
SÃndrome de Ovario PoliquÃstico: Actualizaciones en DiagnÃ³stico,
Consecuencias y Tratamiento

Abreviaciones: AMH, anti-MÃ¼llerian hormone; DHEAS, dehydroepiandrosterone; FSH,
follicle stimulating hormone; GnRH, gonadotropin-releasing hormone; GWA: Genome-wide
association; LH, luteinizing hormone; mFG, modified Ferriman-Gallway; PCOS, polycystic
ovary syndrome; SHBG, sex hormone binding globulins.

IntroducciÃ³n

El sÃndrome de ovario poliquÃstico (SOP) o tambiÃ©n conocido como PCOS, por sus siglas en inglÃ©s,
es la condiciÃ³n endocrina mÃ¡s comÃºn en las mujeres de edad reproductiva afectando entre 8% a 13%
de esta poblaciÃ³n.  No obstante, es una condiciÃ³n que enfrenta muchos retos en su diagnÃ³stico,
llevando asÃ a un retraso en su tratamiento.

Las mujeres afectadas por el SOP estÃ¡n a mayor riesgo de complicaciones metabÃ³licas, psicolÃ³gicas y
reproductivas por lo que la detecciÃ³n e intervenciÃ³n temprana es de suma importancia.

FisiopatologÃa

La patogÃ©nesis del SOP es multifactorial incluyendo componentes genÃ©ticos, ambientales y
transgeneracionales los cuales alteran las seÃ±ales del eje hipotÃ¡lamo-hipÃ³fisis-ovario promoviendo el
hiperandrogenismo ovÃ¡rico y suprarrenal. La mayor fuente de andrÃ³genos proviene de los ovarios. El
eje hipotÃ¡lamo-hipÃ³fisis-ovario se ve afectado por una anormalidad intrÃnseca, aumentando la amplitud
de los pulsos de GnRH, lo cual favorece la secreciÃ³n de LH sobre FSH. El tener un FSH relativamente
inferior a LH, causa una disminuciÃ³n en la maduraciÃ³n de folÃculos causando anovulaciÃ³n. El aumento
preferencial de LH estimula la producciÃ³n de testosterona por las cÃ©lulas teca en los ovarios.

La resistencia de insulina tiene un rol importante en el SOP ya que la insulina actÃºa sinÃ©rgicamente
con LH estimulando la secreciÃ³n de andrÃ³genos en los ovarios. TambiÃ©n, disminuye la producciÃ³n de
globulinas transportadoras de hormonas sexuales (SHBG) en el hÃgado, resultando en un aumento de
testosterona libre en la circulaciÃ³n. Estudios recientes han mostrado que un nivel elevado de la hormona
anti-MÃ¼lleriana (AMH) promueve la activaciÃ³n de las neuronas GnRH y el inicio de SOP.

Los estudios en animales y los datos humanos muestran que este sÃndrome tiene orÃgenes
transgeneracionales, con un riesgo 5 veces mayor en hijas nacidas de madres con SOP. Aunque el
mecanismo de cÃ³mo las hijas estÃ¡n expuestas a los andrÃ³genos durante el embarazo no estÃ¡ claro,
se piensa que la AMH estÃ¡ involucrada. Un estudio en ratones demostrÃ³ que cuando el feto estÃ¡
expuesto a altos niveles de AMH durante el segundo y tercer trimestre, produce el desarrollo de SOP en
la crÃa causando altos niveles de LH y andrÃ³genos.
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Se ha hecho evidente que este sÃndrome incluye componentes genÃ©ticos. En efecto, los estudios de
asociaciÃ³n del genoma (GWA, por sus siglas en inglÃ©s) han identificado un total de 19 locus de genes
de riesgo para SOP localizados en las vÃas neuroendocrinas, metabÃ³licas y reproductivas.

DiagnÃ³stico y sus retos

No existe una prueba diagnÃ³stica especÃfica para establecer el diagnÃ³stico. El diagnÃ³stico del SOP se
basa en la presencia de al menos dos de tres de los siguientes criterios conocidos como los criterios de
Rotterdam: oligo-anovulaciÃ³n crÃ³nica, hiperandrogenismo (clÃnico y/o bioquÃmico) y ovarios con
morfologÃa poliquÃstica. En casos donde se presente menstruaciones irregulares e hiperandrogenismo
no hay necesidad de realizar sonograma para establecer el diagnÃ³stico. En la tabla 1 se describen en
detalle las caracterÃsticas a tomar en consideraciÃ³n para realizar el diagnÃ³stico.

Es importante recalcar que SOP es un diagnÃ³stico de exclusiÃ³n. Por lo que otras condiciones como
enfermedad tiroidea, hiperprolactinemia e hiperplasia suprarrenal congÃ©nita no clÃ¡sica deben ser
descartadas midiendo niveles de TSH, prolactina y 17-hidroxiprogesterona (17OHP) respectivamente. Un
valor de 17OHP > 10 ng/mL confirma presencia de deficiencia de 21-hidroxilasa, mientras que un valor
entre 2 a 10 ng/mL sugiere la necesidad de realizar una prueba confirmatoria de estimulaciÃ³n con
hormona adrenocorticotrÃ³pica. Aquellas pacientes con otras manifestaciones atÃpicas, se recomienda
evaluar para hipogonadismo hipo-gonadotrÃ³pico o enfermedad de Cushing. En caso de que presenten
un cuadro androgÃ©nico mÃ¡s severo, se deberÃa evaluar para tumores secretores de andrÃ³genos.
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Consecuencias y tratamiento

El manejo es uno multidisciplinario, con Ã©nfasis en el control de comorbilidades metabÃ³licas como la
obesidad, diabetes mellitus tipo 2, hipertensiÃ³n y dislipidemia; y de los sÃntomas asociados al SOP como
oligo-anovulaciÃ³n e hirsutismo. En adiciÃ³n, los desÃ³rdenes psiquiÃ¡tricos como la depresiÃ³n,
ansiedad, angustia por la imagen corporal y trastornos alimentarios deben formar parte del cribado ya que
su prevalencia es alta en esta poblaciÃ³n.

La primera lÃnea de intervenciÃ³n es la modificaciÃ³n del estilo de vida. Se ha visto que la pÃ©rdida de
peso hasta de un 5% tiene un efecto positivo en el hiperandrogenismo, caracterÃsticas metabÃ³licas,
irregularidades en el ciclo menstrual y en calidad de vida. En cuanto a la terapia mÃ©dica, los
anticonceptivos orales (ACOs) son efectivos en tratar tanto los ciclos menstruales irregulares como
tambiÃ©n el hirsutismo y acnÃ©. Cualquier combinaciÃ³n de estrÃ³geno-progestina se puede utilizar
segÃºn la preferencia de la paciente tomando en cuenta el perfil de efectos secundarios y el cumplimiento.
Es importante conocer que, segÃºn recomendado por la OrganizaciÃ³n Mundial de la Salud, la
preparaciÃ³n de estrÃ³geno 35Âµg con acetato de ciproterona se debe usar solo como segunda lÃnea en
casos de persistencia de hirsutismo y acnÃ© ya que tiene un alto riesgo de eventos tromboembÃ³licos.

El uso de monoterapia con metformina tiene un efecto leve a moderado en cambios en la regularidad de
los ciclos menstruales e hiperandrogenismo y es inferior a los ACOs; pero en casos que la paciente no
tolere los ACOs es una opciÃ³n. Las nuevas guÃas recomiendan el uso combinado de metformina con
ACOs, mayormente en pacientes con sobrepeso y obesidad, ya que asÃ ayuda a disminuir la resistencia
a la insulina.

El uso de antiandrÃ³genos, como espironolactona y finasterida se recomiendan como segunda lÃnea para
controlar el hirsutismo. Es importante que se utilice un mÃ©todo contraceptivo efectivo en conjunto con
los antiandrÃ³genos ya que son teratogÃ©nicos. AdemÃ¡s, poseen el riesgo de feminizar el feto
masculino en caso de que se utilice durante el embarazo inadvertidamente. La flutamida, otro
antiandrÃ³geno, no se recomienda por su alto riesgo de hepatotoxicidad con mÃnimas dosis.

La mayor implicaciÃ³n asociada a la disfunciÃ³n ovulatoria es la infertilidad. En adiciÃ³n, cuando Ã©sta se
asocia a otras caracterÃsticas de SOP como la obesidad, tambiÃ©n se asocia a una alta prevalencia de
hiperplasia y cÃ¡ncer endometriales. El uso de ACOs puede ser Ãºtil para reducir el riesgo de cÃ¡ncer
endometrial. En tÃ©rminos de fertilidad, se recomienda el uso de letrozol como terapia de primera lÃnea
sobre el citrato de clomifeno. Ya que Ã©ste estÃ¡ asociado a mÃ¡s embarazos y mejora la tasa de
nacidos vivos. Antes de comenzar con letrozol, se debe orientar a la paciente que su uso no estÃ¡
aprobado por la AdministraciÃ³n de Drogas y Alimentos de los EE. UU (FDA, por sus siglas en inglÃ©s)
para este propÃ³sito y que existe una alternativa disponible (citrato de clomifeno). Cuando se compara el
uso de metformina vs. placebo se ha visto una mejorÃa modesta en cuanto a la ovulaciÃ³n y a la taza de
nacidos vivos. El uso de gonadotropinas se considera de segunda lÃnea cuando se busca fertilidad.

En conclusiÃ³n, el enfoque del SOP debe incluir educaciÃ³n a la paciente sobre las implicaciones
metabÃ³licas, ademÃ¡s de las reproductivas, un cuidado multidisciplinario y modificaciones en estilos de
vida. El diagnÃ³stico y manejo de pacientes con SOP es uno retante por lo que establecer el diagnÃ³stico
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adecuado e intervenir de una manera temprana es importante para asÃ evitar complicaciones y mejorar la
calidad de vida de nuestras pacientes.
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