SAndrome de Ovario PoliquAstico: Actualizaciones en DiagnAs3stico,
Consecuencias y Tratamiento

Abreviaciones: AMH, anti-MAYillerian 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.

IntroducciA3n

El sAndrome de ovario poliquAstico (SOP) o tambiA©n conocido como PCOS, por sus siglas en inglACs,
es la condiciA3n endocrina mAjs comA®°n en las mujeres de edad reproductiva afectando entre 8% a 13%
de esta poblaciA3n. No obstante, es una condiciA3n que enfrenta muchos retos en su diagnAs3stico,
llevando asA a un retraso en su tratamiento.

Las mujeres afectadas por el SOP estAjn a mayor riesgo de complicaciones metabAslicas, psicolAgicas y
reproductivas por lo que la detecciA3n e intervenciA3n temprana es de suma importancia.

FisiopatologAa

La patogA©nesis del SOP es multifactorial incluyendo componentes genA®ticos, ambientales y
transgeneracionales los cuales alteran las seA+ales del eje hipotAjlamo-hipAsfisis-ovario promoviendo el
hiperandrogenismo ovAjrico y suprarrenal. La mayor fuente de andrA3genos proviene de los ovarios. El
eje hipotAijlamo-hipAsfisis-ovario se ve afectado por una anormalidad intrAnseca, aumentando la amplitud
de los pulsos de GnRH, lo cual favorece la secreciA3n de LH sobre FSH. El tener un FSH relativamente
inferior a LH, causa una disminuciA3n en la maduraciA3n de folAculos causando anovulaciA3n. El aumento
preferencial de LH estimula la producciA3n de testosterona por las cA®lulas teca en los ovarios.

La resistencia de insulina tiene un rol importante en el SOP ya que la insulina actA°a sinA©rgicamente
con LH estimulando la secreciA3n de andrA3genos en los ovarios. TambiA©n, disminuye la producciA3n de
globulinas transportadoras de hormonas sexuales (SHBG) en el hAgado, resultando en un aumento de
testosterona libre en la circulaciA3n. Estudios recientes han mostrado que un nivel elevado de la hormona
anti-MAYlleriana (AMH) promueve la activaciA3n de las neuronas GnRH y el inicio de SOP.

Los estudios en animales y los datos humanos muestran que este sAndrome tiene orAgenes
transgeneracionales, con un riesgo 5 veces mayor en hijas nacidas de madres con SOP. Aunque el
mecanismo de cA3mo las hijas estAjn expuestas a los andrA3genos durante el embarazo no estAj claro,
se piensa que la AMH estA| involucrada. Un estudio en ratones demostrA3 que cuando el feto estA;
expuesto a altos niveles de AMH durante el segundo y tercer trimestre, produce el desarrollo de SOP en
la crAa causando altos niveles de LH y andrA3genos.

Page 1
Sociedad PuertorriqueA+a de EndocrinologAa y DiabetologAa - para uso educativo solamente



Se ha hecho evidente que este sAndrome incluye componentes genA®ticos. En efecto, los estudios de
asociaciA3n del genoma (GWA, por sus siglas en inglA©s) han identificado un total de 19 locus de genes
de riesgo para SOP localizados en las vAas neuroendocrinas, metabA3licas y reproductivas.

DiagnAs3stico y sus retos

No existe una prueba diagnA3stica especAfica para establecer el diagnAsstico. El diagnAsstico del SOP se
basa en la presencia de al menos dos de tres de los siguientes criterios conocidos como los criterios de
Rotterdam: oligo-anovulaciA3n crAsnica, hiperandrogenismo (clAnico y/o bioquAmico) y ovarios con
morfologAa poliquAstica. En casos donde se presente menstruaciones irregulares e hiperandrogenismo
no hay necesidad de realizar sonograma para establecer el diagnAs3stico. En la tabla 1 se describen en
detalle las caracterAsticas a tomar en consideraciA3n para realizar el diagnAs3stico.

Es importante recalcar que SOP es un diagnAsstico de exclusiA3n. Por lo que otras condiciones como
enfermedad tiroidea, hiperprolactinemia e hiperplasia suprarrenal congA©nita no clAjsica deben ser
descartadas midiendo niveles de TSH, prolactina y 17-hidroxiprogesterona (170OHP) respectivamente. Un
valor de 170HP > 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 estimulaciA3n con
hormona adrenocorticotrA3pica. Aquellas pacientes con otras manifestaciones atApicas, se recomienda
evaluar para hipogonadismo hipo-gonadotrA3pico o enfermedad de Cushing. En caso de que presenten
un cuadro androgA©nico mAis severo, se deberAa evaluar para tumores secretores de andrA3genos.

Tabla 1. Definiciones de caracteristicas diagndsticas del SOP

Caracteristica Definicion
Menstruaciones e >1afio a< 3 afos post menarquia: <21 o >45 dias
irregulares ¢ >3 afos post menarquia: <21 o > 35 dias
e > 1 afo post menarquia: cualquier ciclo > 90 dias
e  Amenorrea primaria a los 15 afios 0 > 3 afios post telarquia
Hiperandrogenismo e  Testosterona libre calculada o indice de andrdgenos libre
bioquimico e  Testosterona biodisponible calculada
e Cromatografia liquida/espectrometria de masa con extraccion es el
método preferido de medida de ensayo; rango de referencia de limites
superiores de testosterona libre normal 1.06 ng/dL, testosterona total
60 ng/dL
¢  Puede considerar androstenediona o DHEAS si la testosterona es normal
y tiene alto indice de sospecha de hiperandrogenismo
Hiperandrogenismo e  Examinacidn para acné, alopecia e hirsutismo
clinico ¢ Para adolescentes use acné severo e hirsutismo
e  Utilice una escala visual estandarizada de mFG > 4-6 reconociendo que
hay variaciones étnicas que no estan bien definidas
Criterios de e Elultrasonido debe ser transvaginal y utilizando alta resolucién
ultrasonido . En esta configuracién, el recuento de foliculos por ovario debe ser = 20 o
volumen ovarico = 10 ml
e  Elultrasonido no debe usarse en pacientes < 8 afios post menarquia
Page 2

Sociedad PuertorriqueA+a de EndocrinologAa y DiabetologAa - para uso educativo solamente


https://spedpr.com/wp-content/uploads/2023/07/PCOS-tabla1.png

Consecuencias y tratamiento

El manejo es uno multidisciplinario, con A©nfasis en el control de comorbilidades metabAslicas como la
obesidad, diabetes mellitus tipo 2, hipertensiA3n y dislipidemia; y de los sAntomas asociados al SOP como
oligo-anovulaciA3n e hirsutismo. En adiciA3n, los desAsrdenes psiquiAijtricos como la depresiAs3n,
ansiedad, angustia por la imagen corporal y trastornos alimentarios deben formar parte del cribado ya que
su prevalencia es alta en esta poblaciA3n.

La primera lAnea de intervenciA3n es la modificaciA3n del estilo de vida. Se ha visto que la pA©rdida de
peso hasta de un 5% tiene un efecto positivo en el hiperandrogenismo, caracterAsticas metabAslicas,
irregularidades en el ciclo menstrual y en calidad de vida. En cuanto a la terapia mA©dica, los
anticonceptivos orales (ACOs) son efectivos en tratar tanto los ciclos menstruales irregulares como
tambiA©n el hirsutismo y acnA©. Cualquier combinaciA3n de estrA3geno-progestina se puede utilizar
segA°n la preferencia de la paciente tomando en cuenta el perfil de efectos secundarios y el cumplimiento.
Es importante conocer que, segA°n recomendado por la OrganizaciA3n Mundial de la Salud, la
preparaciA3n de estrA3geno 35Apg con acetato de ciproterona se debe usar solo como segunda |Anea en
casos de persistencia de hirsutismo y achA®© ya que tiene un alto riesgo de eventos tromboembAslicos.

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 opciA3n. Las nuevas guAas recomiendan el uso combinado de metformina con
ACOs, mayormente en pacientes con sobrepeso y obesidad, ya que asA ayuda a disminuir la resistencia
a la insulina.

El uso de antiandrA3genos, como espironolactona y finasterida se recomiendan como segunda IAnea para
controlar el hirsutismo. Es importante que se utilice un mA©todo contraceptivo efectivo en conjunto con
los antiandrA3genos ya que son teratogA©nicos. AdemAjs, poseen el riesgo de feminizar el feto
masculino en caso de que se utilice durante el embarazo inadvertidamente. La flutamida, otro
antiandrA3geno, no se recomienda por su alto riesgo de hepatotoxicidad con mAnimas dosis.

La mayor implicaciA3n asociada a la disfunciA3n ovulatoria es la infertilidad. En adiciA3n, cuando A©sta se
asocia a otras caracterAsticas de SOP como la obesidad, tambiA©n se asocia a una alta prevalencia de
hiperplasia y cAjncer endometriales. El uso de ACOs puede ser Actil para reducir el riesgo de cAjncer
endometrial. En tA©rminos de fertilidad, se recomienda el uso de letrozol como terapia de primera lAnea
sobre el citrato de clomifeno. Ya que A©ste estAj asociado a mAjs embarazos y mejora la tasa de
nacidos vivos. Antes de comenzar con letrozol, se debe orientar a la paciente que su uso no estAj
aprobado por la AdministraciA3n de Drogas y Alimentos de los EE. UU (FDA, por sus siglas en inglA©s)
para este propA3sito y que existe una alternativa disponible (citrato de clomifeno). Cuando se compara el
uso de metformina vs. placebo se ha visto una mejorAa modesta en cuanto a la ovulaciA3n y a la taza de
nacidos vivos. El uso de gonadotropinas se considera de segunda IAnea cuando se busca fertilidad.

En conclusiA3n, el enfoque del SOP debe incluir educaciAn a la paciente sobre las implicaciones
metabAslicas, ademAjs de las reproductivas, un cuidado multidisciplinario y modificaciones en estilos de
vida. El diagnA3stico y manejo de pacientes con SOP es uno retante por lo que establecer el diagnA3stico
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adecuado e intervenir de una manera temprana es importante para asA evitar complicaciones y mejorar la
calidad de vida de nuestras pacientes.
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