elegir la mejor dieta, con

modalidades para SOP que no son fuertes para hacer una recomendacion definitiva.

Garcia et al.® se basan en disefio de encuestas, comparativo, probabilistico-
aleatorio simple, en mujeres que padecen SOP de acuerdo con el fenotipo. Se incluyeron
49 mujeres con SOP, quienes se dividieron en cuatro grupos de acuerdo con el fenotipo

de la enfermedad. La importancia sobre las guias mas recientes a nivel internacional, para
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la evaluacion y manejo de pacientes con SOP, resalta la trascendencia del impacto
adverso sobre la calidad de vida, informan sobre una mayor prevalencia de sintomas
depresivos y de ansiedad en mujeres adultas, asi como en adolescentes, una mayor
prevalencia también sobre disfuncion psicosexual, alteraciones en la imagen corporal y
trastornos alimenticios asociados al SOP. Los instrumentos genéricos, como el
Cuestionario Corto (SF-36) y el cuestionario por la Organizaciéon Mundial de la Salud

para evaluar la calidad de vida (WHOQOL), se han utilizado en mujeres con SOP.

Dados estos antecedentes, se desarrolld en Estados Unidos de América un
cuestionario de calidad de vida relacionado con la salud en SOP (PCOSQ), el cual se ha
validado en varios paises de habla inglesa como el Reino Unido y Canada. Se han
publicado diversos estudios utilizando el denominado PCOSQ, que muestran la
importancia crucial de dreas como las emociones, la presencia de vello corporal, el peso,
la infertilidad y las alteraciones menstruales, y como influyen de manera negativa sobre
la calidad de vida de mujeres con SOP; estas, ademas, se ven afectadas por ansiedad,
pobre percepcion de la imagen corporal, baja autoestima, sintomas depresivos, retraso en
el diagnostico y educacion e informacion inadecuadas por los profesionales de la Salud;
debido a esto, esta la importancia de los beneficios de tratamientos para pacientes con

SOP para sus diferentes manifestaciones clinicas®’.

Por su parte, diversos autores coinciden en los cambios de estilo de vida y los

beneficios que conlleva a las pacientes con SOP, tanto a nivel fisico como emocional.

Por su parte, Pérez Agudelo et al.®*, en su estudio Anovulacién y amenorrea
secundaria: enfoque facil y practico, realizaron una revision bibliografica y revisaron la
literatura médica de los ultimos 10 afios, en libros de texto, PubMEd, Ovid, Clinical
Guidelines y Cochrane Library, desde el 01 de enero del 2010 hasta junio del 2020, en
idiomas espaiiol e inglés, donde manifestaron que la anovulacion ocurre en el 30% de
parejas infértiles y la amenorrea secundaria en el 4% de mujeres en edad reproductiva; si
bien ambas pueden ser producidas por las mismas causas, la amenorrea presenta una
causa uterina adicional en el 6% de las veces. La clasificacion etioldgica en cinco
compartimentos es una guia facil de seguir, para lograr un correcto diagndstico diferencial
y manejos apropiados. En el 2017, un metaandlisis concluy6 que el clomifeno no es tan
bueno, superandolo la combinacion de clomifeno y metformina o de solo letrozol. En el

2018 y 2019 los metaanalisis del grupo Cochrane con 7 935 pacientes concluyeron que el
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letrozol es mejor que el clomifeno en tasas de embarazos, y en la actualidad se maneja
como primera linea: letrazole, segunda linea letrazole-clomifeno o solo clomifeno, y

tercera linea ampollas de FSH o drilling ovarico por laparoscopia.

Steinberg et al. *°, en el analisis secundario de un estudio aleatorizado y controlado
de modificaciones en el estilo de vida solas o combinado con hormonas, dicen que los
anticonceptivos mejoran la disfuncion sexual en mujeres con SOP, lo cual se evalud
utilizando el indice de funcioén sexual femenina (FSFI) y la escala de angustia sexual
femenina revisada (FSDS-R). El FSFI es un cuestionario validado autoadministrado que
se utiliza para evaluar la funcion sexual femenina; en el cuestionario se considera la
evaluacion estandar de oro de la sexualidad e incluye 19 preguntas agrupadas en seis
dominios (deseo, excitacion, lubricacion, orgasmo, satisfaccion y dolor). La disfuncion
sexual es altamente prevalente en mujeres con SOP, donde los resultados sugieren que
los tratamientos habituales para el SOP, incluyendo las modificaciones intensivas del
estilo de vida y junto con anticonceptivo oral (OCPs), son potencialmente capaces de
mejorar la funcion sexual en estas mujeres; el mecanismo para estas modificaciones es
probablemente multifactorial.

Se evidencia, entonces, como diferentes autores comentan los beneficios de las
terapias en pacientes con SOP con problemas de fertilidad, asi como multiples
alteraciones que ocurren en la pareja, como lo es la disfuncion sexual.

Liu Y et al.’, en su metaanalisis y revision sistematica, realizaron bisquedas en
PubMed, Embase, Biblioteca Cochrane, Infraestructura Nacional de Conocimiento de
China, Wanfang y bases de datos de literatura biomédica China en linea, donde la
metformina utilizada en SOP tiene el efecto de mejorar la sensibilidad a la insulina. Varios
estudios han demostrado que la simvastatina puede mejorar eficazmente el metabolismo
de los lipidos en sangre de los pacientes con SOP; es por eso por lo que, entonces, si los
dos medicamentos pueden usarse para optimizar el efecto del tratamiento, este estudio ha
explorado y verificado en este aspecto que los estudios han demostrado que, después del
uso combinado con farmacos reguladores del metabolismo de los lipidos en sangre, el
efecto de sensibilizacion a la insulina, el efecto de regulacion de las hormonas sexuales
de la metformina y el efecto de regulacion de los lipidos en sangre de la simvastatina han
mejorado significativamente, y se han obtenido efectos terapéuticos mas satisfactorios.

Por otro lado, en comparacion con la metformina sola, la metformina combinada

con simvastatina puede reducir significativamente los niveles de TC, TG, LDL, T y FIN
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en pacientes con SOP. Sin embargo, solo un ECA informo reacciones adversas entre los
nueve ECA incluidos, por lo que aiin se necesita mas atencion para garantizar la seguridad
del uso combinado de metformina y simvastatina. Por lo tanto, la eficacia y la seguridad
de la metformina combinada con la simvastatina en el tratamiento del SOP, ain deben
verificarse mas a fondo mediante ECA de alta calidad, multicéntricos y de muestra

grande®®.

Por su parte Aguilar et al.?’

, en su estudio de revisidon prospectivo, en relacion con
el tratamiento en sindrome de ovario poliquistico, mencionan que se estudiaron 83
pacientes en el servicio de Biologia de la reproduccion humana, de la Unidad médica de
alta especialidad, ubicado en Monterrey, de agosto del 2019 a octubre del 2020, en
pacientes con resistencia a la insulina asociada con sindrome de ovario poliquistico e
infertilidad, donde se utilizaron criterios de inclusién, como pacientes con resistencia a la
insulina asociada al sindrome de ovario poliquistico e infertilidad por anovulacioén, con
limites de edades de 20 a 38 afios. La poblacion en estudio tratada con mioinositol mostro
disminuciones mas significativas en las otras variables evaluadas versus metformina,

mayor disminucion de IMC, de las concentraciones de insulina y glucosa en el grupo que

recibio mioinositol.

De igual manera, LH, 17-OH progesterona, androstenediona, testosterona libre
disminuyeron con mayor eficacia en pacientes tratadas con mioinositol. Los datos de este
estudio muestran que el mioinositol, a dosis de 600 mg cada 12 h en la forma farmacéutica
de cépsulas de soft-gel, mejord dos veces mas el indice de HOMA que la metformina al
cabo de 12 semanas de tratamiento en pacientes con resistencia a la insulina e infertilidad

asociadas con sindrome de ovario poliquistico®’.

Por su parte, Gelin®, en su estudio de revision sistematica en relacion con el
tratamiento en el sindrome de ovario poliquistico, mencionan que se realiz6 una busqueda
en el registro de ensayos del grupo Cochrane de Ginecologia y Fertilidad, en el registro
de Cochrane Central de Ensayos Controlados, en Medline, Embase y CINAHL, en los
registros de ensayos, donde se realizaron busquedas manuales en la referencia de los
articulos identificados. Ademas, se establecid contacto con expertos en el campo, para
identificar estudios adicionales, se seleccionaron ensayos controlados aleatorizados sobre
la administraciéon de metformina versus pildora anticonceptiva solas o combinadas en

mujeres con SOP.
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Los criterios de valoracion principalmente fueron el hirsutismo y los efectos
adversos. Se identificaron 38 estudios adicionales, se incluyeron 44 ensayos controlados
aleatorizados (ECA), donde participaron 2 254 mujeres, 39 ECA en 2 047 mujeres
adultas, cinco ECA en 206 mujeres adolescentes. En las mujeres adultas atin no se conoce
con certeza la funcion de la metformina, en comparacion con la pildora anticonceptiva
sobre el hirsutismo. La metformina puede ser menos efectiva para mejorar el hirsutismo,
en comparacion con la pildora anticonceptiva en el subgrupo de pacientes con IMC de 25

kg/m2 a 30 kg/m288,

Por otra parte, la metformina puede aumentar la tasa de eventos adversos
gastrointestinales graves, en comparacion con la pildora anticonceptiva; sin embargo, la
metformina puede disminuir la incidencia de otros efectos adversos graves, en
comparacion con los anticonceptivos. Y en mujeres adolescentes no se conoce si existen
diferencias entre la metformina y los anticonceptivos orales, en cuanto al hirsutismo y

eventos adversos®®.

La metformina, si se administra sola, o los anticonceptivos administrados solos
pueden ser menos efectivos para mejorar el hirsutismo, en comparacion de si se
administran de manera combinada; en las mujeres adolescentes con SOP no existe certeza
de que haya diferencias en cualquiera de las comparaciones para el hirsutismo y los

eventos adversos, debido a la falta de evidencia®®.

Una vez finalizadas estas revisiones previas, diferentes autores coinciden en los
beneficios de los diferentes tratamientos utilizados para la resistencia a la insulina, como

lo es el uso de metformina en pacientes con SOP.
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CAPITULO V- CONCLUSIONES Y RECOMENDACIONES
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Conclusiones

e Se determina que la fisiopatologia general del Sindrome de Ovario Poliquistico
en mujeres en edad reproductiva es variada, donde se evidencia disfuncion
neuroendocrina (hipersecrecion de la hormona luteinizante LH), secrecién normal
o disminuida de la hormona foliculoestimulante (FSH), trastorno metabolico de
resistencia a la insulina e hiperinsulinemia, disfuncion de la esteroidogénesis
ovarica suprarrenal, incremento de la actividad de la enzima citocromo P450c17,
disfuncion de la foliculogénesis ovarica.

e Seidentifica que el Sindrome de Ovario Poliquistico es un trastorno con una fuerte
implicacion reproductiva, pero también metabdlica; es comun que las mujeres en
edad fértil con SOP tiendan a enfocar su prioridad en la dificultad para lograr la
concepcion, sin tener en cuenta que durante el curso de su vida estdn presentes
una serie de factores de riesgo.

e Dentro de los criterios diagnosticos para el Sindrome de Ovario Poliquistico, los
mas ampliamente estudiados o recomendados son los criterios de Rotterdam.

e Se establecid que el estudio mas sensible para confirmar el diagnéstico de SOP
fue el ultrasonido, posterior a confirmar que las pacientes contaran con dos o mas
criterios de Rotterdam.

e Dentro de los tratamientos disponibles en instituciones de Salud, se encontraron
los siguientes: anticonceptivos orales, antiandrogenos, hipoglucemiantes orales,
sensibilizadores de insulina, agentes de induccion de la ovulacion y tratamientos
convencionales para la obesidad, los anticonceptivos orales combinados
utilizados recientemente, como etinilestradiol + acetato de ciproterona,
etinilestradiol + desogestrel y etinilestradiol + drospirenona.

e Se demuestra la eficacia de la combinacién de clomifeno y metformina, una
terapia prometedora en el SOP, ya que se mostraron mayores tasas de fertilidad
durante su administracion en mujeres con Sindrome de Ovario Poliquistico.

e Dentro de los beneficios del tratamiento integral del Sindrome de Ovario
Poliquistico, se encontrd que el efecto de la dieta de bajo indice glucémico en el
perfil reproductivo y clinico, en estas pacientes, demostrdé cambios significativos,
mostrando una mejoria en los niveles glucémicos, controlando la resistencia a la

insulina.
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Se indica, para mejorar la calidad de vida en parejas con diagndstico de SOP,
quienes presentan disfuncion sexual, se debe implementar ejercicio y administrar
anticonceptivos orales, que son potencialmente capaces de mejorar la funcion

sexual en estas mujeres.

Recomendaciones

Recomendaciones para las instituciones de Salud: privadas y publicas

Realizar investigaciones a partir de la atencion brindada, a nivel institucional, a
las pacientes con Sindrome de Ovario Poliquistico, que brinden un mejor abordaje
sobre las diversas caracteristicas de ellas, asi como las diferentes respuestas a los
tratamientos farmacoldgicos y no farmacologicos brindados por las instituciones,

como hospitales y clinicas, tanto publicos como privados.

Capacitar a los médicos de atencidon primaria en el abordaje diagndstico y

terapéutico sobre el manejo del Sindrome de Ovario Poliquistico.

Recomendaciones para el personal de Salud en general

Concientizar al personal de Salud en la deteccion temprana sobre las principales
patologias asociadas en el Sindrome de Ovario Poliquistico, que son clave para
llegar a su diagndstico oportuno.

Promover charlas informativas en centros hospitalarios y clinicas, sobre el
impacto en la calidad de vida que genera esta patologia y cdmo mejorar los
sintomas, y aprender a convivir con la enfermedad.

Brindar mejores opciones para el manejo de infertilidad en pacientes con SOP.
Realizar futuras revisiones bibliograficas, en las cuales se incluyan estudios con

muestras mas homogéneas de pacientes con diagnostico previo de SOP.
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Anexo 1. Clasificacion de articulos consultados segun nivel de

evidencia
Nivel
Autor / | Referenc | Titulo del | Tipo de | de Poblacio M . Resultados 'y
. ~ . . . . etodologia .
Revista/ Aiio | ias articulo estudio eviden | n conclusiones
cia
Aguilar M, | 87 Efecto y | Estudio 4 Se Estudio De los 83
Treviio B, tolerancia prospectiv estudia- prospectivo de | pacientes
Castafieda D, gastrointestinal | o ron 83 | etiqueta abierta | estudiados, 33
Martinez G, de mioinositol pacientes | no controladano | recibieron 600
O P. Ginecol vs. metfor-mina aleatorio vS. | mg de
Obstet Mex, en el control activo de | mioinositol en
2021 metabdlico 'y referencia, con | capsulas de
hormonal  de diseflos de | soft-gel por via
pacientes con grupos paralelos | oral cada 12hrs
sindrome  de efectuados enel | y 50 tomaron
ovario servicio de | 850 mg de
poliquistico. biologia de la | metformina
reproduccion cada 12hrs
humana de la | durante 12
unidad médica | semanas, 75
de alta | pacientes
especialidad completaron el
estudio, se
demostro la
ventaja del
tratamiento con
mioinositol en
la reduccion del
indice de
HOMA, y otros
parametros
metabdlicos 'y
hormonales en
pacientes con
resistencia a la
insulina
asociada  con
sindrome  de
ovario
poliquistico e
infertilidad, con
buena
tolerabilidad
gastrointestinal.
Gelin M. | 88 Metformina Revision 3 4506 Se incluyeron Se identificaron
Evidencia versus la | sistematica ensayos 38 estudios
actualizada pildora controlados adicionales. Se
en la préctica anticonceptivao aleatorizados incluyeron 44
ambulatoria,2 ral combinada (ECA) sobre ECA (2.253
020 para el la mujeres),
hirsutismo, el administracion con 39 ECA en
acnéy el patron de metformina mujeres adultas
menstrual en el versus PAO (2.047 mujeres)
sindrome  de (solas o en y cinco ECA en
ovarios combi- mujeres
poliquisticos nacion) para adolescentes
mujeres con (206 mujeres).
SOPQ La calidad de la
evidencia
varié de muy
baja a baja. En
las mujeres




adultas con
SOPQ, la
metformina
puede ser
menos efectiva
para mejorar el
hirsutismo en
comparacion
con la
PAOenel
subgrupo de
IMC de 25
kg/m

2

a 30 kg/m

2

, pero no

existe certeza
acerca de si
hubo
diferencias
entre la
metformina
ylaPAO en los
subgrupos de
IMC <25 kg/m
2

e IMC > 30
kg/m

2

Gonzalez TR,
Diaz LA,
Trimifio GL,
Rev Cuba
Endo

27

Hiperandrogeni
smo y
trastornos
metabdlicos en
mujeres  con
sindrome  de
ovario
poliquistico

Estudio
trans-
versal

38
pacientes
de 19-39
afios del
Sexo
femenino

Fueron
incluidas todas
las mujeres que
asistieron a la
consulta de
infertilidad, que
cumplieran los
criterios de
Rotterdam para
el diagndstico
de sindrome de
ovario
poliquistico (n =
38).

Las

pacientes con
hiperandrogeni
smo tuvieron
mayor
frecuencia de
obesidad (82,4
%;

p = 0,013),
circunferencia
abdominal > 88
cm (94,1 %; p=
0,005),
tolerancia a la
glucosa
alterada (41,2
%; p=10,001) e
hiperuricemia
17,6 %; p =
0,045).

Como
conclusiones
los  trastornos
metabolicos
fueron
frecuentes en
este grupo de
pacientes. Las
portadoras  de
hiperandrogeni
smo tuvieron
trastornos
metabolicos




mas marcados
que las no
hiperandrogéni
cas, sobre todo
tolerancia a la

glucosa
alterada e
hiperuricemia,
probablemente
mediados por la
obesidad.
78 Seguridad  y | Revision 3 1043 Se incluyeron | Se incluyeron
Fraison E, efectividad del | sistematica participan | ensayos clinicos | 28 estudios con
uso de tes controlados en | un tamafio de
Kostova  E, metformina paralelo o de | muestra total de
Moran L, sola o disefio cruzado 1043
. combinada con participantes.
Bilal S, Ee C, anticonceptivos Los estudios
Venetis  C, orales para el recuperados
manejo de las fueron
Costello M. pacientes  con conducidos
Cochrane sindrome  de entre 2003 y
ovario 2018, siendo
database  of poliquistico. financiados en
systematic su mayoria por
. entidades
Reviews académicas, los
2020. experimentos
reclutaron a
personas en
edades entre 15
y 40 aos, al
comparar
metformina y
anticonceptivos
orales, la
metformina se
asocia con
mayores
puntajes en la
escala de
hirsutismo  y
una menor
mejoria en el
ciclo menstrual.
Moncada S, | 55 Sindrome  de | Retrospecti | 2 73 264 | Estudio Con el
Ramos A, ovario Vo pacientes | retrospectivo, diagnostico de
Muiioz L. poliquistico: transversal atendi- transversal, no sindrome
Rev Fac Cien casos confirma- | no dasenla aleatorio. Se | ovario
2018 dos y trata- | aleatorio consulta revisaron 56 | poliquistico,
miento en externa expedientes de | 31(55.4%)
consulta pacientes con tenian
externa del el diagnostico | diagndsticos,
Hospital de sindrome de | ultrasonogréfic
Escuela ovario 0s, en
Universitaria. poliquistico, 26(83.9%)
valorados pacientes no se
mediante encontrd
criterios de | consignado en
Rotterdam el expediente

sintomas de

hiperandrogeni
smo, se
consignd
acantosis

nigricans en




2(6.5%),
alopecia y acné
3(9.7%),
respectivament
e

como signo
hiperandrogéni
co.

El

diagnodstico y
tratamiento de
sindrome  de
ovario
poliquistico no

sigue
protocolos
estandarizados,
ya que

de los 31

expedientes con
resultado  por
ultrasonido,
solo 5(16.1%)
reunian los
criterios para el
diagndstico

de dicha
patologia

Roman J,
Aleman M,
Penialba  E,
Roman C,
Concepcion
A, Pimental
M, Ciencia y
salud 2022

70

Prevalencia del
sindrome  de
ovario
poliquistico en
pacientes que
acudieron a una
consulta de
ginecologia
obstetricia 'y
endocrinologia
en La Romana,
Republica
Dominicana
durante el
periodo enero
2019-2020

Observacio
nal y
retrospecti
7

252
pacientes

Para esta
investigacion se
utilizé6 la guia
STROBE
(Strengthening
the Reporting of
Observational
Studies in
Epidemiology)
para  estudios
observacionales
y se utiliz6 la
poblacion
completa de las
pacientes  que
acudieron a un
consultorio de
La Romana
entre los meses
de enero 2019 y
enero 2020

Los resultados
mostraron que
un 67 % de las

mujeres no
presentaron
SOP,
correspondiend
0 a 170
pacientes,

mientras  que
las 82 pacientes
restantes
presentaron
SOP,
representan-do
un 33 %.
Asimismo, el
grupo etario
con mayor
frecuencia de
SOP
correspondié al
rango de 26 a
35 afios con un
524 %, la
prevalencia de
sindrome  de
ovario
poliquistico fue
de un 33%. El
rango de edad
mas frecuente
fue de 26 a 35
afos.
Predomin6é la
presencia  de
pacientes con
SOP no obesas.
La




comparacion de
las  pacientes

con ciclos
menstruales
irregulares fue
mayor para
aquellas  que
padecen SOP.
Vaca M, | 63 Angiogénesis e | Revision N/A Revision Como
Vaca V., infertilidad en | biblio- sistematica de | resultados se
Vaca S, Isrel el sindrome de | grafica 27 articulos, de | puede decir que
C, Vaca S,D ovario los cuales solo | el factor de
D, Pro poliquistico 'y 12 cumplieron | crecimiento
Scienses su expresion en con los criterios | endotelial
2022 el gen factor de de inclusién | vascular es el
crecimiento para su lectura principal factor
endotelial angiogénico
vascular que promueve
la proliferacion
y migracion de
células
endoteliales y
la
permeabilidad
vascular, como
conclusion el
liquido
folicular en las
mujeres  con
SOP con
anovulacion
tiene  niveles
reducidos  de
metabolitos de
estrogenos  y
proangiogénico
s
Steinberg M, | 85 Modificaciones | Analisis 149 Los pacientes en | Como
Hsu A, MD, de estilo de | secunda- mujeres edades entre 18- | resultados: no
Allison K, vida, solas o | rio de un fueron 40 afios de edad, | hubo cambios
Dodson W, combina-das estudio asigna- un indice de | en la
Etherton K, con aleatorizad das al | masa corporal | puntuacion
Kunselman anticonceptivos | o y azarauno | de 27-42 kg/m2 | total en FSFI o
A, Stetter C, orales, mejoran | controlado de  tres | yun diagnostico | FSDS-R en
Williams N, la  disfuncion grupos de | de SOP segliin | ninguno de los
Gnatuk  C, sexual en trata- los criterios de | grupos de
Estes S, mujeres con miento Rotterdam tratamiento. Sin
Sarwer D, sindrome de modificados embargo, se
Coutifaris C, ovario observo un
Legro R, poliquistico incremento en
Dokras A, la
Fertilyti and subpuntuacion
sterility 2021 en el dominio

de deseo sexual

en los
tratamientos
Lifestyle y
Combined,

mostrando  un
in- cremento en
el deseo sexual
a lo largo del
periodo de 16
semanas, como
conclusiones, la
disfuncion

sexual es




altamente
prevalente en
mujeres  con
PCOS. Los
resultados
sugieren  que
los tratamientos
habituales para
el PCOS,
incluyendo las
modificaciones
intensivas  del
estilo de vida y
la combinacion
de
modificaciones
intensivas  del
estilo de vida

junto con
OCPs, son
potencial-

mente capaces
de mejorar la
funcién sexual

en estas
mujeres.
Espita de la | 59 Caracteristicas | Estudio de 837 Se incluyeron | Como
Hoz F, Rev clinicas, corte mujeres mujeres que | resultados la
Colomb 2022 hormonales, transversal de 18-35 | cumplian edad media de
bioquimicas y aflos estrictamente las
prevalencia del los criterios | participantes
sindrome  de establecidos por | fue de 32,46 +
ovario el consenso de | 5,19 anos. El
poliquistico en Rotterdam para | grupo mas
mujeres del eje SOP en el | representativo
cafetero, momento de la | fueron las
Colombia, atencion, menores de 30
2016-2020 menarquia afios y la

minima de tres
afos antes de ser
reclutadas y que
no fuesen
usuarias de
anticonceptivos
hormonales; en
tres
instituciones
universitarias de
referencia
ubicadas en el
Eje Cafetero de
Colombia
(Armenia,
Pereira y
Manizales),
entre 2016 y
2020

prevalencia del

SOP fue del
14,26%. El
56,39%

correspondié al
fenotipo  “A”,
seguido del
fenotipo  “D”

(18,75%). El
13,85% de las
mujeres no
presentaron
ovarios
poliquisticos en
el estudio
ecografico y el
18,75% no
reporto
hiperandrogeni
smo. Como
conclusiones es
alta la
prevalencia del
sindrome  de
ovario
poliquistico en
las mujeres del
Eje  Cafetero,
con predominio




del  fenotipo
“A”, por lo que
se  requieren
mas esfuerzos y
educacion  de
los

profesionales
para lograr la
estandarizacion
de los criterios
diagndsticos,
con el proposito
de establecer
tanto la
prevalencia
como la
caracterizacion
fenotipica del
SOP en toda
Colombia.
Behboudi S, | 64 Riesgo cardio | Estudio de 1702 Estudio de | Como
Ramenazi F, metabdlico en | cohortes mujeres cohortes resultados  en
Farhad H, el sindrome de en edad | poblacional del | total, se
Khalli D, ovario reproduct | Estudio de | observaron 178
Cheraghi L, poliquistico: iva de las | Lipidos y | pacientes con
Hadigheh K, estudio que 178 | Glucosa SOP y 1524
Azizi F, poblacional de mujeres controles sanos
Fertilyti and seguimiento a son PCOs durante una
sterility 2018 largo plazo y 1524 mediana de
controles seguimiento de
12,9 afios
(1,98-15,79
afios) como
conclusiones.
en este estudio
de cohortes
basado en la
poblacion a
largo plazo, el
riesgo de
desarrollar
hipertension y
MetS, y de
obesidad y
obesidad
central en
mujeres
jovenes con
SOP fue mayor
que en las
mujeres sanas
después del
ajuste por
posibles
factores de
confusion.
Monteagudo 66 Resistencia a la | Estudio Incluy6 Incluy6 152 | Como
G, Gonzilez insulina en | descriptivo 152 mujeres: 45 sin | resultados: se
R., Gémez M, mujeres  con | trans- mujeres sindrome de | diagnosticd
Ovies G, sindrome de | versal ovario intolerancia en
Menocal A, ovario poliquistico ayunas en una
Rodriguez K, poliquistico (Grupo 1); 46 | mujer de cada
Puentes J, con sindrome de | grupo y
Hernandez Y, ovario tolerancia

Rev Cubana

poliquistico
clinico  (Grupo

alterada en una
del II y III. No




Endocrinol
2020

); 61 con
sindrome de
ovario
poliquistico
clasico (Grupo
110).

hubo
diferencias
significativas
entre grupos
para los indices
de sensibilidad
o resistencia a
la insulina en
ayunas; ni del
HOMA entre
mujeres
normopeso  Vvs.
sobrepeso-
obesidad (p >
0,05). Como
conclusiones:
las mujeres con
sindrome  de
ovario

poliquistico
tienen  mayor
respuesta
glucémica,
resistencia a la
insulina e
hiperinsulinism
0  postsobre-
carga de

glucosa que las
mujeres  con
funcion ovarica
normal, mas
manifiesta en el
fenotipo
clasico. Los
indices de
ayuno son
menos
sensibles,
independien-
temente del
peso corporal

Singh J, Jain
A, Wadhwa
N, Tilax H,
Kumar A,
Gruyter 2022

67

La resistencia a
la insulina
como factor
etioldgico en el
sindrome  de
ovario poliquis-
tico: un estudio
de casos 'y
controles

Estudio de
casos y
controles

Incluy6 a
30
pacientes
norrmogl
u-cémicas
con SOP

Se incluy6 a 30

pacientes
normoglucémic
as con SOP
(definido

conforme a los
criterios
revisados de
Rotterdam
2003) con
edades
comprendidas
entre los 15y los
35 afios. En el
grupo de control
se incluyo a 30
voluntarias
sanas de edades
similares. La

glucosa en
ayunas se
analizo
mediante
espectrofotomet

ria, mientras que

Como
resultados en el
grupo de casos,
los parametros
antropomeé-
tricos y
marcadores de
RI estaban
elevados,
mientras  que
los indices
QUICKI y
HOMA fueron
inferiores,
comparados
con el grupo de
controles
(p<0,05). Las
pacientes con
un IMC 225
mostraron
valores mas
elevados en los
marcadores de
RI, asi como




la insulina en
ayunas se midio

unos indices
QUICKI y GI/I

mediante menores que las
inmunoensayo pacientes con
de un IMC <25, y
quimioluminis- | que los
cencia. Los | controles con
valores de | un IMC similar.
HOMA-IR, Log | En
HOMA-IR, conclusiones en
QUICKI, G/ y | las  pacientes
FIRI se | con SOP obesas
calcularon y normo
aplicando  las | glucémicas, la
férmulas elevacion de los
estandar marcadores de
RI no se puede
atribuir
Unicamente a la
obesidad o0 a la
obesidad
central. La
presencia
temprana de RI
en  pacientes
con un
diagndstico
reciente de
SOP, incluso
antes de
desarrollar
hipergluce-mia
e hiperinsuli-
nemia, senala a
la RI como un
factor causal en
el desarrollo del
SOP
Carmenate J, | 65 Asociacion Estudio Seestudio | Se tomaron | Como
Cabrera  E, entre el | descripti- a 30 | variables resultados  la
Monteagudo fenotipo de | vo mujeres clinicas: edad, | frecuencia del
G, Peix A, hipertrigli- transver- peso, talla, | fenotipo
Gonzéilez R, ceridemia sal indice de masa | hipertrigli-
Gonzalez R, obesidad corporal, ceridemia-
Montes  de abdominal, la circunferencia obesidad
Oca P, Rev resistencia a la de cintura y | abdominal fue
cubana insulina y las cadera, indice | 43,3 % (13/30).
endocrino, variables cintura/cadera, Los valores
2021 cardiome- tension arterial, | medios de
tabolicas en el ademas de | circunferen-cia
sindrome  de concentraciones | abdominal,
ovario de glucosa, | tension arterial,
poliquistico insulina, asi como de
colesterol total, | glucemia (p <
triglicéridos, 0,003),
HDL-c y LDL- | insulinemia (p
¢, e indice | = 0,028),
HOMA-IR. La | triglicéridos (p
aterosclerosis < 0,0001), e
subclinica  se | indice HOMA-
evalud por | IR (p = 0,012)
Doppler fueron mas
carotideo y | elevados en el
ecocardiograma | grupo de
(hipertrofia mujeres con esa
ventricular condicién. En
izquierda Y | conclusién. la




grasa
epicardica). El
fenotipo

hipertrigliceride

mia-obesidad
abdominal  se
defini6  como
triglicéridos
elevados (= 1,7
mmol/L) y
circunferencia
de la cintura >
80 cm.

presencia  del
fenotipo
hipertrigli-
ceridemia-
obesidad
abdominal es
frecuente  en
mujeres  con
sindrome  de
ovario
poliquistico, y
se asocia con
alteraciones del
metabolismo de
la glucosa y la
resistencia a la
insulina.  Este
pudiera ser
utilizado en la
préctica clinica

como un
marcador  de
riesgo para
alteraciones
cardiometaboli
cas.
Salazar G, | 79 Diagnéstico y | Revision N/A Se realizd una | Como
Revista trata-miento del | biblio- revision resultados, el
Diversidad sindrome  de | grafica bibliografica sindrome  de
Cientifica, ovario basada en | ovario
2022. poliquistico e diferentes poliquistico
infertilidad fuentes constituye  un
primarias y | trastorno
secundarias, multiorganico
como revistas y | que se presenta
articulos en mujeres de
cientificos con | edad
hallazgos reproducti-va,

recientes sobre
el diagnostico y
tratamiento del
sindrome de
ovario
poliquistico.

manifestan-
dose con
alteraciones del
ciclo menstrual
y la infertilidad.
En conclusion,
el diagndstico
del sindrome de
ovario
poliquistico
radica en su
asociacion con
diversas
patologias para
ofrecer manejo
individuali-
zado, tomando
en cuenta que
los cambios en
el estilo de vida
son considera-
dos el
tratamiento de
primera__linea,




para  mejorar

alteraciones
metabdlicas,
cardiovascu-
lares,
regularidad
menstrual y la
fertilidad
Kaing A, | 74 Niveles Analisis 750 Analisis Los hallazgos
Fertility and elevados de la | secunda- mujeres secundario  de | descritos
Sterility2021 hormona rio con SOP | datosrealizadoa | sugieren que las
antimii-lleriana partir de dos | mujeres, con
se relacionan ensayos clinicos | PCOs y niveles
con parto multicéntricos altos de AMH
prematuro  en aleatorizados: alta que
mujeres  con Embarazo en el | gestaron  tras
sindrome  de sindrome del tratamiento
ovarios ovario inductor de la
poliquisticos poliquistico tipo | ovulacion
que II (PPCOS II); y | representan un
se someten a un evaluacion de | grupo de alto
trata-miento de gestaciones riesgo de parto
induccién de la intrauterinas pretérmino.
ovulacion. multiples  tras | 2021.
estimulacion
ovarica
(AMIGOS)
Guzman J, | 60 Relacion entre | Revision N/A Se realiz6 una | Como
Rivera o, hipotiroi-dismo | biblio- busqueda en | resultados: se
Sepulveda J. y sindrome de | grafica PubMed y | seleccionaron
Rev Chil ovario LILACS con las | 51 articulos
Obstet poliquistico palabras clave | relacionados
Ginecol 2021 “Polycystic con el tema,
ovary publicados en
sindrome”, los ultimos 10
“Hypotyroi- aflos. La fi-

dism”, “thyroid
disease” y sus
respectivos
términos en
espaiiol, durante
julio de 2020

siopatogenia
entre ambos
trastornos  no
estd claramente
establecida. Se
ha encontrado
un importante
impacto
metabdlico en
este grupo de
pacientes y se
considera que
su riesgo
cardiovascu-lar
podria estar
aumentado.
Conclusiones:
al considerarse
la prevalencia
significativa y
las
complicacio-
nes que tanto a
corto como a
largo plazo
podrian  tener
las mujeres con
ambas
alteraciones, se
hace necesario
discutir la




necesidad de la
exclusion  del
hipotiroidismo
de los criterios
diagndsticos
aplicados para
el sindrome, la
tamizacion
temprana y el
estudio de las
implicaciones
terapéuticas
que trae su
abordaje

Mottecy  J,
Orlandin M,
Vasconcellos
F. Human
reproduction
update, 2019.
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Impacto
negativo  del
sindrome  de
ovario poliquis-
tico en la salud
osea: una
revision
sistematica y un
metaanalisis.

Se realizo
una
revision
sistematica
y un
metaanalisi
S.

31,383
mujeres
con SOP
y 102,797
con
controles.

Se  realizaron
buisquedas en las
bases de datos

de PubMed,
Embace y
Cochrane en
busca de
estudios

elegibles desde
el 1 de enero de
1990 hasta el 9
de octubre de
2018. Los
estudios
elegibles
incluyeron
mujeres
mayores de 18
afos con SOP,
que deben
diagnosticarse
de acuerdo con
el Consenso de
Rotterdam, la
Sociedad de
Exceso de
Andrégenos, el
Consenso de los
Institutos
Nacionales de
Salud o la
Clasificacion
Internacional de
Enfermedades.
Los estudios se
agruparon seguin
el IMC medio
de los pacientes:
<27 kg/m2 o
>27 kg/m2. Los
resultados se

encuestaron
como diferencia
de medias
(DM), MD
estandarizada
(SMD) y
cociente de
riesgos
instantaneos

(HR).

Resultados: en
general, se
recuperaron

921 estudios y
se eliminaron
31 estudios
duplicados.

Después de
seleccionar los
titulos y
resumenes, 80
estudios fueron
elegibles para
lectura de texto
completo. De
ellos, quedaron
23 estudios
para la sintesis
cualitativa. Con
la excepcion de

un estudio,
todos los
estudios se

consideraron de
alta calidad
segun la escala
de Newcastle-
Ottawa (NOS;
puntuacion >0).
Se realizd un
metaanalisis en
21 estudios, con
un total de

31 383 mujeres
con SOP vy
102 797
controles.
Conclusiones:
sobre la base de
la evidencia
disponible, es
posible suponer
que el SOP en
mujeres  con
IMC <27
kg/m2 se asocia
con impacto en
los marcadores
sustitutos de la
salud oOsea.




Guzman ], | 71 Revision de los | Revision N/A Se realizd una | Resultados: han
Robles P, criterios biblio- busqueda existido
Rivera o, diagndsticos grafica bibliografica diferentes
Ramirez F, para el durante el | consensos
Sepulveda A, sindrome  de periodo de | sobre los
Sepulveda J. ovario poliquis- febrero a abril | criterios
Rev Med, tico del 2020, en las | diagnosticos
2020 bases de datos | para el hallazgo
de PubMed- | de SOP.
Mendeley y
Ovid  sobre | conelusiones:
estudios el sindrome de
observacionales | juario
o analiticos, | ooliouistico es
art1.c1_11,05 de | yna alteracion
revision, cuya
capitulos  de | ocentacion es
libro, guias de heterogénea y
préctica clinica, constituye  un
revisiones factor de riesgo
sistematicas y | jmportante para
metaanalisis multiples
publicados en | ,jiaciones
los Gltimos 10 | 43¢0 biologicas
afios en los | . 0
idiomas  de | icosociales.
espaiiol e inglés, Actualmente,
usando los | 1o existe
téI’l’IllIlOS.MeSHI claridad en el
Polycystic diagnéstico en
ovary smdrome., la  poblacion
Hyperandrogeni | ,ojescente, ni
sm, ) tampoco  del
Overdiagnosis, evidente
Phenotype ¥ | pepeficio
Anovulation Yy | terapsutico en
los términos aquellas
DeCS Sindrome pacientes
del o ovanio | clasificadas
poliquistico, dentro de los
Hlperandroge- fenotipos
nIsmo, | menos severos,
sobredlagqostl- por lo que se
co, Fenotipo y | ecomienda
Anovulacién estudiar de la
mejor  forma
cada caso
Cabrera M, | 72 Variabilidad Revision N/A Se La variedad de
Monteagudo clinica del | biblio- seleccionaron fenotipos  del
G, Acosta A, sindrome  de | grafica articulos SOP hace que
Vazquez J, ovario poliquis- originales de los | las
Ovies. tico ultimos 10 afios, | manifestacione
Revista en buscadores | s clinicas y los
cubana de como PubMed, | factores de
endocrinologi Medscape, riesgo para
a, 2022 SciELO, otras
BIREME. morbilidades
sean

heterogéneas y
que puedan




aparecer en
cualquier parte
de la vida.

Saei M, | 73 La prevalencia | Revision 149,477 En este estudio | Se incluyeron
Ramezani F, del sindrome de | sistematica participan | se realizd6 una | doce estudios
Alavi H, ovario poliquis- | y tes busqueda de | para el
Ahmadi  F, tico en | metaanalisi articulos metaanalisis. El
Ozgoli G, adolescentes: ] publicados con | numero total de
Rashidi F, una  revision limitaciébn ~ de | participantes en
Ghasemi V. sistematica y idioma inglés y | el estudio fue
Int J Reprod metaanalisis sin limite de | de 149.477. El
Biomed, tiempo en | puntaje de
2019. diferentes bases | calidad
de datos | promedio  de
(Scopus, todos los
PubMed y Web | estudios fue
of Science, | 8.67, El
Embase y | resultado  de
Cochrane), en | este estudio
enero de 2019. | mostrd que
Los 12 estudios | existe una
que cumplieron | variacion en la
con los criterios | prevalencia de
de que | SOP en
ingresaron a una | adolescentes
escala de | con base en
evaluacion diferentes
cualitativa de 5 | criterios. Se
o mas, fueron | sugieren mas
sometidos a | estudios
revision basados en la
sistematica y | comunidad
metaanalisis. Se | entre
utilizaron  las | adolescentes en
pruebas de | diferentes
Egger y Begg | partes del
para comprobar | mundo.
el sesgo de
publicacion. Los
datos se
analizaron con
el software
STATA, version
11.1
Mohamed A, | 77 La eficacia | Revision 8765 Se siguieron | La  busqueda
Menshawy A, comparativa de | sistematica pacientes | las pautas de la | final del 15 de
Hasabo E, 55 y se declaracion mayo de 2021
Mohamed A, intervenciones | metaanalisi incluye- PRISMA  (S6 | recuperod 23
Mohamed A, en  pacientes | S ron en la | File PRISMA) | 305 citas tinicas
Muhammad obesas con revision durante la | de la busqueda
E, Menshawy sindrome  de sistematic | preparaciéon de | en seis bases de
E, Oumaima ovario a y | esta  revision | datos
O, Menshawy poliquistico: un metaanali | sistematica  y | electrénicas.
A. National metaandlisis en sis de | metaanalisis en | Finalmente,
Library  of red de 101 tratamient | red, y se | 101 ECA de
Medicine, ensayos 0s realizaron todos | 108  informes
2021. aleatorios multiples. | Jos pasos en | con un total de

estricta
conformidad
con el manual
Cochrane de
revisiones
sistematicas de
intervencion.

8765 pacientes
se incluyeron
en la revision
sistematica y
metaanalisis de
tratamientos

multiples.  Se
incluyeron 55
intervenciones




diferentes: 22
monoterapias y
33

combinaciones.
Pérez 84 Anovulacion y | Revision N/A Este articulo es | La anovulacion
Agudelo LE, amenorrea biblio- una  revision, | ocurre en el
Revista med, secundaria: grafica con el objetivo | 30% de parejas
2020 enfoque facil y de actualizar el | infértiles, y la
practico enfoque y | amenorrea
manejo de la | secundariaen el
anovulacion 'y | 4% de mujeres
amenorrea en edad
secundaria. Para | reproductiva.
ello, se revisd la | Si bien ambas
literatura pueden ser
médica de los | producidas por
ultimos 10 afios, | las mis
en libros de | mas causas, la
texto, PubMed, | amenorrea
Ovid, Clinical | presenta  una
guidelines y | causa uterina
Cochrane adicional en el
Library, desde | 6% de las
el primero de | veces.
enero del 2010 | La
hasta junio del | clasificacion
2020, en | etiologica en
idiomas espafiol | cinco
e inglés, | compartimento
teniendo en | s es una guia
cuenta las | facil de seguir,
palabras clave. para lograr un
correcto
diagndstico
diferencial y
manejos
apropiados.
Mucho més si
se cuenta con
laboratorio
de hormonas e
imagenologia.
La amenorrea
necesita
tratamiento, y
la anovulacién
también, si hay
infertilidad,
para evitar los
riesgos
del
hiperestrogenis
mo o del
hipoestrogenis
mo
cronicos.
Saadati N, | 82 El efecto de la | Revision 412 Se realizd una | Resultados: de
Haidari F, dieta de bajo | sistematica personas | busqueda 935
Barati M, indice y con sistematica en | publicaciones,
Nikbakht B glucémico en el | metaanalisi sobrepeso | las principales | 542
Mirmomeni perfil ] y obesas | bases de datos | permanecen
G, Rahim F. reproductivo y con SOP | de indexacion, | después de la
National clinico en incluidas eliminacion de
Library  of mujeres  con Scopus, duplicados.




Medicine, sindrome  de PubMed/Medli-
2021. ovario poliquis- ne, ISI Web of
tico: una Science,
revision Embase,
sistematica y Cochrane
metaanalisis central y
CINAHL
(1966-30  de
abril de 2021)
utilizando
conceptos clave
de PCOS.
Deswual R, | 75 Diseccionando | Revision 21 Se realizd una | Se  descubrio
Suneja A. el papel de los | sistematica estudios busqueda que los micro-
Fertility and micro-RNA y en total, | electronica de | RAN miR-29a-
Sterility, como un | metaanalisi mujeres literatura 5p y miR-320
2019. marcador de | s con SOP | utilizando las | eran
diagndstico bases de datos | significativame
para el Pub Med, | nte asociados
sindrome  de Scopus y | con el PCOS.
ovario poliquis- Google Scholar, | El grafico en
tico: una para identificar | embudo reveld
revision los estudios | una ausencia de
sistematica 'y relevantes hasta | sesgo de
metaanalisis mayo de | publicacién
2019.Se utiliz6 | para miR-29a-
un modelo de | 5p y miR-320.
efectos El andlisis de
aleatorios para | caracteristicas
realizar un | operativas con
metaanalisis. un area bajo el
valor de la
El cambio en la | curva de 0.95
proporcion y los | demostré  que
valores de P se | MiR-29a-5p es
usaron para el mejor
agrupar el efecto | marcador  de
de tamafio. diagnostico de
PCOS.
Jiang X, | 62 Perfil de | Estudio 65 Todos los | Los miARN de
Jingyu L, expresion experiment pacientes | participantes exosomas
Zhang B, Hu diferencial de | al con SOP | fueron plasmaticos
J, Ma J, Cui micro ARN y 75 | reclutados  de | secuenciados se
L, Chen Z, exosoma-les controles | pacientes que | determinaron
Fertility and plasméticos en de la | buscaban mediante la
Sterility, mujeres  con misma tratamiento de | reaccién
2021 sindrome  de edad. fertilidad en el | cuantitativa En

ovario poliquis-
tico

Centro de
Medicina

Reproductiva de
la Universidad
de Shandong, de
enero a junio de
2017. Todos los
pacientes tenian
entre 20 y 36
afos; 15 eran
pacientes  con
SOP y 15 eran
controles

inscritos como
cohorte de
descubrimiento
para la

cadena de la
polimerasa con
transcriptasa
inversa (qRT-
PCR) en una
cohorte  mas
grande, seguida
de analisis de
Gene Ontology
(GO) y Kyoto
Encyclopedia
of Genes and
Genomes
(KEGG). El
analisis de
correlacion y el
analisis de la




secuenciacion
de miARN
exosomal.

curva de
caracteristicas
operativas  del
receptor (ROC)
se utilizaron
para determinar
la  asociacion

entre los
fenotipos  de
SOP y la

expresion  de
miARN.

Garcia F, | 83 Sindrome  de | Disefio de Se Se  reclutaron | Dado que los
Saucedo de la ovario poliquis- | encuestas, incluye- mujeres con | fenotipos  del
Llata E, tico y calidad | comparativ ron 49 | diagndstico de | SOP difieren en
Sanchez M, de vida 0, probabi- mujeres SOP, mediante | sus
Carmona 1. listico con SOP, | los criterios que | caracteristicas
Revista aleatorio quienes se | se describen | clinicas, se
Iberoamerica simple dividiero | més adelante. | considera
-na de n en | Aquellas  que | importante
Fertilidad 'y cuatro cumplieron los | resaltar que
Reproduccio grupos, requisitos, dichas
n  Humana, de recibieron una | caracteristicas
2021 acuerdo hoja informativa | afectan
con el | y firmaron el | diferentes
fenotipo consentimiento. | aspectos en la
de la calidad de vida
enferme- de la mujer con
dad SOP.
Ezeh U, | 68 Disfuncion Estudio 57 114 (57 | Las  mujeres
Chima E, menstrual en el | prospec- mujeres controles sanos | oligoovulato-
Pisarska M, sindrome  de | tivo con SOP |y 57 PCOS) | rias con SOP y
Azziz R, ovario poliquis- | transver- (criterios | participantes en | oligoameno-
Fertility and tico: asociacion | sal. nacionale | edad rrea manifiesta
Sterility, con el estado s de Salud | reproductiva tienen mayores
2021. Acav dindmico de la de 1990) | fueron grados de RI
resistencia a la y 57 | reclutados pero no HA, en
insulina en mujeres prospectiva y | comparacion
lugar del sanas con | consecutivamen | con  mujeres
hiperan-droge- control, -te para el | eumenorreicas
nismo. empare- estudio. Los dos | oligo-
jadas por | grupos fueron | ovulatorias con
el indice | emparejados por | SOP, lo que
de Masa | el indice de | sugiere que la
Corporal | masa corporal | RI y la
(IMCQ). (IMCQ). hiperinsuline-

mia, pero no ¢l
HA, juegan un
papel en la

determinacion
del grado de
disfuncion

menstrual, que
puede  usarse

como un
marcador
clinico del

grado de RI en
el SOP oligo-
ovulatorio.




Liu Y, Shao | 86 La eficacia y | Metaanalis 746 Se  realizaron | La metformina
Y, Xie J, seguridad  de | is y pacientes | busquedas en | combinada con
Chen L, Zhu metfor-mina revision con SOP PubMed, simvastatina es
G, Wolters combinada con | sistematica Embase, superior a la
Kluwer simvastatina en Biblioteca metformina
Health.2021 el tratamiento Cochrane, sola en el
del sindrome de Infraestructura tratamiento de
ovario poliquis- Nacional de | pacientes con
tico Conocimiento sindrome  de
de China, | ovario
Wanfang y | poliquistico,
bases de datos | con mas
de literatura | ventajas en la
biomédica china | mejora de los
en linea, para | niveles de
identificar los | hormonas
ECA que | sexuales,
evalian la | lipidos en
eficacia de la | sangre y azucar
metformina en sangre. Sin
combinada con | embargo, la
simvastatina en | seguridad de
el tratamiento | esta terapia aun
del SOP. Se | debe explorarse
calcularon  la | mas a fondo en
diferencia  de | estudios
medias clinicos con
estandarizada muestras
(DME) y el | grandes y de
intervalo de | alta calidad.
confianza del 95
% (IC del 95 %)
para evaluar los
efectos
sintetizados.
Herrefio S, | 76 Rendimiento Estudio Participar | Mediante un | Con base en los
Del Rio L, cognitivo  en | analitico on 20 | muestreo  por | resultados de la
Rev. CES mujeres  con | trans- mujeres conveniencia, se | presente
Psico, 2018 sindrome  de | versal con mayores selecciond6 un | investigacion y
ovario poliquis- | disefio de de 21 | grupo de | en estudios
tico: un estudio | casos/ aflos mujeres con | previos, se
piloto controles. diagnostico de | observa que las
SOP  (GSOP) | pacientes con

(n=10), con un
promedio de
edad de 26,1
aflos y 15,5 aflos
de escolaridad.

diagnodstico de
SOP muestran
un menor
rendimiento en
pruebas
cognitivas, al
compararlas
con un grupo
sin SOP,
principalmente
en pruebas
verbales, lo
que podria
relacionarse
con las
alteraciones
hormonales
propias del
sindrome
(manifiestas a
través del
hiperandrogeni
smo y la
oligo/anovulaci




on). Es posible
que estas
variaciones
hormonales
estén
¢jerciendo un
efecto

activador, a
nivel cerebral,
que se

evidencia en la
ejecucion  de

pruebas
cognitivas.
Vital V, | 69 Alteraciones Trans Se Se realizd un | De las 180
Lopez M Inda metabolicas versal estudia- estudio clinico | adolescentes
P, Marquez sutiles en | comparativ ron 47 | transversal convocadas al
C, Gaceta adolescentes o que comparativo, en | estudio,
Meédica  de con obesidad cumpliero | una poblacién | fueron
México. 2017 y sindrome de n los | de adolescentes | seleccionadas
ovario poliquis- criterios atendidas en 47 que
tico de las Unidades de | reunieron los
inclusion | Medicina criterios
Familiar de inclusion. La
namero 1, 10 y | edad promedio
26 del grupo
del Instituto | estudiado
Mexicano del | fue de 13.5 £ 2
Seguro  Social | afios, con un
en la Ciudad rango de 11
de México. afios. El
IMC fue de 31
+ 3y la Z-score
fuede 2.5+ 0.4.
Las
alteraciones
clinicas que
conlleva el SOP
alo
largo de la vida
reproductiva de
la mujer
representan
causas
frecuentes de
atencion
médica.
La prevalencia
de SOP en la
poblacion
general es
del 6 al 10%.
Ruiz M, | 81 Doppler color | Cohorte 62 62 pacientes | Recuento
Erasun D, en la | prospec- pacientes | estériles folicular
Alcazar J, fertilizaciéon in | tivo sometidas a | (RFA):esel
Rodriguez J, vitro como tratamiento de | predictor més
Mercé L. predictor de la estimulacion precoz de la
Prog Obstet respuesta ovérica para la | respuesta
Ginecol, 2021 ovarica técnica ovarica y del
fertilizacion in | nimero de
vitro. ovocitos
recuperados,

asi como el IP
promedio de
las arterias
intraovaricas
estromales (IP-




IOE), siendo
significativo el
dia del control
de la supresion
hipofisaria. El
volumen
ovarico
(VOM), el TP
promedio de
las arterias
utero-ovaricas
(IP-UO) y el
mapa color
(SCOM) se
relacionan
tardiamente
con el nimero
de foliculos
presentes en el
dia de la
administracion
de hCG. y que
pueden ser
considerados
marcadores
tardios en un
ciclo de FIV,
Hay parametros
en la ecografia
Doppler
transvaginal del
ovario, que son
utiles
predictores de
la respuesta
ovarica a la
estimulacion en
el ciclo de
fecundacion in
vitro.

Da Silva R,
Rodriguez O,
Da Silva R,
De Souza M,
Da Costa R,
Da Gama R,
De Souza M,
Do 0.
Research,
Society and
Development
,2022
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Una analogia
en el uso de
metfor-mina,
citrato de
clomifeno vy
letrozol: en el
trata-miento del
sindrome  de
ovario poliquis-
tico

Un estudio
de revision
biblio-

grafica con
un enfoque
cualitativo

N/A

La investigacion
se realizd en el
intervalo de
tiempo de junio
a agosto del
2022, teniendo
como fuente los
siguientes
descriptores:
metformina,
sindrome de
ovario
poliquistico,
citrato de
clomifeno,
letrozol.

Se destaca que
el SOP es el
trastorno
endocrino mas
frecuente en
mujeres en
edad fértil. Sus
factores
causales son
multifactorial

les, siendo
necesario
investigar la
historia clinica
del paciente.

Fuente: Elaboracion propia, 2022.




