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Resumen

Esta pesquisa académica pretende abordar de manera el Sindrome de ovarios

poliquisticos (SOP), brindando al lector un especial énfasis en la clinica de la patologia del
SOP, los efectos de los farmacos anti androgénicos a nivel dermatolégico y como esto
puede mejorar la calidad de vida de las mujeres en edad reproductiva. Se analiza
intensamente la manera en que la alteracion de los ciclos mensuales y los menoscabos
dermatoldgicos afectan el bienestar psico emocional de las pacientes.
Mediante el desarrollo capitular del presente trabajo final de graduacion se pretende
describir de modo general el comportamiento de la enfermedad de marras , para
posteriormente, describir cudl es el abordaje farmacoldgico que se le da a nivel de la Caja
Costarricense del Seguro Social .

En el contexto institucional costarricense, el tratamiento de la hiperandrogenemia y
el hirsutismo se basa en métodos terapéuticos dirigidos a reducir la produccion endogena de
andrégenos y terapia hormonal combinada.

Varias investigaciones afirman que el hirsutismo, el acné y la alopecia androgénica
pueden causar importantes problemas psicologicos e insatisfaccion con el propio aspecto
fisico, esto debido a que el deterioro psicologico puede estar relacionado con el
hiperandrogenismo y sus consecuentes alteraciones fisiologicas, que pueden influir de
manera negativa sobre el estado de animo, resultando en ansiedad y posibles sintomas
depresivos.

De conformidad con lo sefialado, se toma como problema lograr un avance
terapéutico de esta patologia, de cara a poder sefialar los beneficios dermatologicos y su
consecuente mejoria en la calidad de vida con el uso de la terapia anti androgenica de las
mujeres en edad reproductiva.

El objetivo principal de esta investigacion es entonces, analizar las aplicaciones de
los anti androgénicos y sus usos dermatologicos como tratamiento del sindrome de ovario
poliquistico, su impacto en la calidad de vida de mujeres en edad reproductiva y sus
potenciales aportes a los tratamientos brindados en instituciones de salud costarricense

durante el 11l cuatrimestre 2022.



Dentro de las principales conclusiones a las cuales se llega dentro del desarrollo de
esta investigacion; en primer lugar, se tiene que es necesario individualizar a cada una de
las pacientes, realizarles una buena historia clinica y anamnesis y clasificarlas segun el
grado y tipo de Sindrome. La ausencia del andlisis de la realidad de la paciente, suele
generar un abordaje no holistico, que repercute severamente en su calidad de vida.

El manejo del SOP deberia darse de una forma multidisciplinaria y se divide en
tratamiento no farmacologico y farmacologico. El manejo no farmacologico, debe centrarse
en cambios en el estilo de vida, reduccion de peso corporal, elaboracion de una dieta
realista, disminuir el consumo de carbohidratos y en el uso de terapias alternativas y
complementarias segtn los gustos y creencias de las pacientes.

Se debe enfocar el tratamiento farmacolédgico, segun los deseos de la paciente para
mejorar la satisfaccion y la calidad de vida de esta. Los anticonceptivos orales son la
primera linea de tratamiento en la terapia para mujeres con hirsutismo que no estan tratando
de concebir un bebé y en quienes las medidas cosméticas son ineficaces.

Si la paciente presenta un hirsutismo importante o persiste después de seis meses
con terapia con anticonceptivos orales, la adicion de un antiandrogeno debe considerarse.

Para las pacientes que desean tener ciclos ovulatorios y mejorar asi la fertilidad, se
utiliza el Citrato de Clomifeno.

El manejo interdisciplinario entre los profesionales en ginecologia, endocrinologia,
dermatologia, medicina interna, nutricién y psicologia es necesario para un adecuado
abordaje de las pacientes portadoras de SOP. Siempre individualizando cada caso y las
variaciones en la presentacion clinica de cada paciente.

Es importante que desde el punto de vista médico, no se estigmatice a las pacientes
con SOP y generar conciencia sobre la afectacion psicoldgica que dichas pacientes pueden
llegar a tener. Ofrecer atencion psicoldgica a las pacientes que el SOP pueda llegar a afectar
su nivel de autoestima o autopercepcion.

Una actualizacion continua de los médicos tratantes sobre las nuevas guias y
manejo de SOP actualizado es necesario, ya que es un tema que se encuentra bastante

desconocido y en continua evolucion.



CAPITULO I - INTRODUCCION



1.1 Introduccion

El Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP) es una condicidon que afecta a gran cantidad
de las mujeres en edad reproductiva, en Estados Unidos es la endocrinopatia mas comun en este
grupo etario, afectando aproximadamente a un 7% de estas y es igual de frecuente en todas las

razas y nacionalidades'.

Esta patologia es una condicién comun y desconcertante que afecta la salud metabdlica,

reproductiva, cardiovascular y psicologica de las mujeres.”

La obesidad juega un papel importante en la patogenia del sindrome de ovario
poliquistico y contribuye significativamente a la progresion y gravedad de las caracteristicas
metabodlicas y reproductivas de este sindrome. Esta bien documentado que la obesidad
abdominal y la dislipidemia son factores de riesgo para el desarrollo de resistencia a la insulina,

condicion que aumenta el riesgo de desarrollar efectos dermatoldgicos.

Se caracteriza por presentar signos y sintomas derivados de la anovulacion crénica hiper
androgénica. A nivel dermatologico, esta patologia produce acné, alopecia e hirsutismo por lo
que es necesaria una terapéutica de esta indole que mejore la calidad de vida de quienes

. 4
padecen el sindrome”.

Dada la necesidad de avanzar en las estrategias terapéuticas para el SOP, mediante esta
investigacion se analizaran las aplicaciones de los anti androgénicos y su uso como tratamiento

para la sintomatologia dermatologica.

Con vista en un manejo amplio hacia un futuro se deben explorar distintos métodos de

manejo de los signos y sintomas de hiperandrogenismo en el SOP.

Esta patologia se considera un desorden poligénico. Lo anterior debido a que las
interacciones genéticas y ambientales se relacionan entre si, para desarrollar las
manifestaciones clinicas, ultrasonograficas y bioquimicas, en las que el hiperandrogenismo es
la caracteristica principal. El mismo, produce la inhibiciéon folicular, formacion de quistes

ovéricos, alteraciones dermatologicas, irregularidades en los ciclos menstruales y anovulacién®.

El diagnoéstico de SOP se realiza de manera individualizada, segun el grupo etario de cada

paciente. El mismo, esta precedido por la exclusion de diagnosticos diferenciales, como por
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ejemplo el Sindrome de Cushing y la hiperplasia suprarrenal congénita, y cumplir con al menos
dos de los siguientes criterios: oligomenorrea/amenorrea, hiperandrogenismo clinico y/o
bioquimico y ovarios poliquisticos por ecografia, también es util medir los niveles séricos de

testosterona, en la mayoria de los casos suelen estar elevados’.

Ademas de los cambios en el estilo de vida como la dieta y el ejercicio, existen
diferentes tratamientos farmacologicos para mitigar los sintomas de esta patologia a nivel
dermatologico. Estos son de los sintomas de esta patologia que mas comorbilidad psicologica
causan en las pacientes en edad fértil. Algunos ejemplos del posible tratamiento médico para
este padecimiento son los Anticonceptivos hormonales y los anti androgénicos como la

espironolactona, que actian de manera muy efectiva sobre el hirsutismo y el acné.

Lo cierto del caso, es que reviste una gran importancia la atenciéon oportuna de las
manifestaciones clinicas del sindrome aludido, con el fin de resguardar el bienestar integral de

la paciente, y aminorar los posibles efectos negativos en su calidad de vida.

Debido a lo anterior, en esta tesis se hard un abordaje integral sobre la patologia del
SOP, los efectos de los farmacos anti androgénicos a nivel dermatolégico y como esto puede

mejorar la calidad de vida de las mujeres en edad reproductiva.
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1.2 Planteamiento del problema

En la actualidad, el manejo universal de la clinica que presentan las mujeres con
SOP, se enfoca principalmente en el tratamiento con anticonceptivos, ya sean orales,
inyectados, intradérmicos y demds presentaciones. Los sintomas y signos dermatologicos
del SOP, como el hirsutismo, fruto de la anovulacion cronica hiper androgénica, afectan
significativamente la calidad de vida de las pacientes en edad reproductiva, afectando

concretamente la salud fisica y psicosocial.

Por ejemplo, el hirsutismo, por su naturaleza virilizante, afecta psicoldgicamente a
las mujeres que lo padecen, debido a su alteraciéon en el estado fisico producto del
hiperandrogenismo desarrollado por el mismo SOP. La disconformidad con la
autopercepcion causa un impacto en la autoestima, lo que impide un desarrollo personal

integral.

Una manera de mejorar la calidad de vida de estas pacientes es atacar directamente
estos sintomas androgénicos mediante el uso de anti androgénicos. Estos son una buena
opcion dada su gran efectividad, sus potenciales beneficios en la salud reproductiva y
también pueden ser usados en aquellas pacientes que no desean recibir terapia

anticonceptiva.

Dado lo anterior, se plantea la siguiente pregunta de investigacion: ;Cudles son los
beneficios dermatologicos y su consecuente mejoria en la calidad de vida con el uso de la
terapia anti androgénica de las mujeres en edad reproductiva que padecen SOP y qué puede

aportar este analisis en el avance terapéutico de esta patologia?

12



1.3 Objetivos

1.3.1 Objetivo General

Analizar las aplicaciones de los anti androgénicos y sus usos dermatologicos como
tratamiento del sindrome de ovario poliquistico, su impacto en la calidad de vida de
mujeres en edad reproductiva y sus potenciales aportes a los tratamientos brindados en

instituciones de salud costarricense durante el III cuatrimestre 2022.

1.3.2 Objetivos Especificos

1. Senalar aspectos fisiopatoldégicos del Sindrome de Ovario Poliquistico, sus
hallazgos clinicos, métodos diagndsticos y sus impactos en la salud de las mujeres
en edad reproductiva.

2. Identificar las aplicaciones de los anti androgénicos y sus usos dermatoldgicos
como tratamiento del sindrome de ovario poliquistico

3. Determinar los potenciales aportes de la implementacion de los anti androgénicos y
sus usos dermatologicos a la salud y calidad de vida de las mujeres usuarias de los

servicios de salud de Costa Rica.
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1.4 Justificacion

Dado a que el SOP es la endocrinopatia méas comin en mujeres en edad
reproductiva y afecta a generacion tras generacion, en la actualidad no se ha descubierto
una cura definitiva funcional o una forma de prevenir esta enfermedad cronica, por lo que
es de suma importancia realizar investigaciones novedosas que puedan llegar a contribuir
con el manejo farmacoldgico de esta patologia, con el fin de implementar planes de terapia

anti androgénica a nivel nacional.

De acuerdo con Usta et al.®, muchas de estas pacientes asisten a consulta médica por
presentacion de trastornos cutaneos como el acné, signos de hiperandrogenismo como el
hirsutismo, alopecia androgénica, aumento de peso y en menor grado, aquellas con deseo

de fertilidad.

Por las razones ya mencionadas anteriormente, se considera que es de suma
importancia abordar la clinica dermatoldgica de la enfermedad en esta tesis, como esta

afecta en la morbilidad de las pacientes que padecen SOP y los posibles tratamientos.

En Costa Rica a nivel institucional, hay variedad de farmacos que tienen
propiedades anti androgénicas que seran abordados ampliamente en esta investigacion,
explicando sus diferentes indicaciones, contraindicaciones, administracién, posologia,
efectos adversos y demas caracteristicas farmacolodgicas, para asi poder incentivar su uso en
centros médicos nacionales y lograr la satisfaccion de las pacientes que padecen esta

enfermedad cronica.

En la actualidad el tratamiento de la hiperandrogenemia y el hirsutismo se basa en
protocolos terapéuticos dirigidos a reducir la produccion enddégena de androgenos y sobre

la utilizacion de procedimientos no hormonales’.

Varias investigaciones afirman que el hirsutismo, el acné y la alopecia androgénica
pueden causar importantes problemas psicologicos e insatisfaccion con el propio aspecto
fisico, esto debido a que el deterioro psicoldgico puede estar relacionado con el
hiperandrogenismo y sus consecuentes alteraciones fisiologicas, que pueden influir de
manera negativa sobre el estado de animo, resultando en ansiedad y posibles sintomas

depresivos *.
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El médico tratante, debe tener en cuenta todas variables de la patologia para que la

paciente logre alcanzar un estado de salud integral éptimo.

Los anti androgénicos evitan que el organismo produzca androgenos en exceso y se
encargan de limitar su actividad y efectos clinicos, esto con el fin de disminuir los niveles
de androgenos en sangre, reducir el crecimiento desmesurado de vello y ayudar a eliminar

el acné'’,

Dado a que la presentacion clinica de este trastorno es muy amplia y se presentan
signos y sintomas en diversos sistemas, las mujeres con SOP acuden con distintos médicos
como ginecdlogos, internistas, endocrindlogos o dermatologos, siendo asi la necesidad de

un manejo multidisciplinario'".

Zaenglein afirma en su articulo que los efectos psicologicos del acné pueden ser
profundos y las personas con acné corren el riesgo de suftrir efectos negativos sustanciales

en la calidad de vida'?.

Un estudio realizado en Canada relata las tasas tan altas de insatisfaccion y
frustracion reportadas por mujeres con SOP, junto con lagunas en el conocimiento y
confusion de los médicos, por lo que se vuelve importante recopilar informacion de esta

poblacion sobre lo que se puede mejorar en la prestacion de atenciéon médica para SOP?.

Escobar afirma que existe una aparente falta de interés actual de las autoridades
sanitarias y de la industria farmacéutica acerca del SOP y por esto sigue siendo uno de los
trastornos médicos menos comprendidos entre los pacientes, los médicos e incluso
cientificos, lo que ocasiona un desconocimiento por parte de las pacientes y sus familiares

sobre la enfermedad'?.

Este estudio es viable, debido a que el alcance de esta investigacion se centra en
mejorar la calidad de vida de la poblacion femenina diagnosticada con hiperandrogenismo
derivado del SOP mediante la consideracion de los fArmacos anti androgénicos como una
opcién mas de tratamiento util para aquellas pacientes que no respondan a las terapias
habituales o que las pueden utilizar como tratamiento de eleccion. Siempre se debe realizar

previamente una valoracion amplia e individualizada de cada persona, con el fin de

15



implementar una adecuada prevencion terciaria, enfocandose en la recuperacion de la

enfermedad y en el bienestar fisico, psicologico y social.

Un diagnostico y abordaje completo de estas pacientes desde la primera consulta,

nos ayudard a evitar complicaciones y comorbilidades.

Las personas que padecen este Sindrome deben tener acceso y la oportunidad de
diferentes tratamientos que se ajusten a sus necesidades, incluso la opcidon de cambiar algin
farmaco por otro si el que estaban usando no satisface sus necesidades o si les genera algin
efecto adverso que no logran tolerar. Para todo esto, los médicos tratantes en su funcion

deben acompaiiar y asesorar a las mujeres con esta patologia.

En Costa Rica, a nivel de la Caja Costarricense de Seguro Social (CCSS), se puede
dar el manejo de las pacientes con esta patologia y hay acceso a diferentes tipos de terapias,
desde recomendaciones en el estilo de vida hasta farmacologica o en casos extremos
quirargica. La lista oficial de medicamentos de la CCSS incluye fAirmacos antiandrogenos

de diferentes categorias.

Es de suma importancia conocer este Sindrome, toda la patologia que conlleva y la
afectacion a los diferentes 6rganos del cuerpo, para poder asi tratar a las pacientes y referir
en el caso necesario, a alguna otra especialidad médica para brindar un manejo

interdisciplinario para el bienestar integral de la tratada.
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1.5 Antecedentes

1.5.1 Antecedentes Historicos.

Seglin Schorge et al.'*, los criterios mas utilizados son los de Rotterdam que
constituyen un diagnostico mas amplio que el descrito previamente por la Conferencia de
los NationallnstitutesofHealth (NIH) de 1990 y posteriormente en el afio 2003 la
EuropeanSocietyof Human Reproduction and Embryology y la American Societyfor
Reproductive Medicine (ESHRE/ASRM) definieron y actualizaron de nuevo los criterios

para el SOP.

En 1992, Piquero Matin J° en su investigacion publicada en la revista
Dermatolédgica Venezolana, plantea el beneficio del tratamiento hormonal anti androgénico
con Ciproterona + Etinil-estradiol dentro de la terapia sistémica para el acné, ya que por su
efecto antagonista competitivo de los receptores androgénicos disminuyen los sintomas del

acné, garantizan control del ciclo menstrual y brindan seguridad anticonceptiva.

En 1994, Peter Y'® defini6 el hirsutismo como una manifestacién presente en el
hiperandrogenismo, que se caracteriza por la presencia de vello terminal con una
distribucion en patron masculino y con un crecimiento excesivo, especificamente visible en
labio superior, mejillas, zona preauricular, abdomen y miembros inferiores.

Dramusic et al.!”

, en 1995 dieron seguimiento en un periodo de cinco afios a 700
adolescentes que presentaron diversos trastornos menstruales, entre ellos: amenorrea
secundaria, amenorrea primaria, sangrado uterino disfuncional y oligomenorrea, detallando
y evaluando las caracteristicas clinicas, endocrinologicas y ecograficas entre los diversos
grupos de trastornos menstruales. Dando como resultado que, dentro de este grupo

investigado, la caracteristica importante era que un 25,6% fueron diagnosticadas con SOP.

Garcia et al.'®, en 2002 estudiaron la incidencia de la tolerancia a la glucosa e
hiperinsulinismo entre los familiares de mujeres afectadas de anovulacion cronica hiper
androgénica e hiperinsulinismo. Epidemiologia, hdbitos de vida y alimentacién, donde
también abordan el SOP, su clinica y hablan del tratamiento anti androgénico. En sus
conclusiones afirman que la obesidad presente en dichas pacientes puede estar influenciada

por el exceso de andrégenos séricos, produciendo asi resistencia a la insulina.

17



Alban et al.,'"” concluyeron que la terapia anti androgénica debe usarse junto con
métodos anticonceptivos en las mujeres con riesgo de embarazo o sexualmente activas.

Azziz et al.?°

, en 2010 recogieron informacion acerca del exceso androgénico en
SOP, de los criterios diagnésticos y abordan el tratamiento con diferentes tipos de anti

androgénicos.

1.5.2 Antecedentes Internacionales
La Eunice Kennedy Shriver Nationallnstituteof Child Helath and Human

Development (NIH)’ en Estados Unidos, 2019, menciona los anti androgénicos como
tratamiento del SOP, afirma que estos ayudan a disminuir los niveles de androgenos,
reducir el crecimiento excesivo de vello y a eliminar el acné.

En Italia, Moghetti P*', en su estudio del uso de anti androgénicos como terapia
para mujeres con Sindrome de Ovario Poliquistico, llega a la conclusion que hay que
valorar si la paciente necesita anticoncepcion o no y que hay que tener en cuenta que los
anti androgénicos son teratogénicos, por lo que es necesario asegurar que a la paciente que

se le vayan a administrar anti androgénicos no pueda quedar embarazada.

1.5.3 Antecedentes Nacionales
En Costa Rica, hay diferentes publicaciones y analisis que hablan sobre el Sindrome

de Ovario Poliquistico.

En el afio 2016, Borbon?, publico en la revista clinica de la escuela de medicina de

la UCR acerca de los rasgos generales del sindrome de ovario poliquistico.

En la revista de medicina legal de Costa Rica, se publicé en el afio 2018, un articulo

« ey ;23
de revision sobre la patologia™.

En 2022, hay una actualizacion sobre el sindrome de ovario poliquistico publicada
por tres autores costarricenses, en la revista médica sinergia sobre el diagndstico y manejo

de dicha patologia®*.
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En el mismo afio, Chavarria®, realizé su trabajo final de graduacion acerca del
andlisis del abordaje del Sindrome de Ovario Poliquistico en Adolescentes, desde una

perspectiva integral por primera vez en el pais.

A la fecha no existen investigaciones que aborden el tema de tratamientos anti
androgénicos en SOP y sus efectos dermatologicos en mujeres en edad fértil, debido a esto,
es de suma importancia realizar un abordaje integral de este tema y explicarlo de manera
amplia en esta investigacion, para asi contribuir tanto con la pesquisa del tema, como con el

diagnostico, identificacion y tratamiento de estas pacientes a nivel nacional.

Este andlisis bibliografico terminard con una propuesta de variables que servirad
como una referencia del manejo del SOP para ser utilizada en pacientes nacionales y

ademas en posteriores investigaciones.
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CAPITULO II- MARCO TEORICO
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2.1 Embriogénesis de los ovarios

De acuerdo con el Williams et al' durante la formacion y maduracion de 6rganos en

el feto, los ovarios se originan a partir de tres origenes celulares principales:

1. Células germinales primordiales: durante su desarrollo se originan en el
endodermo del saco vitelino y se identifican en la tercera semana

2. Células del epitelio celdémico desarrolladas en las células de la granulosa

3. C¢lulas mesenquimatosas del borde gonadal que se convierten en el estroma

ovarico.

Cuando las células germinales primordiales llegan a las gonadas, su multiplicacion

se mantiene por ciertas divisiones mitdticas.’

A partir de la semana 12 de gestacion, un grupo de ovogonias entra en meiosis
convirtiéndose asi en ovocitos primarios, que se encuentran rodeados de una capa simple de

células aplanadas de la granulosa, para asi formar el foliculo primordial.’

2.2 Anatomia y fisiologia de los 6rganos genitales internos del sistema reproductor
femenino

Para lograr entender el mecanismo y progresion del SOP, es necesario conocer la

anatomia de los principales 6rganos involucrados en dicha patologia.

La anatomia femenina se divide tanto en 6rganos genitales externos como internos,
dentro de estos ultimos se encuentran los ovarios que se catalogan como Organos

reproductores femeninos primarios.

Los ovarios son dos érganos ovoides que se encuentran uno en cada fosa ovérica,
que tienen un polo superior que se encuentra en contacto con la trompa de Falopio y el polo
inferior en direccion hacia el utero, por el cual estd fijado a ¢l por el ligamento utero

ro: 26
ovarico .
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Segin Williams et al.', los ovarios miden de 2 a 5 cm de longitud, de 1.5 a 3 cm de
ancho y de 0.5 a 1.5 cm de espesor, pesando aproximadamente de 5 a 10 gramos en edad

fertil.

Cada ovario presenta tres partes: region cortical externa, esta tiene un epitelio
germinativo y foliculos, region medular, que consta de tejido conjuntivo, células
contractiles y células intersticiales y por ultimo un hilio que presenta los vasos sanguineos,

linfaticos y nervios que penetran al ovario'.

Dichos 6rganos se encargan metabolizar y secretar de manera exocrina y endocrina,
como los son los ovulos, estrogenos y progesterona, siendo asi como los otros 6rganos
reproductores femeninos cumplen la funcion de transportador de los productos del

metabolismo ovarico.

En el interior de los ovarios se presentan los foliculos ovaricos, cuyo componente es
un 6vulo inmaduro denominado ovocito que se encuentra cubierto por una cantidad de

células foliculares'.

Cada 28 dias aproximadamente ocurre un proceso denominado ovulacion, ocurre
cuando dicho 6vulo presente en los foliculos empieza a madurar y a aumentar el tamafio de
su foliculo. Con dicho proceso de maduracion del foliculo y el desarrollo del 6vulo, este

Gltimo es expulsado del ovario'.

Ya finalizada la ovulacion, el foliculo que contenia dicho 6vulo se transforma en

cuerpo luteo y se degrada’.

Una vez observado el interior de los ovarios, donde ocurren los procesos
metabolicos parte del ciclo menstrual y reproduccion, es importante recalcar que ambos
ovarios se encuentran sujetados a las paredes laterales de la pelvis por tres ligamentos que

son: ligamentos suspensorios, ligamentos ovaricos y ligamento ancho'.
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Figura 1: Anatomia del ovario y sus pasos en la maduracion folicular
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Fuente: Williams de Ginecologia 3ra edicién’.

2.3 Fisiologia y ciclo reproductor femenino

La capacidad liberadora de 6vulos suele iniciar en la pubertad y va disminuyendo de
manera gradual, finalizando aproximadamente a los 50 afios de edad en la ya mencionada

menopausia.

En el ovario se produce el proceso denominado ovogénesis, que es la division

e r 1
celular que da como resultado la produccién de gametos o células sexuales .

En el desarrollo embrionario de los d6rganos femeninos, las células precursoras

femeninas denominadas ovogonias, se replican de manera constante con el fin de aumentar
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su cantidad, para que asi los ovocitos primarios, quienes son las células hijas, presionen el
tejido conectivo del ovario que es rodeado por una sola capa de células con el fin de formar

los foliculos primarios’.

Al momento del nacimiento, la recién nacida en sus foliculos primarios ya formados
presenta reserva de aproximadamente dos millones de ovocitos primarios a lo largo de su

vida, hasta que se realice el proceso de meiosis para asi producir 6vulos funcionales'.

Con el pasar de los afios, llegando a la pubertad, la cantidad de ovocitos va
disminuyendo y una cantidad pequefia de estos es activada cada mes y por medio de la
glandula pituitaria se empieza a liberar hormona foliculo estimulante que, si bien como su
nombre lo dice, se encarga de estimular a los foliculos primarios para que asi estos crezcan

y maduren cada mes para que asi se dé la ovulacion.

A medida que el foliculo va creciendo gradualmente por la estimulacion de la FSH,
su ovocito primario empieza con un proceso denominado meiosis ya que duplica sus

cromosomas.

El resultado de ese proceso denominado meiosis, en su primera division se
producen 2 células una mas grande que la otra, denominados ovocito secundario y cuerpo

polar®’,

Cuando ya el foliculo primario ha aumentado de tamafno hasta cumplir la fase de

madurez, este contiene ya su ovocito secundario.

El desarrollo folicular en meiosis dura aproximadamente 14 dias y tiene como
principio la ovulacion de un ovocito secundario en respuesta a la liberacion de hormona

luteinizante (LH) y el ovocito es renombrado como corona radiada®’.

2.4 Vida de los ovarios durante la edad fértil

Williams et al' mencionan que antes del nacimiento se da la producciéon de los

ovocitos primarios, los cuales dejan de producirse a partir del nacimiento.

Antes del nacimiento en la semana 20 de gestacion el ovario posee entre seis y siete

. . . . .1
millones de ovogonias, estas se encargan de formar los ovocitos primarios .
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Cuando la bebé nace este nimero de ovogonias disminuye a uno y dos millones.

Al inicio de la pubertad se concentran aproximadamente 400.000 ovogonias las

cuales menos de 500 van a ovular'.

2.5 Biosintesis de las hormonas esteroides y hormonas peptidicas

2.5.1 Hormonas peptidicas

La LH (hormona luteinizante), FSH (hormona foliculoestimulante) y la hCG
(hormona gonadotropina coridénica) son hormonas peptidicas que presentan una
glucoproteina o en comun que se encuentra unida a una subunidad 3 singular, se dice que a
pesar de que estas dos subunidades no poseen actividad bioldgica sirven para la deteccion

de enfermedades hipofisarias y el embarazo'.

Las dos gonadotropinas LH y la FSH se sintetizan en la adenohipofisis, teniendo
como funcidén estimular la esteroidogénesis ovarica, el desarrollo folicular y la consiguiente

.« 1
ovulacion .

Por otra parte, la hormona peptidica gonadotropina coridénica humana (hCG) que es
producido por el sincitiotrofoblasto placentario se encarga del mantenimiento del
embarazo, por lo que es util para identificar estado de embarazo, alteracion en la funcion o

alguna enfermedad placentaria’.

2.5.2 Hormonas esteroides

El proceso de la esteroidogénesis se da principalmente en las goénadas, en las

glandulas suprarrenales y en la placenta.

Esta produccion de hormonas esteroides ocurre en la mitocondria y el reticulo
endoplasmico liso de las células esteroidogénicas, durante este proceso se ven involucradas

aproximadamente 17 enzimas pertenecientes a una superfamilia del citocromo p450'.

e 1 . . . , .
De acuerdo con Williams et al.’, estas enzimas involucradas en la esteroidogénesis

van a modificar la estructura de los esteroides de la siguiente manera:
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e Desdoblamiento de la cadena lateral
e Conversion de grupos hidroxilo acetonas
e Adicidn de grupos hidroxilo

e Eliminacion o adicion de hidrogenos para crear o reducir un doble enlace

El proceso de la aromatizacion sintetiza los estrogenos de los andrégenos por accion
de la aromatasa que es perteneciente del citocromo p450 codificada del gen cypl9. Esta
aromatasa se expresa tanto en ovarios como en tejido adiposo, piel y cerebro, siendo asi el

proceso de aromatizacion periférica’.

El resultante de la aromatizacion son los estrogenos denominados estrona, estradiol

que es el estrogeno mas importante durante la edad reproductiva y estriol

La estimulacion de la LH a las células de la teca en el ovario produce los
androgenos como lo son la androstenediona, la dehidroepiandrosterona (DHEA) y en
menor proporcion testosterona. Aproximadamente la mitad de la produccion de los dos

: . . 1
primeros ya mencionados se da en las glandulas suprarrenales .

El proceso de la sintesis de androgenos se da al momento que la So-reductasa
convierte testosterona a dihidrotestosterona (DHT), esta favorece la transformacion del
vello al pelo terminal. Por lo que los farmacos utilizados para el manejo del hirsutismo son

antagonistas de Sa-reductasa’,
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Figura 2. Proceso de la esteroidogénesis en edad fértil de la mujer
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Fuente: Imagen extraida del capitulo 15 sobre la endocrinologia de la reproduccion del

Williams de Ginecologia 3era Edicion'

2.6 Epigenética del SOP

Las alteraciones hormonales y metabolicas son las que afectan en el proceso y el
resultado reproductivo en mujeres en edad fértil que presentan SOP, estas alteraciones son
las que dan como resultado la gran cantidad de fenotipos clinicos que presenta la

enfermedad.

Seglin Eiras et al*®, el origen genético del SOP se confirma por un factor hereditario
observado en familiares de primer grado, incluso la susceptibilidad de padecer SOP en
mujeres que son gemelas monocigdticas es al menos el doble en comparacion con las

mujeres que son gemelas dicigotas.
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Con respecto a la genética del SOP se han logrado identificar gran cantidad de
variantes que son involucradas en los trastornos endocrinos que aumentan y predisponen al

hiperandrogenismo que es el principal mecanismo fisiopatologico del SOP.

Los polimorfismos de nucleotido unico (SNP) y las secuencias de ADN repetitivas se han
asociado con varios aspectos y un mayor riesgo de desarrollo de SOP. Entre los principales
marcadores moleculares informados en GWAS, la mayoria estdn involucrados en la
biosintesis y el metabolismo de los andrégenos, la resistencia a la insulina, el estrés

oxidativo y la DM2**,

2.7 Sindrome de Ovario Poliquistico

Segin Checa et al.”, el ovario es la glandula endocrina mas versatil y compleja
dentro de la regulacion hormonal, se caracteriza por ser un marcapasos de la actividad
menstrual. Tiene una funcion reguladora de los distintos agentes que hacen posible la

concepcion y determina la ventana de fertilidad de cada mujer.

Se debe comprender asi, la importancia de estos drganos pares, tanto en la funcion
reproductora femenina como en la metabdlica y cémo alguna posible alteracion en estos

puede afectarlas.

Dentro de las anomalias de los ovarios, el SOP es un trastorno complejo de
disfuncion endocrino-metabolica, en el que numerosas variantes genéticas y factores

ambientales interactiian®>.

Segin Azziz”’, “Sindrome de ovario poliquistico es un sindrome clinico; es decir,
una coleccion de signos y sintomas, que incluyen hiperandrogenismo clinico o bioquimico,

oligoovulaciéon y morfologia ovéarica poliquistica™.

Existen varios criterios diagnosticos para el SOP, en los que se incluye la clinica,
examenes de laboratorio y de gabinete. En el caso de los criterios radioldgicos se ha usado

para incluir casos mas leves.

En la tabla 1, se comparan los diferentes criterios para el diagnostico segun
diferentes autores. En el caso de los criterios de NationallnstitutesofHealth, es necesario

que ambos signos y sintomas estén presentes. Para hacer el diagnostico con los criterios de
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Rotterdam, se requiere tener al menos dos de tres de los signos y sintomas presentes.

Finalmente, la sociedad de exceso de andrégenos exige el hiperandrogenismo mas

cualquiera de los demas datos clinicos™.

Tabla 1. Criterios de diagnostico recomendados para el Sindrome de Ovario

poliquistico.
Signos y sintomas National Institutes | Consenso de | Sociedad de exceso de
of Health Criteriay | Rotterdam 2003 Andréogenos 2006
1990
Hiperandrogenismo | Necesario para el | Posible criterio | Necesario para el
diagnostico diagnostico, pero no | diagndstico
requerido
Oligomenorrea o | Necesario para el | Posible criterio | Posible criterio
amenorrea diagndstico diagndstico, pero no | diagnodstico, pero no
requerido requerido
Ovarios Posible criterio | Posible criterio
poliquisticos por diagnostico, pero no | diagnostico, pero no
diagnostico requerido requerido
ultrasonografico

Fuente: modificado de ACOG™’

La clasificacion de Rotterdam es la mas utilizada y aceptada en la actualidad.

Existen tres fenotipos del Sindrome de Ovario Poliquistico:

1. Hiperandrogenismo y disfuncion ovulatoria

2. Hiperandrogenismo y morfologia de ovario poliquistico

3. Hiperandrogenismo, oligoovulacion y morfologia de ovario poliquistico.

Menciona Escobar'’, que la manifestacion clinica mas grave es el

hiperandrogenismo con disfuncion ovulatoria, independientemente de la presencia o no de

SOP, seguido del SOP ovulatorio que se presenta con hiperandrogenismo y datos
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ultrasonograficos de ovarios poliquisticos y el fenotipo no hiper androgénico, que consiste

en oligoovulacién y ovarios con presencia de poli quistes que es el fenotipo menos grave.

2.7.1. Etiologia

De lo poco que se conoce se sabe que la etiologia es multifactorial, incluyendo
procesos neurologicos, suprarrenales, ovaricos, metabolicos, ambientales y genéticos. La
interrelacion entre ellos atin no se logra aclarar de manera especifica, por ende, persiste la

incertidumbre de su origen™.

Segun Barba“, al ser el SOP un sindrome, se le otorgan diversas causas o factores
desencadenantes, la mayoria son desconocidas alin, pero se ha estudiado la conexion entre
las influencias genéticas en familiares de primer grado, siendo este el escenario genético
mas probable. Los factores ambientales también desempefian un papel importante en la
etiologia del SOP dado que estos modifican la secrecion androgénica, entre estos se destaca
en primer lugar la obesidad ligada al desarrollo de resistencia a la insulina, ademas la
malnutriciéon o exposicion fetal a androgenos y finalmente se observa una asociacion con

ciertos farmacos como el valproato de magnesio y la insulina.

Williams et al.', afirman en su investigacion sobre el diagndstico y tratamiento del
SOP que dicho Sindrome emerge de una serie de interacciones complejas entre factores
genéticos y ambientales y demuestran la evidencia de ello en un estudio de varias familias

que indica una fuerte correlacion entre factores familiares y la presencia de SOP.

Checa et al®

aceptan la teoria que indica que, sobre unos ovarios de morfologia
poliquistica, la influencia de insultos como obesidad, insulino-resistencia, estrés y dis
regulacion dopaminérgica es capaz de desarrollar el sindrome clinico en toda su expresion.
Si es correcta, se podria afirmar que existen medidas preventivas en aquellas pacientes con

patrones ecograficos compatibles, disminuyendo la posibilidad de desarrollar el Sindrome.

A pesar de los multiples estudios que tratan de dar una explicacion de agregacion
familiar y relacionar el SOP con una asociacion de genes responsables, no se ha logrado

establecer dicho vinculo.
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2.7.2 Prevalencia

El SOP es altamente prevalente y constituye el trastorno endocrino metabdlico mas
comun en las mujeres en edad reproductiva en Estados Unidos, con un rango de prevalencia

reportada entre el 5% y el 25%".

Hay que considerar que los ovarios con multiples quistes (poliquisticos) estan
presentes en un 15% a un 20% de las mujeres sanas y alcanzan la prevalencia méaxima en la
época peri puberal. En este grupo de pacientes el diagndstico queda a expensas de

demostrar la existencia de un hiperandrogenismo clinico o analitico®.

Conviene, sin embargo, advertir que es muy dificil establecer la prevalencia del

SOP, ya que su diagnéstico depende de una serie de criterios para su determinacion.

La evaluacion de los sintomas dermatologicos, como el hirsutismo, no es del todo
objetiva. Se debe tener en cuenta que existen diferencias étnicas considerables con respecto
al indice de pilosidad. Es necesario, ademas, hacer una valoracion diferente entre

poblaciones de origen mediterraneo y asiatico™.

Es natural que, en el desempefio de la medicina, hay diferentes fenotipos. por lo que
no se debe valorar a dos pacientes con diferentes expresiones genéticas de la misma

mancra.

2.7.3 Fisiopatologia

Para poder entender el SOP es necesario conocer como se comporta la enfermedad
por medio de su mecanismo fisiopatolégico que si bien se sabe es compleja debido a sus

diferentes alteraciones.

Como se ha mencionado, la patogénesis del SOP se ha relacionado con ciertas
alteraciones metabdlicas, genéticas, prenatales y ambientales, por lo que su fisiopatologia

se considera multifactorial.
2.7.3.1 Disfuncion Neuroendocrina

Dentro de las principales alteraciones causantes de la enfermedad, se destacan al

menos 3 tipos: disfuncion neuroendocrina (hipersecrecion de hormona luteinizante (LH),
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trastorno  metabdlico (resistencia a la insulina e hiperinsulinemia) y una disfuncion de la

. , . . , . s 5
esteroidogénesis y de la foliculogénesis ovarica’.

1.33, la disfunciéon neuroendocrina es una alteracion

Segin Winnykamien et a
hipotalamica y genera aceleracion en los pulsos del factor liberador de gonadotrofinas
(GnRH) que favorecen la sintesis de LH, este aumento de LH produce consecuentemente
un incremento en la produccion androgénica en las células de la teca de los ovarios. La
testosterona y la dihidrotestosterona actian sobre los receptores nucleares en los tejidos

diana, generando los signos de hiperandrogenismo.

Estas alteraciones neuroendocrinas actiian sobre los 6rganos diana, produciendo los
tipicos signos y sintomas del SOP caracteristicos del hiperandrogenismo, el hirsutismo,

acné, alopecia, trastornos menstruales, entre otros.

2.7.3.2 Disfuncion Metabolica

Los trastornos metabdlicos se deben a una resistencia periférica de insulina que
produce aumento en la sintesis de esta, promoviendo un aumento en la secrecion de
androgenos por el ovario y la glandula suprarrenal, seguido de una estimulacion en la
secrecion de LH y disminucion en la sintesis de globulina transportadora de
hormona sexual (SHBG), todo esto resultando en un aumento en la cantidad y actividad

g . 14
biologica de los androgenos .

Una teoria mantiene que la resistencia subyacente a la insulina exacerba el
hiperandrogenismo al suprimir la sintesis de la unién a las hormonas sexuales globulina y
aumento de la sintesis androgénica a nivel de las glandulas suprarrenales y ovaricas,
aumentando asi los niveles séricos de dichas hormonas, lo que convierte a esta patologia en

, .. . .. , . 1
un circulo vicioso, por ello, es importante un manejo integral de la clinica de las pacientes .

Esta resistencia no se considera una caracteristica obligatoria para el diagnostico de
SOP, sin embargo, se determina que las mujeres que la presentan tienen un riesgo elevado

de desarrollar intolerancia a la glucosa e incluso diabetes mellitus.

Milutinovic et al®* en su estudio, describen la asociacién entre el SOP y la

resistencia a la insulina, dado que la obesidad juega un papel importante en la patogenia del
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sindrome de ovario poliquistico y contribuye significativamente a la progresion y gravedad
de las caracteristicas metabolicas y reproductivas de este sindrome. Estd bien documentado
que la obesidad abdominal y la dislipidemia son factores de riesgo para el desarrollo de

resistencia a la insulina.

Estas alteraciones metabolicas muy probablemente se originan en una inflamacion
de bajo grado, que se asocia con la obesidad abdominal y se caracteriza por la acumulacién
de macréfagos y una mayor produccion de citocinas proinflamatorias, como el factor de

necrosis tumoral alfa (TNFa), la interleucina 1 (IL1B) y la interleucina®®.

2.7.3.3 Disfuncion ovulatoria

La duracion del ciclo menstrual en la mayoria de las pacientes se alarga y da lugar a
una oligoovulacion. Algunos investigadores prefieren utilizar como definicion de
oligoanovulacion ocho ciclos o menos por afio, que es el equivalente a ciclos mayores a 45

dias de duracion. Sin embargo, en otras pacientes se presenta polimenorrea®”.

Estos trastornos pueden afectar negativamente la calidad de vida cuando se
manifiestan con infertilidad o como anomalias en la funcidbn menstrual. Los sintomas
menstruales pueden incluir alteracion de la frecuencia o regularidad del flujo, asi como

sangrado menstrual abundante o prolongado®”.

2.7.4 Oligomenorrea

Segin Gurbuz®, la oligomenorrea se define como el flujo sanguineo menstrual
irregular e inconsistente en una mujer. Algunos cambios en el flujo menstrual son normales
en la menarquia, el posparto o en el periodo peri menopausico. Pero si una mujer informa
que la duraciéon del ciclo menstrual es superior a 35 dias o de cuatro a nueve ciclos
menstruales en un afio, se denomina oligomenorrea.

La primera causa de oligomenorrea en mujeres en edad reproductiva es el Sindrome
de Ovarios Poliquisticos®’.

Riaz’’, recomienda, como abordaje inicial del manejo de la oligomenorrea, realizar
niveles séricos de FSH, TSH, Prolactina, LH, testosterona, 17-OH y niveles de

hemoglobina glicosilada. Posteriormente, es importante hacer el diagndstico diferencial con
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menarca, perimenopausia, sangrado irregular o embarazo, que pueden presentar un inicio

clinico parecido.

2.7.5 Hiperandrogenismo

Zeng™®, afirma que los androgenos son parte de la familia de hormonas esteroides, y
el exceso de androgenos es el principal sintoma clinico de la manifestacion de SOP. Los
androgenos son hormonas esenciales del sistema endocrino reproductivo de la mujer. Los
andrégenos incluyendo testosterona (T), dihidrotestosterona (DHT), androstenediona (A4),
dehidroepiandrosterona (DHEA) y sulfato de dehidroepiandrosterona (DHEAS). A4,
DHEA y DHEAS son precursores de DHT y T. Solo T y DHT pueden interactuar con el
receptor de androgenos. Los ovarios y las glandulas suprarrenales son las dos fuentes
principales de androgenos en mujeres, y las enzimas esteroidogénicas regulan la sintesis de

andrégenos.

El ultimo mecanismo que se postula sobre el hiperandrogenismo en el SOP se debe
a una desregulacion en la esteroidogénesis producto de un aumento intrinseco a nivel
ovarico y adrenal en la actividad enzimadtica citocromo p450cl17 (CYP17), quien tiene un
papel fundamental en la sintesis de andrégenos, este aumento enzimatico elevara el nivel

androgénico alterando el desarrollo folicular y la ovulacion®>.

En la figura 3 se muestra de manera esquematica la fisiopatologia del SOP, las

manifestaciones se muestran en cuadrados rectangulares.

Los androgenos son los responsables de los sintomas dermatoldgicos, mientras que
la produccién sostenida de estrogenos por los ovarios y la grasa subcutinea generan
irregularidades menstruales y a su vez, aumenta el riesgo de hiperplasia endometrial. Las
adipocinas y las miocinas también pueden estar implicadas en las alteraciones metabolicas
asociadas al sindrome. La resistencia a la insulina y la hiperinsulinemia compensatoria, son
mecanismos centrales que perpetiian la anovulacion y generan complicaciones metabolicas

a corto y largo plazo®*.
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Figura 3. Representacion de algunos mecanismos fisiopatolégicos en SOP.
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Fuente: Imagen tomada de Recent advances in the understanding and management of

polycystic ovary syndrome®®. AMH: hormona antimulleriana; FSH: hormona
foliculoestimulante; IGF-I: factor de crecimiento similar a la insulina I; LH: hormona
luteinizante; NAFLD: enfermedad de higado graso no alcohélico; SHBG: globulina

transportadora de hormonas sexuales.

2.7.6 Manifestaciones Clinicas
Los signos y sintomas de las mujeres con SOP y sus principales motivos de consulta

son derivados de diversos efectos endocrinos y ginecologicos y comprenden irregularidades
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menstruales, esterilidad, manifestaciones del exceso androgénico y otras disfunciones
endocrinas. La aparicion de la clinica se suele dar dentro de los primeros afios después de la

pubertad®.

El hiperandrogenismo esta relacionado con una pubertad precoz, que se caracteriza
por adren-arca prematura, crecimiento temprano del vello axilar, presencia de olor corporal

y acné con microcomedones™.

Los sintomas empiezan en etapas tempranas del desarrollo puberal y se van
agravando conforme a la maduracion hormonal debido al aumento en la produccion de

androgenos®’.

En un estudio aleatorizado realizado en Nueva Zelanda sobre el inicio temprano de
anti androgénicos en SOP, la muestra de estudio de la poblacion fueron mujeres entre las
edades de 25 y 34 afios, la mayoria de ellas de origen nordico, en menor proporcioén nacidas
en Europa, Asia y Africa. Resulté que el 96.6% de todas las pacientes con SOP

presentaban obesidad®.

Los sintomas tipicos que se manifiestan en el SOP incluyen obesidad, hirsutismo,
menstruaciones irregulares, oligomenorrea o amenorrea. Algunas mujeres pueden estar
eutroficas o en bajo peso segun el indice de masa corporal, pero esto no excluye el
diagnostico. El vello corporal se desarrolla de forma variable, puede crecer con un patrén
masculino como el vello en el labio superior, barbilla, en el cuello, espalda, las manos
incluso los dedos, alrededor de la areola y a lo largo de la linea alba en el abdomen.
Algunas mujeres muestran otros signos de virilizacion, como el acné y disminucion de pelo
o alopecia androgénica, caracteristicamente en la region temporal del cuero cabelludo. El

aumento de peso o la obesidad pueden ser variables dificiles de controlar *°.

La fatiga, la falta de energia, los problemas relacionados con el suefio (por ejemplo,
la apnea obstructiva del suefio), cambios de humor, depresion, ansiedad y cefaleas también
son otros sintomas que se presentan con bastante frecuencia y que afectan la calidad de vida

de las pacientes femeninas™.

La resistencia periférica a la insulina genera unas lesiones dermatologicas llamadas

acantosis nigricans que es la presencia de areas de piel oscurecida y engrosada en zonas de
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flexion como lo son las axilas, la region cervical, articulaciones metatarsofalangicas y en

39
los codos™.

2.7.7 Signos dermatologicos

2.7.7.1. Acné

El acné vulgaris es un trastorno comun de la unidad pilosebéacea, afectando
aproximadamente al 85% de las personas de 12 a 25 afios, de edad en los Estados Unidos.

El 26% de las mujeres atin persisten con acné en la edad adulta*'.

Los factores de riesgo para el desarrollo del acné incluyen antecedentes familiares
de acné severo, el sindrome de ovario poliquistico (SOP), el sindrome metabolico y

condiciones genéticas raras”.

El acné es un trastorno inflamatorio primario que afecta a la unidad pilosebécea. La
patogenia es multifactorial e involucra cuatro factores clave con mecanismos
interrelacionados: aumento de la producciéon de sebo, hiper queratinizacion del infundibulo
folicular, inflamacién y Cutibacteriumacnes (antes conocida como

Propionibacteriumacnes)*,

Si se sospecha PCOS, se deben medir los niveles séricos de testosterona total y

libre.

En la practica clinica, se presentan diferentes tipos de acné, el acné infantil o
neonatal, acné adolescente, acné tardio y subtipo especial. El acné adolescente puede ser de
tipo comedogénico, acné vulgar, pustula nodosa o acné conglobata. El subtipo especial a la
vez se divide en excoriativo, cosmético, medicamentoso, fulminante, tropical, androgénico,

inverso, queloide entre otros.
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Figura 4. Diferentes formas de acné

Fuente: imagen tomada de la referencia®

En la figura 4, observamos los diferentes tipos de acné, la imagen a muestra un acné
comedogénico, b acné conglobata, ¢ acné tipo tardio con localizacion en barbilla, cuello, d
es una imagen histoldgica de un micro comedon y es acné papulopustuloso. En el caso del
SOP se podria presentar cualquiera de estos tipos de acné, debido al hiperandrogenismo y

al aumento en la produccion de sebo™.

. . 44 . .
Segun Satizabal™ el acné en SOP puede aparecer en cualquier area del cuerpo,
siendo las mas frecuentes cara y espalda y puede clasificarse segiin el nimero de lesiones,

las caracteristicas de las lesiones y el tamafio en:
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- Leve: micro comedones menores o iguales a 2 mm, o menos de 20 comedones de
mas de 2 mm

- Moderado: mas de 20 comedones mayores o iguales a 2 mm con menos de 20
pustulas.

- Severo: mas de 20 comedones mayores o iguales a 2 mm con mas de 20 pustulas.

- Quistico: lesiones inflamatorias mayores o iguales a 5 mm en un numero variable.

2.7.7.2 Hirsutismo

El hirsutismo es un crecimiento excesivo de pelo terminal con patrén masculino en
una mujer. Por lo general, es un signo de niveles excesivos de androgenos. Se ha informado
hirsutismo en 5% a 15% de las mujeres y, a menudo, se asocia con una disminucion de la

calidad de vida y un estrés psicologico significativo™®.

El patréon sexual masculino se observa en sitios anatémicos sensibles a los
androgenos que incluyen la cara, el pecho, la areola mamaria, la linea alba, la parte baja de

la espalda, los gluteos, la parte interna de los muslos y genitales externos.

Spritzeret al.*’, en su articulo describen que mientras que en la poblacion general, el
hirsutismo afecta al 4-11% de las mujeres, en PCOS, su prevalencia se estima en 65-75% y
la gravedad varia segun el grado de exceso de androgenos y variabilidad individual en la

sensibilidad de la unidad de andrégenos en las glandulas pilosebaceas.

La importancia de los androgenos para el crecimiento del cabello en humanos fue
establecida por primera vez por Hamilton y colegas en la década de 1950, con
observaciones de que la castracion antes de la pubertad impidi6 el desarrollo de la barba y
el vello axilar, mientras que la castracion después de la pubertad condujo a la atrofia de
barba y vello axilar. Ademas, los pacientes con insensibilidad a los androgenos no tienen
vello pubico o axilar. Desde entonces, se ha demostrado que los androgenos aumentan el

crecimiento del cabello®’.

La conversion de vellus a pelos terminales es estimulada principalmente por
andrégenos, a través de la prolongacion de la etapa andgena. Ciclos capilares sucesivos y
mas largos duracidon andgena promover un aumento en el tamafio del foliculo. Estos

foliculos mas grandes producen el cabello més grueso en areas del cuerpo dependientes de
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andrégenos. Por esta razon, el exceso de andrégenos relacionado, como es el caso del
8

, . . , . . . . 4
sindrome de ovario poliquistico, a menudo se asocian con hirsutismo

Figura 5. Fases de crecimiento del cabello: anagena (fase de crecimiento),

catagena (fase de transicion), telogena (fase de reposo), exégena (fase de muda).

Hair Growth Phases |

111

Anagen Catagen Telogen Exogen

Fuente: imagen tomada de la referencia®®.

Los andrégenos, como la testosterona (T), la dihidrotestosterona (DHT) y sus
prohormonas, el sulfato de dehidroepiandrosterona (DHEAS) y la androstenediona (A), son
los factores clave en el crecimiento del cabello terminal. Actian en areas especificas del
sexo del cuerpo, convirtiendo los vellos pequeiios, rectos y claros en vellos terminales mas

grandes, rizados y oscuros.

Figura 6. Papel de los andrdégenos en el foliculo piloso y su respuesta periférica
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Fuente: imagen tomada de la referencia*

El hirsutismo se observa en mujeres cuando hay un crecimiento excesivo de vello
terminal en areas especificas del sexo, tipicamente debido a un exceso de androgenos.
Alrededor del 70-80% de las mujeres con androgenos elevados presentan hirsutismo,
aunque muchas de ellas manifiestan exceso de vello sin hiperandrogenemia™.

El hirsutismo estd causado principalmente por una interaccion entre los andrégenos
plasmaticos y la aparente sensibilidad del foliculo piloso a los androgenos, dependiendo de
los niveles de actividad de la 5-alfa reductasa y la posterior uniéon al receptor de
andrégenos. Para evaluar el grado de hirsutismo se utiliza una version modificada de la

puntuacion visual de Ferriman-Gallwey (figura 7).

Figura 7. Puntuacion de Ferriman- Gallwey
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Fuente: Imagen extraida de la referencia®”

Al aplicar la escala, se otorga una puntuacion de 1 a 4 para nueve areas del cuerpo.
Se interpreta segiin puntaje:

-Inferior a 8: normal

-Una puntuacion de 8 a 15: hirsutismo leve

-Una puntuacion superior a 15: hirsutismo de moderado a grave.

-Una puntuacion de 0 indica ausencia de pelo terminal.

El SOP es la causa mas comun de hirsutismo y representa mas del 70% de los casos

2.7.7.3 Alopecia androgénica

La alopecia androgénica (AGA) es una condiciéon estética con diversas
implicaciones, facilmente aceptadas por algunos pacientes y toleradas con dificultad por

otros, también conocida como pérdida de cabello de patron masculino o femenino, es la
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forma mas frecuente de pérdida de cabello progresiva, que afecta al 70% de los hombres y

al 50% de las mujeres®®".

Los andrégenos, particularmente el compuesto mas activo, la dihidrotestosterona,
estan relacionados con varias enfermedades organicas (hiperplasia prostatica benigna,
cancer de prostata, acné, etc.) y varias condiciones estéticas (alopecia androgénica e

hirsutismo)™.

Se han utilizado farmacos para disminuir estos efectos, los anti androgénicos mas
estudiados estan representados por la clase de inhibidores de la Sareductasa que interfieren
en diferentes grados (dependiendo del compuesto) con metabolismo de la testosterona a
dihidrotestosterona. Aunque los inhibidores de la Sa-reductasa son comiinmente utilizados
para tratar tanto la alopecia androgénica (AGA) como la hiperplasia prostatica benigna,
sigue habiendo controversia con respecto tanto a su uso terapéutico, eficacia y reacciones

adversas asociadas.

Figura 8. Muestra de la escala Ludwig para alopecia androgénica en mujeres

Tipo Tipo

Tipo il Avanzado Frontal

Fuente: Estudio sobre la pérdida de cabello y las practicas de cuidado entre los

estudiantes de la Universidad de Manizales>>
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En el caso del SOP, dado que las pacientes se encuentran en un estado de
hiperandrogenismo, también van a ser mas propensas a tener alopecia androgénica. En la

figura 8, la escala de Ludwig divide la alopecia en tipos:

- Estadio I o leve
- Estadio II o Moderado
- Estadio III o grave

Las opciones terapéuticas modernas, como los inhibidores de la Sa-reductasa, tienen
resultados significativos, pero también ejercen efectos secundarios significativos en un

subconjunto de pacientes.

2.7.7.4 Acantosis nigricans

La acantosis nigricans (AN) es un trastorno cutaneo caracterizado por pieles
aterciopeladas simétricas, placas hiperpigmentadas en areas intertriginosas como axila,

cuello, infra mamarias y region inguinal®'.

En la AN extensa, las lesiones pueden llegar a aparecer en las areolas, conjuntivas,
labios y mucosa bucal. Los acro - cordones pueden estar asociados con AN y su sitio de

predileccion es la axila y la ingle.
La forma de aparicion de la AN comienza como manchas grisaceas o parduscas.

Das et al.,’' sugieren varios promotores para esta manifestacion cutanea, como son
la insulina, el factor de crecimiento similar a la insulina (IGF) se sugiere como promotor de
esta. Otros mediadores propuestos incluyen el receptor del factor de crecimiento de
fibroblastos (FGFR) y la tirosina, receptores de quinasa como el receptor del factor de
crecimiento epidérmico (EGFR), ya que todos estos receptores estan presentes en

queratinocitos y fibroblastos y estimulan el crecimiento celular.

. 30 . . . D ) .

Segun Nusrat™, en las mujeres con Sindrome de Ovario Poliquistico, la resistencia a
la insulina se ha observado constantemente entre muchas mujeres con SOP, especialmente
en aquellas con hiperandrogenismo, pero no se incluye en ninguna clasificacion como un

criterio diagndstico de esta patologia.
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Esta caracteristica del SOP es la que hace que se pueda presentar acantosis nigricans

en las pacientes portadoras de este conjunto sindromico.

En la figura 9, se observa una imagen de una paciente con acantosis nigricans en el

area de la nuca y cuello.

Figura 9. Acantosis nigricans

Fuente: Imagen extraida de la referencia™

2.7.7.5 Aumento de tejido adiposo y su relacion con la resistencia a la insulina

Si bien se sabe que el tejido adiposo se distribuye de manera diferente, el patron
androginoide es muy comun en pacientes obesas que presentan SOP, este patron se

presenta con aumento del tejido adiposo a nivel de tronco y miembros inferiores.

Este aumento de tejido graso a nivel corporal predispone a resistencia a la insulina,
dicho mecanismo atenua la concentracion y capacidad de la insulina para ejercer su funcién
que es la entrada de glucosa en las células musculares y grasas, para que asi estas conserven
energética y que se favorezca el almacenaje de glucosa en forma de glucdgeno en el higado

y en el musculo.
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Arévalo et al’® mencionan que existen ciertas alteraciones genéticas predisponentes
a la presentacion simultanea de la hiperandrogenemia y la resistencia a la insulina en

pacientes con SOP.

Tabla 2. Epigenética del SOP

Alteraciones genéticas predisponentes a la presencia simultanea de

hiperandrogenismo y resistencia a la insulina en pacientes con SOP

CYP17 (citocromo P450; 17-hidroxilasa/17,20-demolasa)

CYPI11A (enzima de clivaje de cadena lateral de citocromo P450)

CYP21 (citocromo P450: 21-hidroxilasa)

INS (gen codificante de la insulina)

IRS1 y 2 (gen codificante de las proteinas sustratos del receptor de insulina)
Folistatina Calpaina-10

TNF-R (gen del receptor del factor necrotico tumoral)

PPARRE2 (gen del receptor activado por prolifera-dores peroxisdmicos?2)

AR (gen codificante del receptor de androgenos

Elaboracién propia basada en la referencia™ .

El aumento del indice de masa corporal con el consiguiente aumento de androgenos,
ayudan a la disfuncion ovulatoria, ya que el aumento de los 4cidos grasos y la actividad
lipolitica compiten con la glucosa en los tejidos adiposo y musculo esquelético,

aumentando asi su concentracion en plasma y secundariamente hiperinsulinemia.

Posteriormente disminuyen los niveles de adiponectina que es una de las principales
adipocinas que normalmente se secretan con la disminucion de tejido adiposo y que tiene
como funcion aumentar la sensibilidad a la insulina en los ovarios, por lo que las mujeres
con obesidad tienen niveles bajos de adiponectina, resultando asi en mayor resistencia a la

. . 7 /4 . r : 53
insulina y aumento en la produccion de andrégenos a nivel ovarico™.
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Figura 10. Relacion entre adiposidad abdominal y exceso androgénico en SOP.
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Fuente: Imagen extraida de la referencia'”.

En la figura 10 se muestra una imagen grafica de la interaccion entre Sindrome de
ovario poliquistico como resultado de la interaccion de un anomalia en la sintesis de
andrégenos, que se manifiesta como exceso de androgenos, con factores ambientales como
la adiposidad abdominal, la obesidad y la resistencia a la insulina, resultando en un circulo
vicioso si no se da adecuado manejo multidisciplinario a la paciente, ya que el SOP
predispone a la obesidad central, que a su vez hace que sea mayor la sobreproduccion
androgénica, resistencia a la insulina y que finalmente el cuadro clinico de la patologia sea

mas florido y complejo.
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2.8 Alteraciones menstruales

Las alteraciones menstruales son un motivo de consulta ginecologica frecuente,
segun la presentacion clinica, la edad y las actividades de las pacientes llegan a generar

diferentes preocupaciones.

No hay un patrén menstrual definido para el SOP, pero se ha documentado la
Oligomenorrea, como la alteracion menstrual mas frecuente en dicha patologia. También se
presenta con frecuencia la amenorrea, por lo que es importante realizar laboratorios
diagnosticos en pacientes en edad fértil que descarten gestacion. Por ultimo, la poli
menorrea que se presenta con menos frecuencia, pero es la que mas molestias causa y

puede llegar a ocasionar anemia en pacientes.

Se debe conocer la fisiologia reproductiva y tener en cuenta la inmadurez ovarica

que se presenta en las mujeres tras los primeros 2 afios de menarquia™*.

2.9 Infertilidad

Segin Vander, basado en el ultimo glosario internacional sobre infertilidad y
fertilidad. cuidado, la infertilidad se define como una enfermedad caracterizada por la falta
de establecimiento de un embarazo clinico después de 12 meses de tratamiento regular e
intentos de embarazo con relaciones sexuales sin proteccion, debido a un deterioro de la

capacidad de una persona para reproducirse, ya sea individualmente o con su pareja”.

La mayoria de las pacientes con SOP, tienen ciclos anovulatorios, es decir, que no
se produce la ovulacion, por lo tanto, no se puede dar la fecundacion y da como resultado

una subfertilidad asociada a la disfuncion ovulatoria®.

2.10 Morfologia de ovario poliquistico en ecografia

Para hacer el diagnostico de SOP, en algunas ocasiones es necesario realizar
estudios de imagen como la ultrasonografia, si bien es cierto, segun los criterios de

Rotterdam, se puede diagnosticar la patologia sin la evidencia de patron poliquistico
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ultrasonografico, el ultrasonido ginecoldgico es un método de rutina utilizado en la consulta

de ginecologia.

El momento del ciclo menstrual en que se debe realizar la exploracion es la fase
folicular temprana, de preferencia entre los dias 3-5 del ciclo menstrual o en cualquier

momento si se trata de una paciente que se encuentra en amenorrea’’.

Segin Satizabal*, en la actualidad existen dos recomendaciones para el diagnostico
ultrasonografico de SOP, una es la visualizacion de mas de 12 foliculos en la periferia del
ovario mas un volumen mayor de 10 mL. Y otra recomendacion es la que dio la Sociedad
de Exceso de Andrdgenos, que postuld que para el diagnostico se requiere de mas de 20
foliculos por ecografia transvaginal de cuarta generacion con un transductor de 8 mHz. Un
umbral més alto de 19 foliculos ha informado sensibilidad y especificidad del 81 y 92%,

respectivamente, para el diagnostico de SOP.

El diagnoéstico de SOP se suele hacer durante la adolescencia, ya que es cuando las
pacientes comienzan a presentar las caracteristicas de la enfermedad y a experimentar una

serie de cambios anormales en su organismo.

Sin embargo, en la poblacion adolescente el diagndstico ecografico es problematico.
Algunas adolescentes ain no han iniciado vida sexual y esto conlleva que no se pueda
realizar una ecografia transvaginal, por lo que la imagen por via abdominal no es la mas

conveniente para el diagnostico™ .

Por otra parte, el 50% de las adolescentes cursan con ovarios multi foliculares y
aumentados de volumen como respuesta a la estimulacion de gonadotropinas durante esta

etapa de la vida®.

Tabla 3. Consideraciones ultrasonograficas
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Si se observa un foliculo dominante (>10 mm), un cuerpo liteo o un quiste se debe

repetir el estudio en un ciclo posterior.

El volumen del ovario (VO) puede calcularse de forma automatica en equipos con el
software apropiado o mediante la férmula de la elipse:(ancho x largo x profundidad) x

0,5, cuidando al identificar los planos que sean ortogonales entre si.

El numero de foliculos ovéaricos (NFO) se obtiene sumando el conteo de foliculos en el

barrido completo de los ejes longitudinal y anteroposterior.

El tamafio folicular se calcula con el promedio de los didmetros medidos.

El grosor y morfologia endometrial deben evaluarse cuidadosamente.

Elaboracion propia a partir de referencia™®.

Figura 11. Imagen de ultrasonido de ovario

Fuente: imagen tomada de la referencia®’.
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2.11Criterios diagnosticos

A la hora de diagnosticar a una mujer con SOP cabe sefalar que “implica un mayor
riesgo de infertilidad, sangrado disfuncional, carcinoma de endometrio, obesidad, diabetes
mellitus tipo 2 (DM), dislipidemia, hipertension y posiblemente enfermedad cardiovascular

(ECV)”IS.

Este sindrome se caracteriza por el claro hiperandrogenismo y anovulacion crénica,
por lo que a lo largo de la historia se han descrito distintos criterios diagnosticos para

establecer la enfermedad.
De acuerdo con Freire A et al.*®, dentro de los criterios diagndsticos prevalecen tres:

El primero de ellos fue publicado por el Instituto Nacional de la Salud de los
Estados Unidos de América (NationallnstitutesofHealth: NIH,1990) que define al
SOP como un sindrome esencialmente hiper androgénico (con evidencia clinica y/o
bioquimica del exceso de androgenos) y anovulacién considerada como alteraciones
en el ciclo menstrual (cominmente como oligo o amenorrea). Posteriormente, las
guias clinicas que surgieron del Consenso de Rotterdam, en el 2003, aceptan el
diagnostico si se cumplen dos de los siguientes tres criterios: 1) exceso de
androgenos, 2) irregularidad menstrual y 3) morfologia de ovario poliquistico por
ecografia. Mas adelante, la Sociedad de Exceso de Androgenos en conjunto con la
Sociedad de SOP recomendo6 considerar el diagndstico de SOP en pacientes con
hiperandrogenismo clinico o bioquimico como condicion fundamental y en
presencia ademds de irregularidad menstrual o morfologia de ovario poliquistico

por ecografia®®.

Ortiz Flores et al> desarrollaron los criterios diagnosticos basados en el Consenso
de Rotterdam de la Sociedad Europea de Reproduccion Humana y la Sociedad Americana
de Medicina Reproductiva y avalados por el grupo de trabajo del Instituto Nacional de

Salud de Estados Unidos en el afio 2012.
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Tabla 4. Criterios diagnosticos para el Sindrome de Ovario Poliquistico

1. Disfuncién ovulatoria

-Oligomenorrea: ciclos > 35 dias, valorable a partir del tercer afio tras la menarquia y
hasta la perimenopausia.

-Menos de 8 ciclos menstruales en el afio

-Amenorrea > 90 dias habiendo descartado previamente un embarazo

-Poli menorrea (ciclos menstruales < 21 dias)

- Ciclos menstruales regulares (26 a 35 dias) en ausencia de ovulacién

2. Hiperandrogenismo clinico y/o bioquimico

-Datos clinicos: hirsutismo, alopecia androgénica, acné
-Datos bioquimicos: elevacion de la testosterona total y libre calculada y/u otros

andrégenos (androstenediona, sulfato de dehidroepiandrosterona)

3. Morfologia poliquistica ovarica

- Recuento folicular antral> 25, contando todos los foliculos de 2 a 9 mm de cada ovario,
en ausencia de quiste folicular o cuerpo luteo

- Volumen ovarico > 10 ml

4. Exclusiéon de otras situaciones clinicas que puedan justificar los sintomas

anteriores
-Hiperplasia suprarrenal congénita no clasica
-Tumor productor de androgenos
-hiperprolactinemia
-disfuncion tiroidea
-Sindrome de Cushing

-farmacos con actividad androgénica

Fuente: elaboracion propia a partir de referencia™.

Es importante descartar otras patologias que puedan confundirse con el SOP, una vez
excluidas, para realizar el diagndstico de esta patologia segun los criterios de Rotterdam

modificados, se deben presentar 2 de 3 criterios con sus respectivas caracteristicas.
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Una vez confirmado el diagndstico, se puede clasificar el SOP en cuatro fenotipos.

Tabla 5. Fenotipos del Sindrome de Ovario Poliquistico

Fenotipos Sinonimia Criterios diagnosticos Asociaciones
metabolicas
Fenotipo I Fenotipo clésico Hiperandrogenismo + oligo- | +++

ovulacion +  morfologia

poliquistica ovarica

Fenotipo II Fenotipo clésico Hiperandrogenismo + oligo- | +++

ovulacion
Fenotipo III | Fenotipo Hiperandrogenismo + | ++
ovulatorio morfologia poliquistica
ovarica
Fenotipo IV | Fenotipo no hiper | Oligo-ovulacién + MPO +

androgénico

Fuente: elaboracion propia a partir de referencia™

2.12 Diagnéstico diferencial

Como se ha mencionado anteriormente, el diagnodstico del SOP se basa en la clinica,
por lo que muchos de los trastornos manifestados en signos y sintomas podrian llegar a
simular distintas patologias por su mecanismo multifactorial. Debido a esto es
recomendable realizar el conteo androgénico y valorar la funcion hormonal, ya que muchas

patologias pueden llegar a manifestarse con alteraciones hormonales como el SOP.

Segin Guzman et al.”’, la Endocrine SocietyClinicalPracticeGuideline recomienda
la realizacion de exdmenes como: medicion de hormona tiroidea estimulante para descartar
enfermedades tiroideas, medicion de prolactina para descartar hiperprolactinemia y 17-

hidroxiprogesterona para hiperplasia suprarrenal congénita no clasica.
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Tabla 6. Diagndsticos de exclusion que comparten caracteristicas con SOP

Hiperandrogenismo Amenorrea/ Hiperinsulinemia/Resistencia
Oligomenorrea a la insulina

e Prolactinoma e Falla ovarica |® Antecedentes personales y

e Acromegalia prematura familiares de  diabetes,

e Disfuncion
hipotalamica
e Hiperplasia

e Suprarrenal

congénita no
clasica

e Sindrome de
Cushing

e Tumores secretores
de androgenos
e Falla ovarica

prematura

e Hipotiroidismo primario

e Hipertiroidismo
e Hiperprolactinemia
e Hipogonadismo

gonadotrdpico

hipo

enfermedad cardiovascular

e Insulinoma

e Defectos genéticos de la
accion de la insulina

e Obesidad

e Farmacos como:
corticosteroides, andrégenos,
esteroides, anabolizantes,
acido valproico, danazol,

ciclosporina

Fuente: elaboracion propia a partir de la referencia’.

2.13 Complicaciones del SOP

Debido a su mecanismo multifactorial por sus alteraciones metabodlicas, genéticas,

prenatales y ambientales, el SOP puede generar posibles complicaciones de acuerdo con el

trastorno que se presente.

Segin Schorge J et al.'*, describieron diferentes complicaciones dependiendo de las

distintas alteraciones presentes:

e Resistencia insulinica: la obesidad exacerba la resistencia insulinica y en un estudio

se demostro que las mujeres obesas con SOP tienen una mayor frecuencia de

resistencia insulinica y diabetes mellitus tipo 2 (DM) que las que no tienen SOP.
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Acantosis nigricans: Esta alteracion cutanea es marcador de resistencia insulinica,

por lo que puede observarse en mujeres con o sin SOP, sin embargo, es mas
frecuente en las mujeres obesas con SOP que en las que presentan el sindrome, pero
con un peso normal. Se caracteriza por la presencia de placas gruesas,
aterciopeladas y de color café grisaceo en los pliegues de flexion como la porcion
posterior del cuello, axilas, surco sub mamario, cintura y region inguinal.
Dislipidemia: El perfil lipidico que se presenta en las pacientes con SOP se
caracteriza por un aumento en las lipoproteinas de baja densidad (LDL),
triglicéridos y relacion de colesterol total: lipoproteinas de alta densidad (HDL),
pero con un HDL reducida, aumentando el riesgo de presentar cardiopatias.
Obesidad: La obesidad en las mujeres con SOP se refleja con un mayor indice de
masa corporal (IMC) y un aumento en la indice cintura, cadera, presentandose como
patrén androide o central, aumentando el riesgo de cardiopatia, de disfuncion
ovulatoria, hiperandrogenismo y la aparicién de acantosis nigricans.

Apnea obstructiva del suefio: se presenta con mas frecuencia en mujeres con SOP

siendo asi la presentacion vinculada con la obesidad y la resistencia a la insulina.

Enfermedades cardiovasculares: las mujeres con SOP tienen una mayor frecuencia

de disfuncion diastolica ventricular izquierda y aumento en la rigidez de las arterias
cardtidas interna y externa, debido a la presencia de disfuncion endotelial que
evoluciona a aterosclerosis.

Céncer endometrial: La hiperplasia y el cancer endometrial son riesgos a largo plazo

de la anovulacion crénica, el riesgo aumenta por los efectos del hiperandrogenismo
y la hiperinsulinemia.

Esterilidad: es una caracteristica frecuente de las mujeres con SOP debido a los
ciclos anovulatorios, por lo que el SOP se considera la causa mas comun de
esterilidad.

Abortos: las mujeres embarazadas con SOP tienen una mayor frecuencia de abortos
en el primer trimestre, la causa de esto se desconoce, sin embargo, se ha demostrado
cierta relacion con el aumento en la secrecion de LH. Otras teorias sugieren la causa

debida a la resistencia a la insulina que presentan las mujeres con SOP.
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e Complicaciones durante el embarazo: En un gran metaanalisis se encontrd que las

mujeres con PCOS tienen un riesgo entre dos y tres veces mayor de padecer
diabetes gestacional, hipertension del embarazo, parto prematuro y mortalidad

perinatal.

Debido a estas circunstancias y posibles complicaciones ya sea a largo o corto
plazo, nace el hecho de que la evaluacion de dicho sindrome debe realizarse
minuciosamente parapoder abordarlo de manera multidisciplinaria y evitar que se lleguen a

presentar estas complicaciones.

2.14 Calidad de vida de las pacientes con SOP

En una investigacion sobre los recientes avances del manejo del SOP afirma que:

El SOP se manifiesta en mujeres en edad reproductiva cuando problemas como
encontrar pareja, iniciar la vida sexual y formar una familia suelen ser muy
relevantes. Factores que afectan negativamente al fisico, la apariencia, la feminidad
o la fertilidad comprometida son fuentes de gran ansiedad y puede conducir a
desequilibrios en la esfera de salud psicosexual. La depresion y la ansiedad son muy

frecuentes en mujeres con SOP*.

2.15 Hipertecosis ovarica y Sindrome de HAIRAN

La hipertecosis es la existencia de células luteinizadas que se dispersan
individualmente en pequeiios nidos o nddulos a través de un estroma ovarico hiperplasico,

que da como consecuencia hiperandrogenismo.

Se ha observado que en los casos mas severos hay virilizacién que genera cuadros
de hirsutismo debidos al incremento en la produccion de andrégenos, las caracteristicas
tipicas de la hipertecosis son el hirsutismo y el acné también hay signos de acentuacion de

la voz, clitoromegalia y calvicie con patron masculino.®”’

La hiperandrogenizacion y el hirsutismo se pueden evaluar con la escala de

Ferriman-Gallwey.

El sindrome HAIR-AN se caracteriza por una alta resistencia a la insulina, obesidad

e hiperinsulinemia en comparacion con el sindrome de ovario poliquistico. La triada del
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Sindrome de HAIR-AN consiste en hiperandrogenismo (HA), resistencia a la insulina (IR)

y acantosis nigricans (AN)®".

Podria representar la disfuncion del tejido adiposo como el principal

desencadenante fisiopatologico.

2.16 Manejo del SOP

Las mujeres con SOP requieren un abordaje y cuidado multidisciplinario por parte
de diferentes profesionales de la salud, inicialmente se le insta a la paciente a que haga
cambios en el estilo de vida que incluya dieta y ejercicio regular, se puede requerir apoyo

nutricional/o metabélico®’.

El tratamiento del hiperandrogenismo es un punto clave en el manejo de las mujeres

con SOP, en concreto para apaciguar los sintomas y asi lograr una mejor calidad de vida.

Es importante realizar una historia clinica completa, que incluya una valoracion del
ritmo menstrual de cada paciente, la evaluacion de signos y sintomas relacionados con
hiperandrogenismo y la solicitud de pruebas complementarias orientadas al establecer el
diagnostico del SOP y al descartar otras enfermedades que puedan causar un cuadro clinico
similar. Una vez realizado el diagndstico, se debe establecer el riesgo metabdlico del
paciente, sobre todo en aquellos fenotipos que asocien hiperandrogenismo y disfuncion

ovulatoria.

Ademas, en las pacientes con complicaciones metabolicas se deben realizar un
tamizaje con sobrecarga oral de glucosa de 75 gramos, monitorizacion ambulatoria de la

presion arterial y confirmar alteraciones del perfil lipidico®.
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Figura 12. Manejo inicial de la paciente con SOP.

Anamnesis

-Disfuncion ovulatoria: Edad de la menarquia, ritmo menstrual, presencia de baches amenorreicos.
-Sintomas hiperandrogenicos: Edad de aparicion, ritmo de progresion, impacto psico-emocional.

-Historia personal y familiar de enfermedades metabdlicas conocidas. Antecedentes de Enfermedad
tromboembolica venosa.

Exploracion fisica de aparatos y sistemas, que incluya:

-Constantes vitales y antropométricas: peso, talla, circunferencia abdominal, PA, FC.
-Escalas de Ferriman-Gallwey para valorar el hirsutismo y Escala de Ludwing para la alopecia androgénica.
-Signos que orientan a la presencia de resistencia a la accion de la insulina: Acantosis nigricans.
-Valoracion de fenotiops sindromicos: lipodistroficos, cushingoide, acromegaloide. Descaratar galactorrea.

Pruebas complementarias

Bicquimica general que incluya
perfil hepatico y lipidico

completo Despistaje de 17-OH
Determinaciénde los progesterona, Progesterona séricaen fase Ecografiaovaricatransvaginal ~— TAC suprarrenal, soloen caso de
andrégenos sexuales: hiperprolactinemia, disfuncicn lutea en fase folicular sospechade patologiatumoral
Testosteronatotal, testosterona tiroidea
libre calculada, SHBG, DHEAS,
DaA.

Fuente: elaboracién propia, a partir de referencia’ DHEAS: sulfato de
dehidroepiandrosterona, SHBG: sulfato de dehidroepiandrosterona, HSCNC: hiperplasia
suprarrenal congénita no clasica, SHBG: globulina transportadora de hormonas sexuales.

PA: presion arterial, FC: frecuencia cardiaca.

2.17 Tratamiento no farmacoldgico

Segun Suarez et al.®’, como medidas para el manejo integral se deben considerar las
terapias psicoldgicas, meditacion, relajacion, educacion preventiva, participacion en grupos

de ayuda y, principalmente el acompafiamiento familiar.
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Dentro del manejo multidisciplinario se considera un punto primordial el
tratamiento no farmacoldgico, basado en cambios en el estilo de vida como lo es la pérdida
de peso corporal por medio de dietas saludables y la actividad fisica.

Las dietas que se deben implementar seran bajas en calorias y en comidas grasas,
junto con implementos ricos en aminoacidos, extractos y antioxidantes, ya que estas dietas
disminuyen la resistencia a la insulina, al igual que adicionar la administracion de vitamina

D ayudara con la fertilidad®.
Sagedi et al.,*® desarrollaron el manejo no farmacoldgico, dividiéndolo en varios grupos:

1.Pérdida de peso, los niveles elevados de andrégenos conducen a un aumento de peso
en mujeres con SOP. El primer paso deberia ser la reduccion de peso y de la ingesta de
calorias. Los niveles de testosterona libre también se reducen con la disminucion de

peso y el sindrome metabolico.

2.La dieta, idealmente para las mujeres con SOP es alta en fibra y baja en carbohidratos
debido a la resistencia a la insulina. Tratar de que los carbohidratos que se consuman

sean de indice glicémico bajo.

3.El ejercicio, ayuda a aumentar la sensibilidad a la insulina. La American Heart
Association (AHA) recomienda al menos 150 minutos de ejercicio moderado o 75

minutos de ejercicio vigoroso € intenso por semana.

4 Medicina alternativa y complementaria, se ha demostrado que la medicina alternativa
y complementaria como terapia adyuvante, beneficia a las pacientes que padecen de
SOP. Incluyendo acupuntura, psicoterapia, yoga, spa, taichi, entre otras. Segun las

creencias y gustos de las pacientes.

2.17.1 Métodos de depilacion

En el caso de las pacientes que presentan hirsutismo o aumento de vello o cabello
terminal, Matheson®” describe que se pueden usar numerosos métodos de
depilacion para tratar el hirsutismo. El afeitado es econdmico y eficaz, pero debe

ser hecho con frecuencia. Se pueden usar agentes depilatorios quimicos para
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disolver el vello, pero pueden irritar la piel y causar dermatitis. La depilacién
por depilacion o cera también es eficaz, pero es dolorosa y puede provocar
cicatrices, foliculitis e hiperpigmentacion. Si los pacientes desean una solucién
mas permanente, se puede considerar la fotodepilacion o la electrolisis. Aunque
la electrdlisis es efectiva, también puede ser dolorosa, consumir mucho tiempo y
poco practica para eliminar el vello en grandes areas de la piel. Debido a estas
limitaciones, la fotodepilacion se ha convertido en el procedimiento mas popular
para la depilacion a largo plazo. La fotodepilacion destruye los foliculos pilosos
terminales pigmentados a través del dafio térmico de uno de los cuatro tipos de

laser, segun el color del cabello y la pigmentacion de la piel del paciente.

2.18 Manejo quirdrgico del SOP

Si bien es cierto, el inicio del manejo de toda patologia debe ser lo menos invasivo
posible, en el caso del SOP en la actualidad se suele llevar a cabo un manejo conservador
con medidas como ajustes de ciertos patrones en el estilo de vida de las pacientes
principalmente con aumento de peso, ya que como se ha mencionado, la pérdida de peso
disminuye la produccion y reserva de androgenos, los niveles de LH y la resistencia a la
insulina para asi estimular la ovulacion y el tratamiento farmacoldgico para atenuar sus
signos y sintomas. Sin embargo, existen ciertos criterios o circunstancias en las que el
manejo quirargico se debe emplear.

Anteriormente, el manejo quirargico del sindrome de ovario poliquistico se
realizaba de manera abierta, sin embargo, conforme han pasado los afios, el avance en la
tecnologia quirurgica ha permitido que el manejo de los quistes ovaricos en el SOP se
realiza de manera laparoscopica por electrocoagulacion o laser, este procedimiento es
también conocido como “Drilling ovarico™”’,

El manejo quirargico del SOP tiene una tasa alta de éxito en mujeres con SOP con
datos de infertilidad, este método se denomina perforacion ovarica laparoscopica, a pesar
de la alta efectividad, el manejo farmacoldgico tiene mucha més validez en el manejo de
SOP debido a las posibles complicaciones postquirurgicas de dicho procedimiento.

La perforacion ovarica laparoscopica es un tratamiento quirurgico que se utiliza en

pacientes con SOP resistentes al tratamiento farmacologico y no farmacologico.
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De acuerdo con Mercurio et al.,7°

el proceso de la perforacion produce destruccion
térmica de los foliculos ovaricos y una parte del estroma productor de andrégenos ovaricos,
esto dando como resultado una reduccion androgénica tanto a nivel local como sérico, para
asi establecer una estructura intra folicular adecuada para que se logren cumplir los

procesos de maduraciéon y ovulacion folicular normal.

Tabla 7. Factores de buen pronostico para el manejo quiruargico

La paciente debe ser cuidadosamente seleccionado teniendo en cuenta la obesidad (IMC
> 25), hormona luteinizante basal (LH) baja (<10 UI/L), duracién de la infertilidad > 3
afos, hiperandrogenismo bioquimico marcado (indice de andrégenos libres—FAI > 15) y
la hormona antimiilleriana basal alta AMH (>7,7 ng/mL) son predictores de mala

respuesta.

La estrategia mas acreditada consiste en realizar cuatro punciones bilaterales, a una
profundidad de 3-4 m, cada una durante 4 s a 40 W (regla de 4) entregando 640 J de

energia por ovario.

Podria emplearse una mini laparoscopia con un laparoscopio de 5,0 mm y puertos
auxiliares de 3 mm bajo anestesia regional para garantizar una recuperacion mas rapida y

mejores resultados estéticos.

Antes de la aplicacion de energia, el ovario debe separarse cuidadosamente del intestino y

los uréteres.

La cavidad peritoneal y los ovarios deben enfriarse utilizando hasta 1000 ml de solucion

isotonica para calentar las lesiones y reducir el riesgo de

Fuente: elaboracion propia basada en la referencia’.
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Figura 13. Drilling Ovarico por via laparoscopica

Fuente: Sindrome de ovario poliquistico e infertilidad de la Unidad de Medicina

Reproductiva. Departamento de Ginecologia y Obstetricia.

2.19 Farmacos anti androgénicos

2.19.1 Anticonceptivos orales (ACOS)

Segin Shorge et al.'*, dentro de los principales tratamientos farmacologicos se
encuentran los no de los principales tratamientos son los ACOS, que regulan y controlan el
ciclo menstrual que se observa alterado por el SOP. De igual manera ayudan a reducir la
secrecion androgénica excesiva por medio de la supresion de la elevacion de las
gonadotropinas con la consecuente reduccion de la sintesis de los andrégenos a nivel de

ovarios.

Los anticonceptivos orales brindan estrogenos, etinilestradiol y una progestina, sin

embargo, los ACOS mas utilizados son los combinados de estrogenos y progestina
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Se sabe que los estrégenos suprimen la produccion de la FSH (hormona foliculo
estimulante), la actividad de la LH (hormona luteinizante), para asi contrarrestar el
crecimiento de los foliculos, pero el principal efecto méas importante en las mujeres con el
SOP es el de controlar el ciclo menstrual. Por otro lado, los progestdgenos ejercen un papel
importante al inhibir el desarrollo folicular, por medio de la accién ovarica producen una

atresia modificando el moco cervical, el endometrio”.

Si bien es cierto, se requiere el uso de los ACOS combinados ya que por separado

no se podria lograr el efecto esperado.

La terapia anticonceptiva oral combinada y la espironolactona son terapias
hormonales efectivas para el acné inflamatorio en pacientes femeninas y se pueden

. . . , . 1
considerar en pacientes que no responden a las terapias topicas solas’ .

2.19.2 Farmacos anti androgénicos no anticonceptivos

Como se sabe el hiperandrogenismo en las pacientes con SOP resulta en
caracteristicas fisicas significativas para la calidad de vida de ellas, principalmente las
manifestaciones dermatolédgicas. Por lo que una de las principales terapias va dirigida en

suprimir esa hipersecrecion androgénica con el fin de disminuir los sintomas del SOP.

1.30

Segun Jiménez et al.”, "todos los fArmacos anti androgénicos son teratogénicos, por

lo que, durante su uso, se debe aplicar la adecuada anticoncepcion a la paciente™.

Hay una gran variedad de farmacos anti androgénicos no anticonceptivos
hormonales, en diversas presentaciones y con diferentes mecanismos de accion. Existen los
Agonistas de hormona liberadora de gonadotropinas, muy efectivo como anti androgénico,

. ~ r1: r 5
aunque su tratamiento se acompana con pérdida dsea’.

También existen los antagonistas de los receptores androgénicos, bastante efectivos
para el tratamiento del hirsutismo, aunque tienen riesgos en efectos colaterales y los
inhibidores de la 5 alfa reductasa y se ha demostrado eficacia moderada en el tratamiento

del hirsutismo”.
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Tabla 14. Farmacos con efecto anti androgénico

Flutamina Espironolactona Finasterida Ketoconazol
Es un anti | Es  un  diurético | Inhibe la S5a- | Es un antifingico
androgénico  puro, | ahorrador de K, [ reductasa por lo que | que también
inhibe el receptor de | inhibe la S5a- | evita la conversion | presenta accion anti
androgenos. Se ha |reductasa y el [de la testosterona a | androgénica.
observado eficacia | receptor dihidrotestosterona.
en mujeres hirsutas. | androgénico, pero se
La toxicidad | debe tener en cuenta
hepatica es rara, | algunos de  sus
pero es un efecto | efectos  adversos:
secundario grave. hiperpotasemia,

ginecomastia.
Leuprorelina Cimetidina Metformina Isotretinoina
Es un andlogo de la | Es un | Aumenta la [ Disminuye la

GnRH, su  uso

continuo  produce
una regulaciéon a
nivel  hipofisiario,
reduciendo la
sintesis de LH vy

FSH, para  asi
disminuir los niveles

androgénicos.

antihistaminico que
se puede considerar
eficaz  para el
tratamiento del acné

y el hirsutismo.

sensibilidad a la
insulina y minimiza
la produccion de
androgenos en la
teca del ovario. Por
estos beneficios
puede llegar a
controlar el ciclo
menstrual, la
fertilidad, disminuir
el riesgo de abortos,

DM2

actividad de la 5a-
reductasa, siendo asi
eficaz en el

tratamiento del acné,

pero no en
hirsutismo 0
alopecia, ya que
puede llegar a
empeorar estos
sintomas.
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ydislipidemias.

Fuente: elaboracion propia a partir de las referencias® '

2.19.3 Inhibidores de la S-alfa-reductasa (antiandrogenos)

Espironolactona: En cuanto a la seguridad, la espironolactona puede producir
efectos adversos dependiendo de las dosis tanto por sus efectos diuréticos como por su
efecto anti androgénico, los mas frecuentes son hiperpotasemia, hipotension, fatiga, pérdida
de peso, aumento de la frecuencia urinaria, sensibilidad mamaria e irregularidades

menstruales. Debe usarse con precaucion en mujeres con insuficiencia renal.

Este anti androgénico estd disponible en la institucion publica de salud

costarricense, publicado en la lista oficial de medicamentos de la CCSS del 202372,

Flutamida: Agonista del receptor de androgenos, es otro antiandrogeno no

esteroideo que ha demostrado ser eficaz contra el hirsutismo.

Finasteride: inhibe ambas formas de la enzima 5-a-reductasa (tipo 1, que se
encuentra predominantemente en la piel, y tipo 2, que se encuentra predominantemente en
la prostata y los tejidos reproductivos). Estd disponible en comprimidos de 5 mg para el
tratamiento del cancer de prostata y comprimidos de 1 mg para el tratamiento de la alopecia
masculina. Se toleran mejor que otros antiandrégenos, con una toxicidad hepatica y renal

minima.

Acetato de ciproterona. Es un antiandrogeno derivado de la hidroxiprogesterona
que tiene actividad progestdgena, anti gonadotropa y antiandrogeno. Inhibe
competitivamente la 5-alfa-reductasa tipos 1 y 2, interfiriendo la union de la DHT al
receptor. Por su accion feminizante sélo tiene indicacion en la mujer a dosis de 50 a 100
mg/dia, los 10 primeros dias del ciclo menstrual. Debe emplearse en asociaciéon con un
estrogeno (terapia secuencial invertida), como el etinilestradiol a dosis entre 0,03 mg y 0,05
mg / dia, durante 21 dias, con un intervalo de siete dias libres de medicacion, para
minimizar los efectos secundarios sobre el ciclo menstrual debidos al hipoestrogenismo
(amenorrea, sangrado intermenstrual y osteoporosis), y para asegurar una accioén

anticonceptiva. En posmenopausicas se usa de forma continuada a dosis de 50 mg/d.
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Letrozol: Inhibidor de aromatasa, se usa a dosis de 2.5 mg por dia por 5 dias y se
puede aumentar a 5 mg por dia por 5 dias. La dosis maxima es de 7.5 mg por dia. Dosis
mayores se han asociado con adelgazamiento del endometrio. En un estudio, el letrozol fue
mas eficaz en cuanto a induccion de ovulacion que el citrato de clomifeno con una tasa de

nacidos vivos mas alta.
2.19.4 Terapias topicas

Eflornitina: inhibidor de la enzima ornitina descarboxilasa, la eflornitina topica ha

sido aprobada por la FDA para el tratamiento del hirsutismo facial femenino.

Minoxidil tépico: Es un promotor del crecimiento del pelo, activador de la
prostaglandina sintetasa I. Esta se encuentra en la papila dérmica de los foliculos pilosos
normales en fase andgeno o en fase catdgeno, e interviene estimulando el crecimiento del
cabello. El minoxidil (6-[1-piperidinil]-2,4 pirimidin - Diamino, 3-6xido) tiene, por lo
tanto, una accion activadora inespecifica del desarrollo de los foliculos pilosos,
prolongando el periodo de crecimiento, deteniendo la caida e induciendo cierto

recrecimiento en el 30% de los pacientes.
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CAPITULO III- MARCO METODOLOGICO
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3.1 Enfoque

El enfoque de esta investigacion es de tipo cualitativo, ya que se recolectaron y
analizaron los diferentes datos sobre el tema estudiado, centrandose en conceptos relevantes

de acuerdo con la evolucion del estudio.

3.2 Tipo de investigacion

El tipo de estudio que se realiz6 es descriptivo, de revision bibliografica
documental- exploratoria, con una amplia investigacion de diferentes fuentes de
informacion como libros de texto, articulos de revision, tesis previas, entre otros. Estos
abordan el tema de Sindrome de Ovario Poliquistico, sus caracteristicas clinicas, dando
énfasis en la parte dermatoldgica, el impacto en la calidad de vida de las pacientes en edad
reproductiva y el uso de farmacos anti androgénicos para el beneficio de las mujeres que

padecen dicho sindrome.

El objetivo de esta revision bibliografica es determinar los beneficios de los
farmacos anti androgénicos y sus usos dermatoldgicos como tratamiento del Sindrome de
Ovario Poliquistico, el impacto que esta enfermedad genera en la calidad de vida de
mujeres en edad reproductiva y asi poder aportar opciones terapéuticas en instituciones de

salud costarricense.

3.3 Fuentes de informacion

Para la elaboracion de la presente pesquisa se utilizaron amplias fuentes de
informacion, como lo son libros de texto, articulos cientificos, tesis de investigacion,
basados tanto en la enfermedad de Sindrome de Ovarios Poliquisticos, sus caracteristicas
clinicas involucrando los efectos dermatoldgicos, el diagndstico, tratamiento enfocado en

los anti androgénicos como en la calidad de vida de las pacientes con dicho sindrome.

3.4. Poblacion y muestra
Esta investigacion fue dirigida a una poblacion de mujeres que comprenden el
periodode edad reproductiva con diagnostico confirmado de Sindrome de Ovario

Poliquistico.

68



Tomando como muestra en esta investigacion bibliografica, mujeres en edad

reproductiva con SOP, que utilizan como

dermatologica, farmacos con efecto anti androgénico.

3.5. Criterios de busqueda de la informacion

tratamiento para

su

sintomatologia

En la figura 14 se mencionan los criterios de busqueda utilizados para esta revision

bibliografica
Figura 14. Criterios de busqueda de informacion utilizados segin los objetivos de esta
investigacion
Objetivo Descriptores Motores de | Periodo  de | Idioma
especifico busqueda estudio
Sefialar aspectos | Caracteristicas y | Google 1992-2022 Espaiol/inglés/
fisiopatologicos | aspectos académico portugués
del Sindrome de | fisiopatoldgicos Aplicacion
Ovario del Sindrome de | médica Read,
Poliquistico, sus | Ovario Poliquistico | CENDEISS
hallazgos Clinicalkey
clinicos, métodos Scielo
diagnosticos y PubMed
sus impactos en Elsevier
la salud de las
mujeres en edad Determinacion de | Google 2017-2022 Espaiol/inglés/
reproductiva las manifestaciones | académico portugués
clinicas y criterios | Aplicacion
diagnostico para el | médica Read,
SOP CENDEISS
Clinicalkey
Scielo
PubMed
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Elsevier

Impacto de los | Google 2017-2022 Espanol/inglés/
sintomas académico portugués
dermatoldgicos en | Aplicacion
la calidad de vida | médica read,
de las mujeres en | CENDEISS
edad reproductiva | Clinicalkey
con SOP Scielo
PubMed
Elsevier
Identificar las | Descripcion y | Google 2017-2022 Espanol/inglés/
aplicaciones  de | comparacién de los | académico portugués
los anti | diferentes Aplicacion
androgénicos y | farmacos con | médica read,
sus usos | caracteristicas anti | CENDEISS
dermatologicos androgénicas y sus | Clinicalkey
como tratamiento | potenciales usos en | Scielo
del sindrome de | el SOP para tratar | PubMed
ovario los sintomas y | Elsevier
poliquistico. signos
dermatoldgicos,
producto del
hiperandrogenismo
Mecanismo de | Google 2017-2022 Espanol/inglés/
accion de los anti [ académico portugués
androgénicos Aplicacion
médica read,
CENDEISS
Clinicalkey
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Scielo

Efectos adversos | Google 2017-2022 Espanol/inglés/
del tratamiento anti | académico portugués
androgénico Aplicacion
médica read,
CENDEISS
Clinicalkey
Scielo
Determinar  los | Recomendar el uso | Google 2017-2022 Espafiol/inglés/
potenciales de anti | académico portugués
aportes de la [ androgénicos como | Aplicacion
implementacién | parte de la terapia | médica read,
de los anti [ multidisciplinaria | CENDEISS
androgénicos y | enel SOP Clinicalkey
sus usos Scielo
dermatologicos a PubMed
la salud y calidad Elsevier
de vida de las
) | Uso de los anti|Google 2017-2022 Espafiol/inglés/
mujeres usuarias
| androgénicos como | académico portugués /
de los servicios
tratamiento Aplicacion aleman
de salud de Costa
) sistémico para el | médica read,
Rica.
acné y el | CENDEISS
hirsutismo Clinicalkey
Scielo
PubMed
Elsevier
Disminuciéon de la | Google 2017-2022 Espafiol/inglés/
sintomatologia académico portugués
dermatoldgica y su | Aplicacion
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consecuente
mejora en la
calidad de vida con
la administracion
de los farmacos
anti androgénicos

médica
CENDEISS
Clinicalkey
Scielo
PubMed
Elsevier

read,

Fuente: elaboracion propia, 2022.

3.6. Criterios de inclusion y exclusion

En la tabla 4 se citan los criterios de inclusion y exclusion utilizados para la

eleccidn de los articulos.

Tabla 10. Criterios de inclusion y exclusion para la seleccion de bibliografia

Criterios de inclusion

Criterios de exclusion

de
SOP

estudios las

del

Articulos sobre

caracteristicas  clinicas en
diferentes grupos etarios dentro de la edad

reproductiva

Articulos sobre el SOP en mujeres que no

estan en edad reproductiva

Articulos sobre los tratamientos con efectos

anti androgénicos en el SOP

Articulos sobre uso de farmacos anti

androgénicos en otras patologias

Articulos sobre el impacto en la calidad de
vida de los signos y sintomas que genera el

SOP

Articulos sobre tratamientos no

farmacoldgicos alternativos a la medicina

tradicional en el SOP

Fuente: elaboracion propia, 2022.

3.7 Clasificacion de la informacion segun nivel de evidencia.
Para la elaboracion de esta tesis, se utilizaron una serie de articulos que fueron
clasificados segun el nivel de evidencia de Sackett, que se divide en cuatro grandes grupos:

terapia, prevencion, etiologia y dafio; pronostico, diagndstico e historia natural concuerdan
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con la actual investigacion. Sackett también permitié clasificar los articulos en cinco
niveles, desde el nivel 1 siendo este la evidencia mas fidedigna hasta el nivel 5 la evidencia

menos confiable>.

Dentro de todas las fuentes bibliograficas, hay 20 articulos hasta el momento, todos
relacionados con el Sindrome de Ovarios Poliquisticos, la clinica de esta patologia,
métodos diagndsticos, los tratamientos anti androgénicos y la calidad de vida de las
pacientes que padecen el sindrome. En el anexo 1 se pueden observar los diferentes

articulos que fueron seleccionados para enriquecer dicha investigacion.

3.8. Variables de la Investigacion
En la tabla 5 se muestran la cantidad de articulos utilizados, segtn tipo de estudio y

segun nivel de evidencia.

Tabla 11. Cantidad de articulos segtn el nivel de evidencia

Nivel de | Tipo de estudio | Cantidad Cantidad %
evidencia segun tipo de | segun nivel de
estudio evidencia
2 Estudios de |12 17
cohorte
20%
Estudios de |5
cohorte
prospectivos
3 Estudios 0 0 0%
observacionales
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4 Estudios 9 11
transversales
15%
Estudio analitico |1
Estudios de |1
enfoque mixto
Estudio cuasi | 0
experimental
Estudio 0
epidemiologico
transversal y
cualitativo
5 Revisiones 50
bibliograficas
Estudio de caso |0
50 65%
individual
Estudio 0
geoespacial
Total..oeeeereenniiiieeeeeennneeeeeennnns 78 100%

Fuente: elaboracion propia, 2022
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3.9 Descripcion del procedimiento de recoleccion y analisis de datos

El procedimiento de recoleccion y analisis de datos se divide en 3 fases:

Fase 1 de la investigacion: Revision bibliografica sobre la patologia del Sindrome
de Ovario Poliquistico, incluyendo su fisiopatologia, caracteristicas clinicas, criterios

diagnosticos y su manejo integral.

Fase 2 de la investigacion: Andlisis de las manifestaciones dermatoldgicas presentes

en el SOP, como lo son el hirsutismo y el acné, con sus respectivas medidas terapéuticas.

Fase 3 de la investigacion: Recomendaciones del uso de los farmacos anti
androgénicos en el SOP, como parte del tratamiento integral y su aporte en la mejoria de la

calidad de vida de las pacientes con hiperandrogenismo.

3.10 Descripcion de instrumentos y Técnicas
Andlisis de datos recolectados por medio de diferentes fuentes bibliograficas con
acceso a las paginas de internet de informacién médica, como las revistas cientificas,

paginas oficiales de medicina y libros de texto que abarcan parte del tema.

La técnica utilizada, fue la revision de la bibliografia con un orden establecido,
inicialmente escogiendo y descartando la informacion segun el titulo, posteriormente
leyendo los restimenes, se fue desechando la informacion sin utilidad para esta
investigacion y finalmente se escogieron selectivamente los datos utiles para la elaboracion

de esta tesis.
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CAPITULO IV- ANALISIS DE RESULTADOS
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4.1 Sindrome de Ovario Poliquistico

Escobar®, se refiere al término SOP como inapropiado, ya que la apariencia
“poliquistica” de los ovarios que se encuentra con frecuencia en pacientes con SOP es
causada por la acumulacion de foliculos ovaricos en diferentes etapas de maduracion y/o
atresia. Los foliculos ovaricos son agregados celulares que contienen un solo ovocito y no
son quistes (que, en términos médicos, son sacos membranosos o cavidades de caracter

anormal que contienen liquido).

Esta definicion nos podria hacer pensar en la patologia como otra forma de

aparicion clinica y confundir con otros diagndsticos diferenciales de la enfermedad.

Para la definicion de SOP, la clasificacion de Rotterdam es la mas utilizada y la que
cuenta con mdas respaldo de la mayoria de las sociedades cientificas y autoridades

sanitarias’.

Esta clasificacion incluye a las mujeres que no presentan datos de
hiperandrogenismo como hirsutismo, alopecia, acné o ya sea demostrado por valores de

laboratorio, que en las demads es necesario para hacer el diagndstico de SOP.
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Cuando se piensa en esta patologia, es importante realizar el diagndstico diferencial
con trastornos especificos que pueden tener signos y sintomas que se superponen con los
del SOP, como hiperplasia congénita no clasica, hiperprolactinemia, disfuncion tiroidea,

hipercortisolismo y tumores secretores de androgenos™.

4.2 Etiologia del SOP

Se ha estudiado la etiologia del SOP, desde un punto de vista evolutivo. Dado el
aumento de la incidencia de la obesidad, la Diabetes Mellitus y las enfermedades
cardiovasculares, se dice que la resistencia a la insulina resultante de estos trastornos podria

interactuar con los genotipos y fenotipos ahorrativos de las pacientes con SOP*.

A pesar de los grandes esfuerzos de relacionar el SOP con genes hereditarios, no se

ha logrado establecer una asociacion entre estos.

Sin embargo, se ha dado una explicacién epigenética, se cree que los fenotipos
heredables generan cambios en los cromosomas sin alteraciones reales en la secuencia del
ADN. Se han asociado sobre todo mecanismos de exposicion durante el desarrollo fetal
infantil a sustancias ambientales, quimicas, drogas y la dieta que pueden contribuir al

desarrollo de Sindrome de Ovario Poliquistico®.

Escobar,'? habla de las agresiones durante el embarazo, como la hipertension
gestacional, diabetes ya sea pregestacional o diagnosticada durante el embarazo,
tabaquismo que podrian ocasionar Restriccion del crecimiento intrauterino (RCIU). Se trata
de bebés que estdn predispuestos a una resistencia a la insulina resultante en una
programacion resultante de la funcion metabdlica y pueden llegar a desarrollar sobrepeso

en la infancia.

Estos nifios pueden desarrollar hipertension, intolerancia a la glucosa,
hiperactividad del eje suprarrenal con exceso relativo de cortisol, hiperandrogenismo

funcional o sindrome de ovario poliquistico mas adelante en la vida. Especialmente cuando
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estan expuestos a factores ambientales como el sedentarismo y una dieta rica en grasas

saturadas.

4.3 SOP vs HAIR-AN

En un articulo de investigacion de una revista de dermato-endocrinologia, se plantea
el Sindrome de HAIR-AN como una entidad aparte del Sindrome de Ovario Poliquistico, a
pesar de que la literatura se habia inclinado a que fuera una posible variable del SOP, dado
que la disfuncidon ovdrica y las irregularidades menstruales no se encuentran entre los

criterios diagnosticos de Sindrome HAIR-AN®,

Hace falta estudiar mas sobre estas dos patologias y la superposicion de la

presentacion clinica de ambas, como son el hiperandrogenismo y la resistencia a la insulina.

La acantosis nigricans que forma parte del sindrome de HAIR-AN, a su vez es una

manifestacion clinica dermatologica de la resistencia a la insulina periférica.

En un estudio realizado en mujeres indias-asiaticas, de las cuales 30 eran portadoras
del sindrome HAIR-AN y el mismo nimero de SOP, cuyos resultados fueron que las
mujeres con sindrome de HAIR-AN tenian un grado significativamente severo de

o . ., . 68
hirsutismo y acné en comparacion con las mujeres con SOP™".

También se encontrd que el Sindrome de HAIR-AN estaba asociado con niveles
circulatorios significativamente alterados de adipocito-cinas, leptina y adiponectina, estos
hallazgos indican el principal papel de la disfuncion del tejido adiposo (adiposopatia) en la

patogenia del sindrome HAIR-AN, pero no del sindrome de ovario poliquistico®®.

4.4 Hipertecosis ovarica

Mandon,”’ presenta un caso clinico en la revista de ginecologia y obstetricia de la
ciudad de México de una paciente con hipertecosis ovarica, se trata de una femenina de 20
afios, con sangrado vaginal continuo, hirsutismo, clitoromegalia, implantacion androide del
vello pubico y facial. En la ecografia del ovario derecho se advirtié una lesion solida en su
interior y en los laboratorios llamo la atencion las concentraciones elevadas de testosterona
libre, testosterona e hidroxiprogesterona. Se le realizd una laparoscopia con posterior

salpingooforectomia derecha.
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La hipertecosis ovarica tiene caracteristicas en comtn con el SOP, pero también se

puede confundir con cancer de ovario.

En caso necesario de cirugia, se puede practicar sin problema una laparoscopia por

el bajo riesgo de malignidad de malignizacion.

Resulta importante realizar el diagndstico ya que hay varios tipos de tumores del
ovario concomitantes con hiperandrogenismo, dentro de los cuales se incluyen la
hipertecosis estromal ovarica, los tumores de células de Leydig, de células de Sertoli, de

c¢lulas esteroides y los tecomas de ovario.

4.5 Ultrasonido para diagnostico de SOP

En la actualizacion de criterios ultrasonograficos publicados en la revista cubana de
endocrinologia, Pérez concluye que, en la actualidad, con el avance de los recursos
imagenologicos a nuestra disposicion el diagnostico de la morfologia del ovario en el SOP

esta siendo cada vez mas precisa, eliminando los casos de sobrediagnostico®.

Aunque no hay consenso absoluto la presencia de mas de 20 foliculos totales en el

ovario de menos de 8 mm y un VO mayor de 10 cc viene a ser el criterio mas aceptado®®.

4.6 Tratamiento no farmacolégico

Varios estudios muestran que el ejercicio, con o sin estar a dieta, puede reanudar la
ovulacion en mujeres con SOP. El ejercicio probablemente puede afectar la ovulacion a
través de la modulacion del eje hipotdlamo-pituitario-gonadal (HPG). En mujeres con
sobrepeso y obesas, el ejercicio conduce a niveles mas bajos de insulina y andrégenos

libres, lo que induce la restauracion de la regulacién de la ovulacion”.

Algunas publicaciones afirman que las terapias de base farmacoldgica solo son
efectivas en el 60% de los pacientes. Estudios recientes han demostrado que el uso de la
medicina alternativa y complementaria (MCA) como terapia adyuvante puede beneficiar el

tratamiento’ .
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4.7 Manejo integral de las pacientes con Sindrome de Ovario Poliquistico

Alpizar™®, en su investigacion, elabora un flujograma para el manejo del SOP en
adolescentes, en la figura nimero 15, se detalla un algoritmo en el que divide el SOP
sospechoso del SOP confirmado por los criterios de Roterdam, antes mencionados. Es de
suma importancia sospechar de SOP en adolescentes, ya que es en esta etapa etaria cuando
las pacientes terminan de desarrollar el sistema neuroendocrino y reproductor femenino,

por esta razén se van a comenzar a presentar los sintomas de esta patologia.

Figura 15. Manejo integral del Sindrome de Ovario Poliquistico en adolescentes.
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Caso sospechoso
de SOP

> TTG (Al dx, c/afio con FR, ¢/2a sin FR)

Fuente: tomado de la referencia®”

Glicemia (Al dx y c/afio)
| TerapiaNo Valorar -\ " ¥
CC (c/consulta)
Farmacologica umnm/ »l’aﬁlydelilidn-{uﬂmsihm]
» Toma PA (c/consulta)
Cambios en estilo de vida
_.II I ™1, Cada consulta
] » Guia anticipada Hiperandrogenismo
» Abordaje famliar |, Valorar persistencia de signos ¢/6m
-~ > Yoga, Ta1-Chu, atencion plena,
Prevencion Cuaternaria 'Criterios Diagnostico
oMenstruaciones imegulares con al menos 2 afios de la
Mrenara,

Glosario: ::muﬁanMo e
©S0P: Sinarome de Ovario Poiquistics
FR: Factores de
:ml-lo:afmal;smua a carbohidratos zFllHGD de SOP
oTTG: Test tolerancia a la Glucosa oHiperandrogenismo clinica o bioguimico e
olIMC: indice de masa comporal clffeguianidad menstrual menor a 2 afies de la menarca
oCC: Circunterencia cintura
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4.8 Manejo de los efectos dermatoldgicos del Sindrome de Ovarios Poliquisticos

En un metaanalisis que compara la eficacia de los antibidticos frente a los ACOS
para tratar el acné, estos ultimos redujeron en un 62% las lesiones inflamatorias por acné

durante 6 meses de tratamiento’".

Las pildoras anticonceptivas orales combinadas a menudo se usan como terapia de
segunda linea en mujeres adultas o adolescentes, incluidas aquellas con SOP. Actualmente,
Ortho Tri-Cyclen (etinilestradiolnorgestimato), Estrostep (etinilestradiol-noretindrona) y
Yaz o Beyaz (etinilestradiolnorgestimato) han sido aprobados por la Administracion de
Alimentos y Medicamentos (FDA) para su uso en el tratamiento del acné vulgar, aunque la
mayoria otros anticonceptivos orales combinados que contienen progestina de tercera y

cuarta generacion también son eficaces’".

Searle et al.”’

recomiendan el uso de Espironolactona para el Acné en pacientes
adultas, a una dosis de 100 mg por dia, por un periodo largo de tiempo (al menos 13
meses), basdndose en un estudio con una poblacién de 395 mujeres, las cuales un 85%
tuvieron una mejoria significativa de las lesiones. Aunque el tratamiento a corto plazo con

espironolactona aumenta el riesgo de hiperpotasemia.

En un metaanalisis publicado por Teede et al.*, en el afio 2019, donde realizaron el
analisis y comparacion con 56 estudios que cumplieron con los criterios de inclusion para
las comparaciones del uso de anticonceptivos orales combinados versus los distintos
tratamientos farmacoldgicos con efecto anti androgénico para utilizarlos como manejo en
pacientes femeninas en edad fértil con diagndstico confirmado de SOP, arrojaron como

resultados los siguientes:

e ACOS vs placebo

Se encontrd un resultado favorable a nivel de las lipoproteinas de alta densidad en
pacientes con el uso de ACOs, mientras que en menor proporcion pero de igual manera con
resultados positivos, se observo disminucion de: IMC, perimetro de cintura, testosterona
total, globulina fijadora de hormonas sexuales (SHBG), indice de androgenos libres,
hirsutismo, colesterol total, colesterol de lipoproteinas de baja densidad (LDL-C),

triglicéridos, insulina en ayunas, glucosa en ayunas, proteina C reactiva (PCR) e
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inhibidordel activador del plasmindgeno 1 (PAI-1).

e ACOS vs metformina

Se lograron observar mejoras estadisticamente significativas con metformina a nivel
de la resistencia a la insulina en ayunas. Por otra parte, los ACOS tuvieron un resultado
beneficioso en la SHBG, testosterona total.

Sin embargo, las pacientes informaron efectos adversos similares con ambos

medicamentos, dentro de los mas frecuentes fueron los sintomas a nivel gastrointestinal.

e ACOS vs metformina en conjunto con ACOS

Las pacientes tuvieron resultados positivos a nivel de triglicéridos con el uso de
ACOS de manera individual, mientras que las que utilizaron ACOS con metformina

observaron disminucion de la testosterona total y la glucosa en ayunas.

e ACOS vs farmaco anti androgénico:

Se identificaron mejoras significativas en el IMC y LDH con el uso tinico de ACOS y no se
encontraron diferencias en el peso, SHBG, glucosa en ayunas, colesterol total, HDL e
hirsutismo.

e Metformina vs placebo:

La metformina tuvo mejores resultados que el placebo con respecto al IMC,
testosterona, colesterol total y triglicéridos. Sin embargo, a pesar de su gran cantidad de
beneficios, la metformina tuvo mayor cantidad de efectos secundarios a nivel
gastrointestinal en comparacién con los efectos secundarios del placebo.

Los efectos secundarios informados incluyeron nduseas,
vomitos, diarrea, dolor abdominal o trastornos gastrointestinales inespecificos.

Por lo que es importante individualizar a cada paciente, tener en cuenta los
antecedentes personales patoldgicos y heredofamiliares para asi evaluar el riesgo de
presentar complicaciones con las diferentes terapias y en el caso de que esto suceda poder

modificarlas.

84



4.9 Tratamiento farmacologico

Una revision Cochrane de 2012 concluyd que la metformina no mejora la fertilidad

en pacientes con sindrome de ovario poliquistico.

Todos los fArmacos de induccion de la ovulacion se asocian con un aumento de los
partos multiples y los riesgos obstétricos y neonatales relacionados, como el parto
prematuro y los trastornos hipertensivos. El citrato de clomifeno y el letrozol estan
asociados con un riesgo comparable de embarazo gemelar. Estas tasas pueden ser atin mas

. . .y c 7. 63
altas en mujeres con SOP que se someten a induccion de la ovulacion™.

En un metaandlisis inicial de cuatro ensayos publicados que incluyeron a 662
mujeres con SOP, las tasas de embarazo fueron similares entre las mujeres tratadas con
citrato de clomifeno y las mujeres tratadas con letrozol (riesgo relativo, 1,02; IC 95 %,
0,83—1,26). Sin embargo, en un ensayo controlado aleatorizado mas reciente, el letrozol fue
mas eficaz que el citrato de clomifeno, con una tasa de nacidos vivos mas alta (27,5 %
frente a 10,1 %, PAGS5.007) y la tasa de ovulacion acumulada (61,7 % frente a 48,3 %,
PAG,.001)%.

Todos los anticonceptivos orales se asocian con riesgo aumentado de trombosis
venosa profunda, sin embargo, hay un riesgo mayor en aquellos que contienen
etinilestradiol a dosis mayores de 35 mcg/dia asociado a gestodeno, desogestrel, acetato de
ciproterona o drospirenona, en comparacion con las presentaciones que tienen
etinilestradiol 30 mcg/ dia en combinacion con levonorgestrel, norestisterona o

norgestimato. Por lo que lo ideal es recomendar las preparaciones de menor riesgo’’.

La CCSS brinda una presentacion de anticonceptivas orales en diferentes
composiciones monofasicas, la primera con una concentracion etinilestradiol a 0.05 mg y
norgestrel a 0.5 mg, la otra presentacion contiene etinilestradiol a 0.03 mg y levonorgestrel

a 0.15 mg. Ambas son presentaciones de bajo riesgo para trombosis venosa profunda’®.

En el estudio de Ibafiez et al.”’, se compard el uso de anticonceptivos orales
(etinilestradiol y levonorgestrel) versus una combinaciéon de espironolactona 50 mg/dia,

pioglitazona 7,5 mg/dia y metformina 850 mg/dia (SPIOMET), durante 12 meses, en
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adolescentes con SOP, se encontrd que las adolescentes tratadas con SPIOMET mostraron
una tasa de ovulacion 2,5 veces superior a la del grupo que us6 anticonceptivos orales, con
una mayor pérdida de grasa hepatica durante el 76 tratamiento y una normalizacion de la
insulinemia, pero los niveles de androgenos disminuyeron de forma mas significativa con el

uso de anticonceptivos orales.

En un estudio realizado en pacientes adolescentes en el que se utilizo un esquema de
finasteride a dosis de 2,5mg cada 3 dias, durante 6 meses. En pacientes tratadas con
finasteride, se observo una reduccion del puntaje de hirsutismo de un 52,8%. Ademas, no
se presentaron efectos adversos de importancia, no se alteraron las pruebas de funcion

hepatica ni renal®.

4.10 Resistencia a la insulina relacionada con el riesgo de depresion en pacientes con
SOP

En un estudio realizado a un grupo de 738 mujeres entre un rango de 18 y 40 afios,
de edad, las cuales estaban buscando activamente un embarazo, con diagnostico de SOP
segun los criterios de setenta y cinco de ellas cumplian con los criterios de depresion, de las
cuales 27 cumplian con los criterios de sindrome depresivo mayor y 38 de ellas de otro
sindrome depresivo. Se asocio la resistencia a la insulina medida mediante evaluacion
homeostatica de la resistencia a la insulina (HOMA-IR) mayor a 2.2, con mas del doble de
probabilidad de depresion utilizando el Beck DepressionIndexFastScreen para diagnosticar

depresion™.

4.11 Hirsutismo

Matheson,’” analiza que las limitaciones de este sistema de puntuaciéon para
hirsutismo incluyen su naturaleza subjetiva y la incapacidad de dar cuenta de puntuaciones
localmente altas o tratamientos cosméticos previos. La Endocrine Society recomienda tratar
el hirsutismo importante para el paciente, que es el crecimiento de vello sexual no deseado

de una extension suficiente para causar angustia al paciente.
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Tratamiento contra el hirsutismo

Medicamento | Dosis Efectos Comentarios Riesgo de
adversos embarazo
ACOS 1 tableta al | Dolor de | Agentes de primera | E1 uso accidental

dia

cabeza, nauseas

linea
Pueden wusarse en
combinacion con

anti androgénicos

en el embarazo es

de bajo riesgo

Eflornitina Uso topico | Acné, irritacion | Caro Desconocidos
dos veces al | local
dia
Finasterida 2.5 mg por | Disminucién de | Beneficio adicional | Alto riesgo de
dia la libido cuando es utilizado | feminizacion del
con feto masculino
espironolactona
Glucocorticoi | Prednisona | Supresion Uso en pacientes [ Mayor riesgo de
des 5 mg dos | suprarrenal, con hiperplasia | retraso de
veces al dia | perdida de | suprarrenal crecimiento y
densidad Osea, | congénita paladar hendido,
aumento de especialmente en
peso el I trimestre
Leuprolida 3.75 mg via | perdida de | Considerar juntos [ Alto riesgo de
intramuscul | densidad o, sea, | con ACOS dafio fetal
ar mensual | sofocos,
resequedad
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vaginal
Espironolacto | 100-200 Sensibilidad en | Riesgo de | Mayor riesgo de
na mg por dia | los pechos, [ adenomas de | aborto espontaneo
hiperpotasemia, | mama y feminizacion de
irregularidades feto
menstruales

Fuente: elaboracion propia, modificada de la referencia .

4.12 Diagnéstico diferencial

Los diagnésticos diferenciales incluyen otras causas de exceso de androgenos, la
historia debe centrarse en el inicio y la duracion de los diversos signos de exceso de
androgenos, la historia menstrual y los medicamentos concomitantes, incluidos el uso de

androgenos exdgenos. Las patologias mas importantes por diferenciar son:
-Hiperplasia suprarrenal congénita, que presenta clitoromegalia, a diferencia del SOP.

-Tumor secretor de androgenos que se acompanan invariablemente de niveles elevados de

androgenos circundantes, aunque esto no excluye el diagnostico de SOP.

-Sindrome de Cushing, en el que hay que buscar signos coexistentes que incluyen facies de
luna llena, joroba de bufalo, estrias abdominales, distribucion de grasa centripeta o

hipertension.

. . . . . . , . . 20-
-Hiperprolactinemia, que se puede diagnosticar con niveles séricos elevados de prolactina
62

4.13 Calidad de atencion y mejoras en mujeres con SOP

En Canadd, realizaron un estudio cuya finalidad era entender como mejorar la

calidad de la atencion en pacientes con diagnostico de SOP, donde se utilizd una muestra
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de 25 participantes entre 25 y 30 afios, surgieron varios temas sobre cémo mejorar la
atencion médica del SOP. Los principales temas generales de las areas de mejora incluyen:
mejora de la prestacion de atencion por parte de los profesionales de la salud, promocion de
la conciencia publica sobre el SOP y provision de varios recursos necesarios. También se
analizan las estrategias identificadas por los participantes sobre como llevar a cabo una

reforma educativa para el publico y la comunidad médica®.

Es importante el manejo y conocimiento de este tipo de sindromes para poder

satisfacer las necesidades de las pacientes.

El estudio realizado en Canada” a una poblacion de 25 mujeres, mayores a 15 afios,
con diagnéstico de SOP, concluye que después de haber conversado con la poblaciéon en

estudio, las acciones a realizar son:

1. Mejorar la atencion de profesionales de la salud, educando sobre el diagndstico de
SOP, administracion y provision de informacion.

2. Aumentar la conciencia publica o concienciar a las personas sobre el SOP, informar
que esta patologia puede aparecer en cualquier individuo que conste de aparato
reproductor femenino y organos femeninos, sin necesidad de presentar ningin
factor de riesgo en concreto.

3. Recursos necesarios, inicialmente que se fomente la investigacion hacia los temas
que involucran el SOP. Ademads, formar a mas especialistas en dicho sindrome, que
el médico tratante brinde una informacion certera y creible.

4. Apoyo especifico para los grupos de salud y grupos de apoyo en salud mental para

las pacientes con SOP.

Era importante que los participantes recibieran informacion de sus médicos en lugar
de tener que buscar en linea para informarse. Los participantes expresaron que aunque
querian confiar en sus médicos, la mayoria perdio6 la confianza debido a la falta de

. .y .. <z L1 2
informacion y/o participacion de sus médicos”.

En este mismo estudio, se habla de la importancia de abordar el estigma en torno al
SOP, dado que muchas pacientes reflexionaron y se dieron cuenta de que se sentian

avergonzadas de hablar abiertamente sobre los sintomas que presentaban por dicha
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enfermedad. En especial, los sintomas del sindrome del ovario poliquistico que mas
rechazo generan son el acné, el exceso de vello y el aumento de peso, estos pueden
percibirse como indeseables y menos femeninos en las mujeres, lo que introduce el estigma

de tener esta afeccion?.

Parece haber un estigma real con la salud de la mujer que debe reducirse a medida

que se crea conciencia sobre la afeccion’.
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CAPITULO V- CONCLUSIONES Y
RECOMENDACIONES
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5.1 CONCLUSIONES

En el presente estudio se tuvo como objetivo analizar las aplicaciones de los

antiandrogenos y sus usos dermatolégicos como tratamiento del sindrome de ovario

poliquistico, su impacto en la calidad de vida de las mujeres en edad reproductiva y sus

potenciales aportes a los tratamientos brindados en instituciones de salud costarricense.

Una vez realizado el diagnoéstico, para brindar el manejo adecuado de las mujeres
con SOP, es necesario individualizar a cada una de las pacientes, realizarles una
buena historia clinica y anamnesis y clasificarlas segtn el grado y tipo de Sindrome.
Es de suma importancia saber si las pacientes desean el tratamiento meramente
sintomatologico, si desean mejorar la fertilidad o ambas situaciones.

Se ha establecido una relacion entre la resistencia a la insulina, que forma parte de
las caracteristicas de SOP, con aumento de la depresion en mujeres en edad fértil, lo
que resulta en una asociacion directa con la disminucion de la calidad de vida.

El diagnostico y manejo de SOP es complejo, muchas veces se retrasa y es dificil
llegar al tratamiento holistico adecuado, por lo que afecta de manera negativa a las

pacientes que lo padecen.

Con respecto a la clinica y el diagnéstico del SOP, se concluye:

La presentacion clinica es variable, por esto se clasifica el SOP en cuatro tipos de
fenotipos y asociaciones metabolicas diferentes.

Para realizar el diagndstico certero de esta patologia, se utilizan una serie de
criterios diagnosticos involucrando la presentacion clinica, pruebas de laboratorio y
examenes de gabinete.

El SOP es un diagnoéstico de exclusion, por lo que es importante tener presentes los
diferentes diagnosticos diferenciales como Hiperplasia suprarrenal congénita, tumor
productor de androgenos, sindrome de Cushing, hiperprolactinemia y realizarle a la
paciente los estudios necesarios para poder descartar otras patologias y poder iniciar

el manejo oportuno lo antes posible.
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El manejo del SOP deberia darse de una forma multidisciplinaria y holistica y se divide en

tratamiento no farmacolégico y farmacologico:

- Manejo no farmacologico, centrandose en cambios en el estilo de vida, reduccion de
peso corporal, elaboracion de una dieta realista, disminuir el consumo de
carbohidratos. Emplear terapias alternativas y complementarias seglin los gustos y
creencias de las pacientes.

- La reduccion del peso corporal se ha asociado con mejores tasas de embarazo y
disminucion del hirsutismo, asi como mejoras en la tolerancia a la glucosa y los
niveles de lipidos.

- Las mujeres con un diagnostico de SOP deben someterse a pruebas de deteccion de
diabetes tipo 2 y alteracion de la tolerancia a la glucosa con un nivel de glucosa en
ayunas seguido de un nivel de glucosa de 2 horas después de una carga de glucosa
de 75 g.

- Las mujeres con SOP deben someterse a pruebas de deteccion del riesgo
cardiovascular mediante la determinacion del IMC, los niveles de lipidos y
lipoproteinas en ayunas y los factores de riesgo del sindrome metabolico.

- El manejo farmacologico depende del deseo y el fenotipo de la paciente de forma
individual.

- Los anticonceptivos hormonales combinados en dosis bajas son se utilizan con mas
frecuencia para el tratamiento a largo plazo y se recomiendan como tratamiento
primario de los trastornos menstruales.

- Si el objetivo de la mujer es aumentar la fertilidad, el letrozol, aunque no esta
aprobado por la FDA, ha demostrado mejores resultados que el Citrato de clomifeno
para la induccidn de la ovulacion.

- Ambos farmacos estdn contraindicados durante el embarazo, ya que tienen alto
riesgo de causar la feminizacion del feto masculino.

- Se ha demostrado que la dexametasona como terapia adyuvante con citrato de
clomifeno aumenta las tasas de ovulacion y embarazo en mujeres con SOP

resistentes al citrato de clomifeno.
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Si el citrato de clomifeno no da buenos resultados sobre los deseos de embarazo, la
intervencion de segunda linea recomendada son las gonadotropinas exogenas o la
cirugia ovarica laparoscopica.

En la CCSS hay acceso a anticonceptivos orales y a anti androgénicos como la

espironolactona.
5.2 RECOMENDACIONES

1. Se debe enfocar el tratamiento segin los deseos de la paciente para mejorar la
satisfaccion y la calidad de vida de esta.

2. El ultrasonido ginecoldgico no es un método de deteccion confiable en pacientes
adolescentes.

3. No se deben tomar en cuenta las alteraciones en el ciclo menstrual a mujeres con 2-
3 afios desde la menarca.

4. Las mujeres que presentan un puntaje en la escala de Ferriman-Gallwey anormal,
deben realizarse niveles de androgenos séricos.

5. Los anticonceptivos orales son la primera linea de tratamiento en la terapia para
mujeres con hirsutismo que no estan tratando de concebir un bebé y en quienes las
medidas cosméticas son ineficaces.

6. Si la paciente presenta un hirsutismo importante o persiste después de seis meses
con terapia con anticonceptivos orales, la adiccion de un antiandrogeno debe
considerarse.

7. La espironolactona es un antiandrégeno seguro, pero se debe usar con precaucion en
mujeres con patologia renal.

8. La metformina y otras terapias reductoras de insulina no estan recomendadas para
tratar hirsutismo.

9. La depilacion laser es un método adyuvante para el tratamiento de la eliminacion de
vello incomodo o que causa alguna molestia en las pacientes.

10. Se deben considerar las técnicas quirtrgicas como la ultima opcion de tratamiento

en busca de la ovulacion.
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11.

12.

13.

14.

Es importante que desde el punto de vista médico, no se estigmatice a las pacientes
con SOP y generar conciencia sobre la afectacion psicoldgica que dichas pacientes

pueden llegar a tener.

Ofrecer atencion psicologica a las pacientes que el SOP pueda llegar a afectar su

nivel de autoestima o autopercepcion.

El manejo interdisciplinario entre los profesionales en ginecologia, endocrinologia,
dermatologia, medicina interna, nutricion y psicologia es necesario para un
adecuado abordaje de las pacientes portadoras de SOP. Siempre individualizando

cada caso y las variaciones en la presentacion clinica de cada paciente.

Una actualizacion continua de los médicos tratantes sobre las nuevas guias y
manejo de SOP actualizado es necesario, ya que es un tema que se encuentra

bastante desconocido y en continua evolucion.
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Anexo 1. Clasificacion de articulos consultados segun nivel de evidencia

Autor/revista/aii | Re | Titulo del articulo | Tipo de | Nive | Poblacion Metodologia Resultados y conclusiones
0 estudio 1 de
evid
enci
a
Ismayilova M, |2 | What can be done to | Estudio 5 Mujeres de [El ~ MI  realiz6 | Los principales temas generales de las areas
Yaya S/ BMC improve  polycystic | de cohorte 18 afos o | veinticinco de mejora incluyen: mejora de la prestacion
Womens ovary syndrome mas, entrevistas de forma | de atencion por parte de los profesionales
Health/2022 (PCOS)  healthcare? informe de | remota por teléfono | de la salud, promocion de la conciencia
Insightsfromsemi- un entre  octubre y | publica sobre el SOP y provision de varios
structured interviews ) o o ) . )
withwomen in Canada diagnodstico | diciembre de 2018, [ recursos necesarios. También se analizan
médico de|con una duracion |las estrategias identificadas por los
SOP, haber | promedio de una | participantes sobre como llevar a cabo una
vivido  en [ hora y realizadas en | reforma educativa para el publico y la
Canada una reunion | comunidad médica.
desde su | ininterrumpida. El conocimiento y la conciencia adecuados
diagnoéstico | Todas las | sobre el diagnostico, el manejo y los
y poder | entrevistas  fueron | aspectos biopsicosociales del SOP en los
hablar y | grabadas en audio | PCP son necesarios para un diagnostico
entender (con el [oportuno 'y planes de tratamiento
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inglés.

consentimiento de
los participantes) y
transcritas

textualmente por el

primer autor. Se
realizo una
entrevista por
videollamada.

significativos.

Usta C, Avila L.
/2021

Control del Ciclo
menstrual con el uso
de anticonceptivos
orales en pacientes
con sindrome de
ovario  poliquistico
(SOP), resultados en
el servicio
Endocrinologia-

Ginecologia del
Hospital Militar
Central en un

periodo de ocho

Estudio
observaci
onal
descriptiv
o de corte

transversa

1

280
pacientes

con un rango

de edad
entre 13 y
32 anos

atendidas en
el Hospital
Militar

Central, en
un periodo
comprendid

0 entre junio

Estudio en el cual
se tom6 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
sistema  Dindmica

El motivo de consulta mas comun fue la
irregularidad del ciclo menstrual con
repercusiones en la calidad de vida de las
pacientes. Asi mismo encontramos que el
menstrual

control del ciclo como

menstruaciones  regulares y/o  menos
presentacion de dismenorrea en nuestra
poblacion de estudio fue de 54,6 en
relacion con cualquier terapia, de las cuales
los ACOS, especificamente la
clormadinona presento la mayor tasa de
control , seguida de la terpias duales con el

uso de metformina+ progestina .
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afios. de 2013 y [ Gerencial

diciembre de | Hospitalaria sobre

2020. motivos de consulta

y ciclo menstrual de

las pacientes.
Guidi J, Psychological Estudio Estudiantes | Historia clinica, a [ Se encontraron niveles significativamente
Gambineri A, aspects of [ transversa de las estudiantes de | mas altos de angustia psicologica y
Zanotti L, Fanelli hyperandrogenic 1 secundaria secundaria en un | deterioro del bienestar y la calidad de vida
F, Fava G, states in late de 16 a 19 | periodo entre 16 y [ entre las adolescentes tardias y las mujeres
Pasquali R./ Clin adolescent and afios 19 afios,. jovenes con hiperandrogenismo clinico
Endocrinol/ 2015 young women. aislado en comparacion con  sus
contrapartes normales. Ademas, las
mujeres con SOP  mostraron una
hostilidad/irritabilidad  significativamente
mayor en comparacion con los sujetos de
control sanos.

Teede H, Tassone Effect of the [ Revision 56 estudios | Se realizaron | Se identificod que el tratamiento con ACOS
EC, Piltonen T, combined oral | sistematic de busquedas tiene beneficios para el tratamiento del
Malhotra J, Mol contraceptive pill [ a con investigacio | sistematicas en las [ hiperandrogenismo 'y la  regulacion
BW, Peia A, and/or metformin in | metanalisi n fueron | bases de  datos | menstrual. La metformina combinada con
Witchel SF, the management of | s incluidos electronicas  desde | ACOS puede ser util para el manejo de las
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https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Fanelli%2C+Flaminia
https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Fava%2C+Giovanni+A
https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Pasquali%2C+Renato
https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Pasquali%2C+Renato
https://onlinelibrary.wiley.com/action/doSearch?ContribAuthorRaw=Pasquali%2C+Renato

Joham A
McAllister A"
Romualdi D
Thondan M

-

-

-

“

polycystic ovary
syndrome: A
systematic  review

with meta-analyses

el inicio hasta el 11
de enero de 2017
para informar el

proceso de la guia.

caracteristicas metabdlicas. Hay evidencia
minima de los beneficios de agregar un
antiandrogeno a la terapia con ACOS. La

metformina sola tiene beneficios para las

Costello M, Los estudios | mujeres adultas en el control del peso, los
Misso ML. / Clin elegibles fueron | resultados hormonales y metabdlicos,
Endocrinol / 2019 ensayos controlados | especialmente para las mujeres con un IMC
aleatorios que | > 25 kg/m2. No hay evidencia adecuada
investigaron el | para sugerir la formulacion oOptima de
efecto de los ACOS | COCP o el régimen de dosificacion y la
y/o metformina | formulacion de metformina.
solos o combinados
sobre las
caracteristicas
clinicas y
hormonales en
mujeres con SOP.
Elenis E, Se El inicio temprano del tratamiento
Desroziers E, incluyeron antiandrégeno se asocia con una mejor tasa
Persson S, un total de de fertilidad espontéanea.
SundstromPorom 15 106
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aa I, Campbell R.
/" Hu,
/2021

Reprod

mujeres con

SOP y 73
786 mujeres
control. Las
mujeres
fueron
seguidas
desde que
cumplieron
18 aflos

hasta finales
de 2015, lo
que llevo a
un

seguimiento

maximo de

10 afios.
Moghetti P, Tosi | 30 | Comparison of [ Estudio Mujeres Se tom6 como | Después de 6 meses de terapia, todas las
F, Tosti A, Negri spironolactone, de cohorte jovenes muestra 40 mujeres | pacientes que recibieron fiarmacos anti
C, Misciali C, flutamide, and (edad, 20,4 | con hirsutismo y se | androgénicos mostraron disminuciones
Perrone F, et al/J. finasteride efficacy + 0,5 afios) y | asignaron al azar | significativas en el didmetro del cabello, sin
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https://www.semanticscholar.org/author/P.-Moghetti/6291333
https://www.semanticscholar.org/author/F.-Tosi/4409984
https://www.semanticscholar.org/author/A.-Tosti/2445090
https://www.semanticscholar.org/author/C.-Negri/5121159
https://www.semanticscholar.org/author/C.-Misciali/6702052
https://www.semanticscholar.org/author/F.-Perrone/50188894

Clin.
Endocr/2000

in the treatment of
hirsutism: a
randomized, double
blind, placebo-

controlled trial

mujeres con
un indice de
masa

corporal de

24,5

tratamientos doble
ciego con 1 de estos
3 farmacos 0
placebo durante 6

meses. Antes y al

final del
tratamiento, se
midio

cuantitativamente el
hirsutismo en cada
sujeto mediante la
determinacion,
mediante
microscopia de luz
asistida por
computadora,  del
diametro mayor de
vello corporal

especificamente de

la linea alba.

importar el farmaco administrado.

Los parametros de seguridad no mostraron
cambios significativos en ningin sujeto
durante el periodo de estudio, sin embargo,
mujeres que recibieron espironolactona
experimentaron metrorragias y las que
utilizaban flutamida se quejaban de

somnolencia e hiporexia.

Jiménez J, Olloqui

29

El ovario poliquistico

Revision

N/A

Se realizd una

El estudio concluye con una serie de
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A, Alvarez A/ y las enfermedades | bibliografi revision recomendaciones para el tratamiento de los
Mas Dermatol dermatoldgicas ca bibliografica sobre | sintomas  dermatolégicos, para el
/2017 el Ovario | hirsutismo recomiendan un ACO con poder
Poliquistico y las | anti androgénico y agregando
enfermedades espironolactona si fuera necesario. Para el
dermatologicas. acné recomiendan terapias topicas si estas
no funcionan, agregar espironolactona o un
ACO con efectos anti androgénicos. La
segunda linea de tratamiento es la
isotretinoina o antibioticos.
Calderon Obando | 28 [ Anticonceptivos Revision N/A Descripcion del | El principal objetivo de los anticonceptivos
A/Rev.méd.sinerg orales bibliografi mecanismo de | orales es prevenir el embarazo, pero existen
/2017 ca accion, tipos y | muchas virtudes como: protegen contra la
efectos secundarios | enfermedad pélvica inflamatoria (EPI), el
de los distintos | embarazo ectopico, reduce la pérdida de
anticonceptivos minerales dseos, es eficaz en el tratamiento
orales. del acné leve y moderado y disminuye la
incidencia de cancer de ovario y céncer de
endometrio.
Suarez B, Borja P, [ 27 |Diagnoéstico y | Revision N/A Definicion del SOP, [ El SOP es una enfermedad con diagnostico
Vela M, Ontaneda manejo del sindrome | bibliografi con su respectivo | de exclusion, pero la tendencia actual es
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C/RECIMUNDO/ de ovario | ca diagnostico y | investigar la hormona Antimulleriana como
2019 poliquistico manejo. predictor de esta enfermedad, el tratamiento
esta orientado a corregir el
hiperandrogenismo, los trastornos
menstruales, las alteraciones metabolicas
asociadas y la ovulacion.
Freire A, Arcari |26 |Sindrome de Ovario | Revision N/A Descripcion del | El diagnoéstico del SOP en la adolescencia
A, Gryngarten M, Poliquistico  (SOP) | bibliografi diagnostico en la | tiene algunas diferencias con respecto a la
Ropelato M. / en la adolescencia. ca adolescencia del | edad adulta, ya que existen irregularidades
Rev. Hosp. SOP y la | menstruales normales de la adolescencia.
Nifios/2018 importancia del | La obesidad y la resistencia a la insulina
diagnostico son comorbilidades frecuentes en SOP. El
temprano para | tratamiento debe ser individualizado segun
evitar la paciente, segun los sintomas y signos
comorbilidades que presente y las preocupaciones que esta
futuras. tenga.
Guzman J, Robles | 25 [Revision de  los [ Revision N/A Se realizd una | Actualmente no existe claridad en el
P, Rivera O, criterios diagndsticos | bibliografi busqueda diagnodstico de SOP en  la  poblacion
Ramirez F, para el sindrome de | ca bibliografica adolescente, ni tampoco del
Sepulveda A, ovario poliquistico. durante el evidente beneficio terapéutico en aquellas
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Sepulveda J/Rev
médicas UIS/
2020

periodo de febrero a
abril del 2020 en las
bases de

datos de PubMed-
MENDELEY y
OVID sobre
estudios
observacionales,
analiticos,
articulos de
revision,

capitulos de libro,
guias de practica
clinica, revisiones
sistematicas y
metaanalisis
publicados en los
ultimos

10 afios en los
idiomas de espaiol
e inglés, usando

los términos

pacientes clasificadas dentro de los
fenotipos menos severos,

por lo que se recomienda estudiar de la
mejor forma cada caso, sopesando los
riesgos y beneficios de

cada mujer.
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MeSH:
Polycysticovary
sindrome,
Hyperandrogenism,
Overdiagnosis,
Phenotype y
Anovulation y los
términos DeCS
Sindrome del ovario
poliquistico,
Hiperandrogenismo
, Sobrediagnostico,
Fenotipo y

Anovulacion.

Elenis E,
Desroziers E,
Persson S,
SundstromPoroma

a [, Campbell R.

/Hum Reprod

24

Early initiation of
anti-androgen

treatment is
associated with

increased probability

of spontaneous

Estudio
de cohorte

Las
participantes
incluyeron a
todas las
mujeres

nacidas

Este estudio basado
en la poblacion
utilizo cinco
registros nacionales
suecos vinculados.

Se incluyeron un

En conclusion, los autores de esta

investigacion, sugieren que el inicio
temprano del tratamiento anti androgénico
durante la adolescencia podria promover la
prevencion de la morbilidad relacionada

con la fertilidad entre las mujeres con SOP.
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/2021

conception leading to
childbirth in women
with polycystic ovary
syndrome: a
population-based

multiregistry cohort

study in Sweden.

entre 1987 y
1996 con un
diagnostico

de SOP. En

Suecia.

total de 15 106
mujeres con SOP y
73 786 mujeres
control. Las
mujeres fueron
seguidas desde que
cumplieron 18 afios
hasta finales de
2015, lo que llevo a
un seguimiento
maximo de 10 afios.
El primer parto
después de la
concepcion

espontanea fue el
resultado principal,
segiin lo
identificado en el
Registro Médico de

Nacimientos.

Aunque los endocrindlogos reproductivos

deben tener cuidado al asignar un

diagnostico de SOP prematuramente, no
deben detener el inicio temprano del
tratamiento. Estos hallazgos respaldan la
futuras

necesidad de investigaciones

prospectivas aleatorias intervencionistas.

Rocha A, Oliveira

22

Recent advances in

Mixto de

Mujeres en

Se realiza  una

Los trastornos inflamatorios y metabolicos
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F, Azevedo R, the  understanding | enfoque edad revision asociados con el SOP se explican en parte
Silva V, Peres T, and management of | cuantitativ reproductiva [bibliografica y un |[por la coexistencia de la resistencia a la
Candido A, et polycystic ovary | os y con SOP analisis de distintos [insulina y la obesidad, pero se ven
al/F1000 syndrome. cualitativo estudios de cohorte [potenciados atin mas por el exceso de
FacultyRev/2019 s para evaluar los |androgenos. Los tratamientos médicos no
recientes  avances |han visto ningin avance en los ultimos afios
sobre el manejo [por lo que el manejo integral por parte de
integral del SOP. un equipo multidisciplinario puede ayudar a
los pacientes a adherirse a las
intervenciones de estilo de vida y con ello
reducir la adiposidad corporal y recuperar

su salud metabolica y reproductiva.
Winnykamien I, |21 |Sindrome de ovario | Revision N/A Este estudio realiza | Se sabe que los fenotipos hiper
Dalibon A, poliquistico. bibliografi una revision | androgénicos estan ligados a mayor
Knoblovits P. ca bibliografica de | compromiso metabolico, y se deben

/Rev. Hosp. Ital./
2017

literatura a cerca del
SOP y sus
potenciales

tratamientos.

intensificar los controles y cuidados en este
grupo. Actualmente se estd considerando el
cambio de nombre de la enfermedad, ya
seria

que no representativo de las

complicaciones metabolicas y

reproductivas asociadas. Por ultimo, se
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sabe que el SOP es una patologia de la que
aun nos quedan muchos interrogantes por
resolver (fisiopatologia, criterios
diagnosticos, morbilidad y tratamiento) y
consideran fundamental el trabajo en
conjunto entre diferentes especialidades
médicas para el mejor control y
seguimiento de estas pacientes. Los
anticonceptivos orales son el tratamiento
farmacoldgico de eleccion

ya que atenuan las manifestaciones de HA
y ofrecen proteccion endometrial. En las
pacientes con Oligo - anovulacion que
buscan embarazo, el

citrato de clomifeno es el tratamiento
aconsejado en primera instancia. La
metformina podria usarse en aquellas con
intolerancia a la glucosa o

diabetes 2 y también como segunda linea
de tratamiento para restaurar los ciclos e

inducir la ovulacion.
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Barba Evia J/Rev | 20 |Polycysticovarysyndr | Revision N/A Descripcion y | Es importante tratar las manifestaciones

Mex Patol Clin ome. bibliografi analisis de las | clinicas ya que el SOP es una alteracion

MedLab/ 2019 ca manifestaciones, que no implica so6lo a la esfera
diagnostico e | ginecoldgica, sino que afecta distintas
impacto sobre el | facetas de la vida de la mujer, que pueden
aspecto psicoldgico | tener su implicacion psicoldgica 'y
en las pacientes que | psicosocial, lo que puede alterar la calidad
presentan SOP. de vida de quienes lo padecen.

Azziz R.[ 19 PolycysticOv | Revision N/A Definicion del SOP, | Las decisiones terapéuticas en SOP

/ObstetGynecol arySyndrome. bibliografi epidemiologia, dependen del fenotipo de los pacientes,

/2018 ca. presentacion preocupaciones y objetivos, y debe

clinica, diagndstico
y posibles
tratamientos

individualizados.

centrarse en 1) suprimir y contrarrestar la
secrecion de androgenos y

accion, 2) mejorar el estado metabdlico, y
3) mejorar la fertilidad. Sin embargo, a
pesar de los importantes avances

en la comprension de la fisiopatologia y el
diagnéstico del trastorno en los ultimos 20
anos, la

siendo

El trastorno sigue

infradiagnosticado e incomprendido por
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muchos médicos.

Pérez J,| 18 }. Sindrome de | Revision N/A Explicacion de los | El diagndstico de esta patologia se basa en
Maroto  K/Med. Ovarios bibliografi distintos  métodos | la observacion de la sintomatologia clinica
leg. Costa Poliquisticos. ca de manejo para | caracteristica del SOP y la observacion
Rica/2018 tratar la clinica del | ultrasonografica de los ovarios

SOP, de manera | poliquisticos. Por tener causas complejas y
individualizada multifactoriales, el manejo terapéutico se
dependiendo los | basa en tratar las manifestaciones clinicas
deseos de concebir | dependiendo de si la paciente desea
de cada paciente. concebir.

Azziz R,|15 | The Mixto de Bases de | Una revision | Sobre la base de los datos disponibles, el
Carmina E, Androgen Excess | enfoque datos sistematica de la [ Grupo de Trabajo de la Sociedad AE-SOP
Dewailly D, and PCOS Society | cuantitativ MEDLINE. | literatura  médica | opina que el SOP debe ser
Diamanti- criteria ~ for  the| os y revisada por pares | definida por la presencia de
Kandarakis E, polycystic ovary | cualitativo publicada, hiperandrogenismo (clinico y/o
Escobar-Morreale syndrome: the | s consultando bioquimico), disfuncion ovéarica (oligo -
HF, Futterweit W, complete task force Bases de datos | anovulacion y/u ovarios poliquisticos) y la
et al./.FertilSteril report. MEDLINE,  para | exclusion de trastornos relacionados. Sin
/2009 identificar estudios | embargo, una minoria consider6 la

que evalien Ia

posibilidad de que pueda haber formas de
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epidemiologia o los
aspectos fenotipicos

del SOP.

SOP sin evidencia manifiesta de
hiperandrogenismo, pero reconocié que
mas datos

se requieren antes de validar esta
suposicion. Finalmente, el grupo de trabajo
reconocid y espera plenamente que la
definicion de este sindrome evolucione con
el tiempo para incorporar nuevos hallazgos

de investigacion.

Garcia-
Gimeno T ,
Martin A, Quiles
J, Aliaga R,

Gallego M,
Romeu A/RIF/
2002

14

Incidencia de
intolerancia a la
glucosa e
hiperinsulinismo

entre los familiares
de mujeres afectas de
anovulacion cronica
hiperandrogénica e
hiperinsulinismo.

Epidemiologia,

habitos de vida vy

alimentacion.

Estudio

de cohorte

36 mujeres
entre los 13
y 49 afos
que
consultaron
por
alteraciones
del ciclo
menstrual
y/o
hiperandrog

enismo

Revision de la
relacion de
hiperinsulinismo

entre familiares de
primer grado y la
anovulacion cronica
hiper androgénica

de origen ovarico

en mujeres.

Se detectd6 un 50% de hiperinsulinismo
entre los progenitores y un 38,2% entre los
hermanos, siendo la prevalencia de diabetes
del 3,1% entre los casos indice, sin
embargo, no parece existir una relacion
clara entre habitos alimentarios e
hiperinsulinismo, siendo la prevalencia de
¢éste alta entre los familiares de primer
grado de las mujeres con hiperinsulinismo
consultan por

que hiperandrogenismo

cutaneo o alteraciones del ciclo menstrual.

122




cutaneo y
que
presentaron
hiperinsuline

mia en el

estudio.
. Dramusic | 13 §. Reproductive | Estudio 700 Seguimiento por 5 | Una caracteristica importante fue que las
V, Yang M, chances after | de cohorte adolescentes | afios a un grupo de [ adolescentes con sindrome de ovario
Ratnam S, Rajan persistent menstrual con adolescentes  con | poliquistico (SOP) se encontraron en los
U./NUS /1995 disorders in trastornos trastornos cuatro grupos principales de trastornos
adolescence. menstruales | menstruales, menstruales, que comprenden el 25,6 por

ciento de los sujetos, lo que indica que este
sindrome ocurre antes de lo que se pensaba.
Los trastornos metabolicos asociados con el
sindrome de ovario poliquistico también
necesitan consideracion a largo plazo
debido a la alteracion de la tolerancia a los
carbohidratos y la alteracion de los lipidos.
Concluyeron que la amenorrea primaria no

es una entidad benigna: la incidencia de

infertilidad asciende al 38 por ciento;
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muchos pueden necesitar tratamiento de

reemplazo  hormonal,  procedimientos
quirurgicos o mas adelante alguna forma de
reproduccion asistida. El mas complejo fue
el grupo con SOP, con anovulacidn cronica
y sus implicaciones que persisten hasta en
un 37%. La obesidad, la duracién del
trastorno menstrual, el tiempo de inicio y la
duraciéon del tratamiento fueron variables
que influyeron considerablemente en el

resultado, asi como en el potencial

signo caracteristico
de causa  hiper
androgénica

presente en las

reproductivo.
. Petter 12 | Hirsutismo Revision N/A Descripcion de las | El hirsutismo producto del
Y/DermVenez/ bibliografi causas de | hiperandrogenismo funcional responde de
1994 ca hirsutismo, manera adecuada a los farmacos anti
denominandose androgénicos como lo es la espironolactona

en conjunto de un ACO que es una

alternativa util.
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pacientes con SOP

Guidi  J,|8 Psychologica | Estudio Estudiantes | Submuestras de | Niveles significativamente mas altos de
Gambineri A, 1 aspects of [ transversa de estudiantes cuyos angustia psicologica
Zanotti L, Fanelli hyperandrogenic 1 secundaria, | el estado clinico se |y deterioro del bienestar y la calidad de
F, Fava G, states in late de 16 a 19 |evalud mediante | vida se encontraron
Pasquali R /Clin adolescent and young afios. examen médico (n |entre adolescentes tardias y mujeres
Endocrinol./2015 women. = 835) jovenes con hiperandrogenismo clinico
y para quienes se |aislado en comparacion con  sus
disponia de pruebas | contrapartes normales. Ademas, las
de laboratorio | mujeres con SOP mostraron
adicionales significativamente
(n = 394). La|mayor hostilidad/irritabilidad en
evaluacion comparacion con el control sano
psicologica abarcd | asignaturas.
malestar
psicolégico, niveles
de estrés, bienestar,
comportamiento de
enfermedad y
calidad de vida
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disminuir las manifestaciones clinicas y
bioquimicas del SOP, por lo que todo
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terapéutico mas adecuado en relaciéon con
la gravedad clinica y la posible perspectiva

de embarazo.
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El tratamiento debe ser personalizado,
orientado a corregir los diversos signos y
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en prevenir o retrasar su aparicion.
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casos cuando las
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gran numero de mujeres en edad
reproductiva. Un adecuado diagndstico y
posterior  tratamiento  aumentard las
posibilidades de concepcion en las
mujeres  que lo deseen, aliviard  los
sintomas de quienes los tengan y evitara los
efectos secundarios a largo plazo. Se debe
alentar a las pacientes con SOP de
realizar  ejercicios 'y  tener  una
adecuada dieta, esto produce beneficios
tempranos  con la disminuciéon de la
resistencia de la insulina y a largo plazo
con la prevencion de  enfermedades
cronicas como las diabetes mellitus tipo2

y enfermedad cardiovascular.
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