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Sindrome de ovario poliquistico, mas alla de una afeccion en la reproduccion.

Polycystic ovary syndrome, beyond a reproductive condition.
Julieta Fuentes-Ibarra?, Jorge Valencia-Ortega®, Rebeca Gonzalez-Reynoso¢, Renata Saucedod

Abstract:

In 1935, Irving F. Stein and Michael L. Leventhal, medical specialists in gynaecological and obstetrics, published a study about seven
cases of women with menstrual disorders, hirsutism, infertility, and with enlarged polycystic ovaries. The syndrome was originally
called Stein-Leventhal syndrome and later known as polycystic ovary syndrome (PCOS). This syndrome is the most common
endocrine disorder in women of reproductive age. The aim of this narrative review is to identify the main complications in patients
with PCOS during and after reproductive period. According to findings in this review, based on the bibliographic search of articles
published in Spanish and English in databases such as PubMed, Google academic and Europe PMC, complications in patients with
PCOS can be divided into: short-term complications, such as infertility, miscarriage, preeclampsia and gestational diabetes (GDM),
and long-term complications, such as dyslipidemia, type 2 diabetes mellitus (T2DM), cerebral vascular disease (CVD), obstructive
sleep apnea (OSA), non-alcoholic fatty liver disease (NAFLD), psychological disorders like depression and endometrial cancer. This
highlights the importance of an early diagnosis and treatment for optimal quality of life of patients with PCOS, and for the prevention
of complications.
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Resumen:

En 1935 los ginecdlogos Irving F. Stein y Michael L. Leventhal publicaron un estudio de siete casos de mujeres con trastornos
menstruales, hirsutismo, infertilidad y con ovarios agrandados. Asi, se identificé el sindrome de Stein-Leventhal, que a la postre es
ampliamente conocido como sindrome de ovario poliquistico (SOP). Este sindrome es la enfermedad endocrina mas com(n en mujeres
en edad reproductiva. El objetivo de esta revision narrativa es identificar las principales complicaciones en pacientes con SOP durante
y después de la etapa reproductiva. Segln los hallazgos de esta revision, basados en la busqueda bibliografica de articulos publicados
en esparfiol e inglés en bases de datos como PubMed, Google Academic y Europe PMC, las complicaciones en pacientes con SOP se
pueden dividir en: complicaciones a corto plazo, entre las que se encuentran infertilidad, aborto espontaneo, preeclampsia y diabetes
gestacional (DMG), y complicaciones a largo plazo como dislipidemia, diabetes mellitus tipo 2 (DM2), enfermedad vascular cerebral
(EVC), apnea obstructiva del suefio (AOS), enfermedad del higado graso no alcohdlico (HGNA), trastornos psicolgicos como
depresién y cancer de endometrio. Ante esta situacion se requiere brindar un diagnéstico y tratamiento oportunos que mejoren la
calidad de vida de las mujeres con SOP y se prevenga el desarrollo de complicaciones.
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Introduccién

En 1935, durante la reunién de la Asociacion Central de
Obstetricia y Ginecologia en Nueva Orleans, los
ginecélogos Irving F. Stein y Michael L. Leventhal
presentaron un estudio de siete casos de mujeres con
trastornos menstruales, hirsutismo e infertilidad. Mediante
laparotomia, se observé que la corteza ovarica de estas
pacientes tenia un color blanco nacarado y que los ovarios
estaban agrandados de 2 a 4 veces, lo cual correspondia
con la presencia de 20 a 100 quistes foliculares de 1 a 1.5
mm. Por esto, los ginecélogos decidieron hacer una
reseccion cuneiforme en ambos ovarios, 1o que corrigio el
trastorno menstrual y permitié el embarazo en dos de las
pacientes. Asi, se identific6 el sindrome de Stein-
Leventhal, que a la postre es ampliamente conocido como
sindrome de ovario poliquistico (SOP).™ 2 Aunque no
existe una definicion aceptada globalmente, los Institutos
Nacionales de Salud, los criterios de Rotterdam y la
Sociedad Europea de Reproduccién Humana consideran
al SOP como un trastorno endocrino y metabdlico en el
gue intervienen factores genéticos y ambientales, y se
caracteriza por la presencia de hiperandrogenismo,

disfuncién ovulatoria y ovarios con morfologia poliquistica.
3,4,5

Epidemiologia

El SOP representa la enfermedad endocrina mas comun
en mujeres en edad reproductiva. Se estima una
prevalencia a nivel mundial del 5% al 18% y del 50 al 80%
en las pacientes con hiperandrogenismo. En México su
prevalencia es de 12.8%. La variabilidad en su frecuencia
refleja la diferencia en los criterios de diagnostico, el nivel
socioeconémico y el acceso a la atencion médica. -’

Fisiopatologia

La fisiopatologia de esta enfermedad es compleja y no se
ha dilucidado por completo; no obstante, Stein y Leventhal
destacaron la presencia de una disfuncién neuroendocrina
a nivel hipotaldmico-hipofisario que consiste en una
aceleracion en los pulsos de la hormona liberadora de
gonadotropinas (GnRH) que favorece el aumento de la
produccién de hormona luteinizante (LH) sobre la
hormona foliculoestimulante (FSH) y el subsecuente
incremento en la sintesis de andrdégenos a nivel de las
células de la teca del ovario, los cuales se aromatizan de
forma incompleta a estradiol en las células de la granulosa
debido al déficit de FSH. Asimismo, hay un inadecuado
desarrollo folicular, aumentando el nimero de foliculos en
todas las etapas de crecimiento, particularmente los
foliculos antrales y pre-antrales, encargados de la sintesis
de la hormona antimulleriana (AMH), y aunque las
concentraciones de FSH se encuentren normales, los

foliculos muestran una resistencia a esta hormona. De tal
manera que el exceso de andrégenos interfiere en la
produccién y maduracion de los 6vulos, dando como
resultado una morfologia poliquistica (Figura 1). 8

Las concentraciones elevadas de andrégenos estimulan
la lipdlisis en el tejido adiposo visceral, generando un
aumento en la produccién de acidos grasos libres que
provocan a su vez resistencia a la insulina (RI), y por
consiguiente hiperinsulinemia, la  cual actlia
sinérgicamente con las concentraciones elevadas de LH a
nivel de las células de la teca favoreciendo la produccién
androgénica ovarica y suprarrenal, debido a un aumento
en la actividad de la enzima citocromo p450c17 (enzima
de la familia del citocromo P450 clave en la sintesis de
andrégenos). La hiperinsulinemia ademas inhibe Ila
sintesis de la globulina fijadora de hormonas sexuales
(SHBG) a nivel hepatico, aumentando la proporcién de
testosterona libre, que corresponde a la fraccion
biol6gicamente activa, favoreciendo el desarrollo de
hiperandrogenismo. & ° 1°
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Figura 1. Fisiopatologia del sindrome de ovario
poliquistico. El SOP se caracteriza por una disfuncion
neuroendocrina a nivel hipotaldmico-hipofisiario.
Consulte el texto para mayor detalle. GhRH, Hormona
liberadora de gonadotropina. LH, hormona luteinizante;
FSH, hormona foliculoestimulante; SHBG, globulina
fijadora de hormonas sexuales. Elaboracion propia,
2023.
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Factores de riesgo

Los factores de riesgo para el desarrollo de SOP son: 1)
la exposicion a un ambiente intrauterino hiperandrogénico,
debido a que un mayor nivel de testosterona amnidtica
influye en el desarrollo del feto y en la adrenarquia y
pubarquia prematuras durante la nifiez-adolescencia, 2) la
obesidad y diabetes, las cuales son entidades asociadas
a una hiperinsulinemia, y como se ha mencionado
anteriormente, ésta actla sinérgicamente con LH a nivel
de las células de la teca favoreciendo la produccion de
androgenos. *

Cuadro clinico y diagndéstico

El cuadro clinico es muy variado de acuerdo con la edad
de la paciente, puede ir desde alteraciones menstruales
como la oligomenorrea y en algunas ocasiones
metrorragia. En mujeres que buscan el embarazo, suelen
ser diagnosticadas ya que no logran embarazarse o no
logran llegar a término. Otra causa de la visita de las
mujeres con SOP a consulta médica es el
hiperandrogenismo gue se presenta principalmente como
hirsutismo, acné y alopecia.

Existen diversos criterios para el diagnéstico de SOP,
entre los que destacan los sefialados en la Tabla 1. Para
los miembros de los National Institutes of Health (NIH),
quienes fueron los primeros en proponer los criterios
diagndsticos, son necesarios el hiperandrogenismo clinico
observado como hirsutismo (80%), acné (40%) y alopecia
(22%), pero, cuando estos no son claros, se evalia el
hiperandrogenismo bioquimico (niveles elevados de
andrégenos en suero como testosterona total, indice de
androgenos libres, testosterona libre calculada, y/o la
testosterona biodisponible calculada), asi como la oligo-

anovulacion (menos de ocho ciclos menstruales por afio).
12

En el afio 2003, la European Society of Human
Reproduction (ESHRE) y la American Society of
Reproductive Medicine (ASRM) proponen los criterios de
Rotterdam, los cuales comprenden el hiperandrogenismo
clinico o bioquimico, la oligo-anovulacién e integran un
tercer componente, la morfologia ovarica poliquistica en el
ultrasonido (Figura 2). La presencia de por lo menos dos

de los tres componentes permite el diagndstico de SOP.
12

Finalmente, los criterios AE-PCOS, presentados en el
2006 por la Androgen Excess and PCOS Society,
sugieren establecer el diagnéstico con la presencia de
hiperandrogenismo junto con disfuncién ovulatoria y/o
morfologia ovérica poliquistica. Cabe mencionar que la

manifestacién clinica mas frecuente de
hiperandrogenismo es el hirsutismo y el método empleado
para su valoracion clinica es la escala de Ferriman-

Gallwey, donde una puntuacién mayor a 8 es diagnostica.
9,12

Es de importancia realizar un diagnostico diferencial para
dar un correcto tratamiento y seguimiento a las pacientes,
ya que hay patologias como hiperplasia adrenal
congénita, tumores virilizantes e hiperprolactinemia, las
cuales se pueden confundir con el SOP al compartir

caracteristicas como hirsutismo y trastornos menstruales.
12

Figura 2. Imagen ultrasonografica de ovario con
apariencia poliquistica. Se define segun los criterios de
Rotterdam como 12 o mas foliculos en cualquier area del
ovario, de 2 a 9 mm de diametro, y/o un volumen total
aumentado (superior a 10 cmq). 3

Tabla 1. Criterios de diagndstico para SOP. *?

Tabla 1. Criterios de diagndstice para SOP.

Criterios National Rotterdam, The Androgen
Institutes of | 2003 Excess and
health 1990 PCOS Society.
2009

Hiperandrogenismo  clinicco o ° °

bioguimico

Oligo-anovulacién o o o
Ovarios con caracteristicas o ° °

poliguisticas

Tratamiento

El tratamiento del SOP debe ser individualizado en funcion
a las necesidades de cada paciente, orientado a disminuir
el impacto psicoemocional de las manifestaciones
dermocutaneas derivadas del hiperandrogenismo como el
hirsutismo, el cual se puede tratar con depilacion laser,
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prevenir la hiperplasia endometrial en pacientes con
disfuncién ovulatoria grave, incrementar la fertilidad en
mujeres con deseo de embarazo, siendo el citrato de
clomifeno el tratamiento de primera linea y prevenir o
tratar las complicaciones metabdlicas. El tratamiento
quirdrgico solo se aplica a casos seleccionados, dentro de
estos métodos se incluye el drilling ovarico, mismo que
estimula la ovulaciéon y la reseccion cuneiforme de la
corteza ovarica para limitar la produccion de andrégenos.
En general, a las pacientes se les aconseja un estilo de
vida saludable y el control del peso corporal como
tratamiento inicial. A las mujeres que estan por encima del
rango de peso saludable, se les recomienda una pérdida
de peso del 5-10%, que se puede conseguir mediante un
déficit energético del 30% (500-750 kcal/dia), 0 1200-1500
kcal/dia de ingesta total, dependiendo de los
requerimientos energéticos individuales. Para el ejercicio,
se recomienda un minimo de 150 minutos por semana de
intensidad moderada o 75 minutos por semana de
intensidad vigorosa para la prevencién del aumento de
peso y los beneficios generales para la salud. Para las
pacientes que no intentan concebir, se recomienda el
tratamiento con pildoras anticonceptivas orales
combinadas (estrégeno y progestina) para regular los
ciclos, las cuales tienen una accién antiandrogénica. Si no
se desean las pildoras anticonceptivas orales combinadas
0 estan contraindicadas, se pueden prescribir
progestadgenos  ciclicos como el acetato de
medroxiprogesterona, para regular la menstruacion y
reducir el riesgo de hiperplasia endometrial en mujeres
con oligomenorrea 0 amenorrea. También se puede
prescribir metformina, que mejora la R, la ovulacién, la
regulacion del ciclo, la salud metabdlica, pero no afecta a
la hiperinsulinemia, por lo cual se debe complementar con
un antagonista de los receptores de andrégenos
(normalmente espironolactona o acetato de ciproterona) si
es necesario.

Metodologia

Se realiz6 una busqueda bibliografica de articulos en
inglés y espafiol, en bases de datos como PubMed,
Google académico y Europe PMC, recabando informacion
sobre las generalidades del SOP, tratamiento y
especificamente sobre las complicaciones que sufren
estas mujeres. Los articulos fueron valorados criticamente
y de forma independiente por dos revisores (JFI y RGR).
Las discrepancias entre los evaluadores se resolvieron
mediante discusidon con un tercer evaluador (JVO). La
calidad de la informacion de las revisiones sistematicas y
metaanalisis se analiz6 tomando en cuenta las
recomenaciones PRISMA. De los 104 articulos
potencialmente relevantes se excluyeron 49 y se

incluyeron 56 (reportes de caso, estudios de casos y
controles, de cohorte, revisiones bibliograficas simples y
sistematicas, ensayos clinicos y metandlisis). La revision
se llevé a cabo desde agosto a diciembre del 2022. *°

Resultados

En la Tabla 2 se resumen las principales caracteristicas
de los estudios incluidos en esta revision. De acuerdo con
los datos obtenidos, las complicaciones pueden
clasificarse en corto y largo plazo (Figura 3).

Complicaciones a corto plazo (etapa fértil)

Infertilidad: considerando los cuatro articulos en los que
se analizé la infertilidad, se observé una frecuencia de
hasta el 70% en pacientes que estaban diagnosticadas
con SOP. Dos de los estudios mencionados coinciden en
gue el indice de masa corporal (IMC) no esta relacionado
con dicha complicacién, incluso Kousta et al. mencionan

que la FSH y testosterona tampoco estan implicadas. 6"
18

Aborto: Banu et al., observaron que 40% de las pacientes
con SOP tuvieron abortos, mientras que el grupo control
tuvo un 12%. De las primeras, el 75% mostraron
resistencia a la insulina y el 65% elevadas
concentraciones de testosterona, esto en comparacion
con 16% y 2% respectivamente en el grupo de mujeres sin
SOP, con base en esto los autores proponen realizar
estudios a gran escala para reducir la probabilidad de
perdida recurrente del embarazo en pacientes con SOP y
RI.

Diabetes mellitus gestacional (DMG): de acuerdo con los
dos articulos consultados, la incidencia de DMG va desde
el 11.2% hasta 41.2%, esta variabilidad depende de los
criterios que se utilicen para diagnosticar SOP. Cabe
sefialar que la primera proporcion corresponde a un
trabajo en el que la poblacion de estudio fueron mujeres
con al menos un recién nacido vivo. % ¢

Preeclampsia: la frecuencia de trastornos hipertensivos
del embarazo es mayor en mujeres con SOP, con una
incidencia del 10,8%, donde se incluye la hipertension
gestacional (5,8%) y preeclampsia (4,9%), estas
complicaciones se ven influenciadas por el IMC elevado,
la nuliparidad y el uso de tratamientos para la fertilidad.
Aunado a lo anterior, Roos et al. afirman que al menos el
60.6% de las mujeres con SOP que llevaban tratamiento
de reproduccion asistida, tenian mayor riesgo de
desarrollar este trastorno. 2+ 2
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Tabla 2. Caracteristicas principales en las complicaciones del SOP

Autores Objetivo Disefio Conclusiones/resultados
Infertilidad
Joham AE Comparar la infertiidad, el Cohorte (478 La infertilidad se reportd en el 70% de las
etal (2015) uso de tratamientos contra la pacientes) mujeres con SOP, siendo 15 veces mas
infertilidad y el IMC. frecuente en estas mujeres
independientemente del IMC.
Kousta E et Definir la prevalencia del Casos y De 98 pacientes con infertilidad anovulatoria,
al (1999) SOP en mujeres con controles (289 81 tienen SOP (83%) y 17 pacientes no (17%),
infertilidad. pacientes) independientemente de su IMC, FSH vy
testosterona.
Hart R et al Determinar la tasa de Cohorte La infertilidad fue uno de los diagnésticos de
(2015) ingresos hospitalarios de las (2,560 hospitalizacion mas frecuentes entre las
mujeres con SOP en la pacientes) mujeres con sindrome de ovario poliquistico en
poblacién de  Australia comparacion con las mujeres sin el sindrome
Occidental (40,9 vs 4,6%; p. 001).
Aborto
Banu Jetal. Averiguar la pérdida Casos y Pacientes con SOP muestran un 40% de
(2014) recurrente de embarazos controles (100 abortos recurrentes, 75% de los abortos se
entre las pacientes con SOP. pacientes) producen en las pacientes con Rl y 65.5% en
mujeres con niveles elevados de testosterona.
Diabetes mellitus gestacional
Fougner SL Estimar la prevalencia de la Revision De las 706 mujeres clasificadas segun los
etal. (2021) DMG en mujeres con SOP (722) criterios de la OMS de 1999, 200 mujeres
utilizando tanto los criterios (28,3%) tenian DMG. Utilizando los criterios de
de diagnéstico anteriores la OMS de 2013, 289 de 702 mujeres (41,2%)
como los nuevos y analizar si tenian DMG, mientras que 186 de 685 mujeres
el riesgo de complicaciones (27,2%) tenian DMG segln los criterios
en el embarazo. noruegos de 2017.
Joham AE Evaluar la prevalencia de la Transversal De las mujeres encuestadas que indicaron
etal. (2014) disglucemiayelimpactodela anidado en habertenido uno o mas nacidos vivos, el 11,2%
obesidad en mujeres jévenes cohorte. de las que tenian el SOP declararon haber
en edad reproductiva con y (9,145) tenido DMG, en comparacion con el 3,8% de las
sin SOP en una cohorte de gue no lo tenian (p. 001), independientemente
base comunitaria. de su IMC.
Preeclampsia
Schneider D Examinar la asociacion del Cohorte Las mujeres con SOP obesas, nuliparas y
etal (2019) SOP con la hipertension (1795) llevaban un tratamiento de fertilidad tenian
inducida por el embarazo en mayor incidencia de estados hipertensivos
una poblacién. (10,8%) incluida la preeclampsia (4,9%; todas
p<0,05).
Roos N etal Estudiar el riesgo de Cohorte (3787 Las mujeres con SOP eran generalmente
(2011) preeclampsia en mujeres con vs 1191336) obesas y llevaban tratamientos de reproduccién
SOP tomando en cuenta las asistida (60.6% y 13.7% respectivamente), este
caracteristicas maternas y la sindrome se asoci6 fuertemente con la
reproduccion asistida. preeclampsia (OR 1,45, 95%: 1,69 a 2,90)
Diabetes mellitus tipo 2
Celik C etal Observar la prevalencia de Transversal La prevalencia de trastornos de la glucosa en
(2013) anormalidades de la glucosa (252 mujeres con SOP fue de 16.3% (IGT 14.3 y
en pacientes con SOP. pacientes) DM2 2%) influyendo el IMC, insulina y glucosa
elevados.
Ollila MM et Proporcionar un estudio de Cohorte (279 EI SOP e IMC a la edad de 46 afios como
al. (2017) seguimiento prospectivo, pacientes) pardmetros separados, mostré que ambos
basado en la poblacién para seguian estando asociados de forma
abordar el desarrollo de las independiente con la DM2 (SOP: OR = 2,2 [1,2-
alteraciones en el SOP. 4,0]yel IMC: OR =1,18 [1.1-1.2]).
Talbott EO Evaluar la incidencia y el Casos y Aproximadamente el 15-35.6% de todos los
etal (2007) riesgo de DM2 en mujeres controles (149 casos de diabetes en mujeres blancas se

con SOP.
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VS 166
pacientes)
Dislipidemia

atribuye al SOP, influyendo el IMC e incluso la
edad.

Rocha MP
etal. (2011)

Investigar la incidencia, el
patron y los predictores de la
dislipidemia en mujeres con
SOP y el impacto del IMC.

Casos y
controles (142
VS 31
pacientes)

La incidencia de dislipidemia en el grupo SOP
fue el doble que en el grupo control (76,1%
frente al 32,25%). La anomalia més frecuente
fueron los triglicéridos elevados (28,3%).

El-Mazny A
et al (2010)

Investigar la asociacion de la
RI con la dislipidemia y el
sindrome  metabdlico en
mujeres con SOP.

Transversal
(50 pacientes)

En el grupo con RI (29), los niveles disminuidos
de HDL representaron el 75.9% y los niveles de
hipertrigliceridemia fueron de 65%, ademas, el
IMC en el grupo con RI era mayor (29.4 £ 3.5)

Enfermedad de higado graso no alcohélica

Kumarendra Investigar de forma Cohorte Las mujeres con SOP tienen riesgo
n B et al. exhaustiva el exceso de retrospectivo incrementado de EHGNA relacionado con el
(2018) incidencia de EHGNA en (63,120 incremento del IMC, la incidencia de esta
pacientes con SOP, evaluar pacientes) complicacién fue de 9.2 por cada 10,000
si el exceso de riesgo era mujeres por afio, independientemente de su
independiente de su estado peso aunqgue las mujeres con un IMC mayor a
de IMC. 30 kg/m? tienen hasta 14 veces mas
probabilidad de padecerlo.
Vassilatou E Investigar la presencia de Transversal Las pacientes con SOP tienen una mayor
etal (2010) EHGNAYyevaluarlos factores (57 pacientes) prevalencia de esteatosis hepatica (36.8%),
asociados a esta condicién niveles anormales de aminotransferasa sérica
en pacientes con SOP. (40 UI/I(22.8%)) y compartian caracteristicas
como IMC e ICC alto y edad avanzada.
Brzozowska Determinar si hay asociacion Transversal El 71% de las pacientes con SOP presentaba
MM et al entre el SOPyEHGNA (14 pacientes) EHGNA, ademas estas mujeres tenian un IMC
(2009) e indice de cintura cadera elevado.
Apnea obstructiva del suefio
Lin TY et al Relacionar los riesgos que Cohorte (4595 Se encontré que las mujeres con SOP tienen
(2017) tienen las mujeres con SOP vs 4595 mayor riesgo de padecer AOS, (1.71 por cada
para desarrollar AOS y sus pacientes) 1000 personas por afo), la obesidad y los
comorbilidades. trastornos  metabdlicos se encontraban
asociados.
Kumarendra Evaluar el riesgo de AOS en Cohorte La incidencia de AOS fue significativamente
n B et al. mujeres con y sin SOP y retrospectivo  mayor en las mujeres con SOP vs los controles
(2019) examinar el papel de la (76,978 vs (8,1 vs 3,3 por cada 10 000 personas, a un afio
obesidad en los resultados 143,077 de seguimiento, independientemente de su
observados pacientes) peso.
Enfermedad vascular cerebral
Barr EL etal Enfatizar la fuerte relacion Cohorte Las pacientes con SOP tienen un mayor riesgo
(2007) entre el metabolismo anormal (10,428 de ECV, dado que hasta el 65% de las muertes
de la glucosa y la mortalidad pacientes) por ECV se producen en personas con IGT, IFG
debido a ECV. y DM2, y estos son mas frecuentes en
pacientes con SOP.
Glintborg D Investigar el riesgo de Estudio Las mujeres con SOP tienen un mayor riesgo
etal. (2018) desarrollar ECV en mujeres basado en de ECV en comparacion con los controles, 22,6
con SOP vy los posibles registros vs 13,2 por cada 1.000 pacientes al afo,
efectos de la obesidad. (29,277 VS respectivamente.
52,799
pacientes)
Cancer de endometrio
Jia X et al. Discutir las caracteristicas Reporte de De las 299 pacientes, 9 tenian SOP. 6
(2020) clinicopatoldgicas del cancer caso pacientes estaban clasificadas como obesas
de endometrio en mujeres (9 pacientes) (66.7%), El adenocarcinoma endometrioide fue
jovenes con SOP. el subtipo histopatolégico mas comun
observado (8 casos, 88,9%).
ShenCetal. Explorar la relacion entre el Cohorte El riesgo para desarrollar cancer de utero
(2015) sindrome de ovario retrospectivo  durante el periodo de seguimiento fue 8,42
poliquistico y el posterior veces (Cl del 95%: 1,62-43,89) mayor para las
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desarrollo  de
ginecologicos.

canceres (3566
14264

pacientes)

vs pacientes con SOP que para las pacientes de

control.

Dafio psicoldgico

Damone A Estudiar la depresion, Cohorte

Las mujeres con SOP reportaron una

etal (2019) ansiedad y estrés en mujeres (8,612 prevalencia mayor de depresién (27.3% vs
con SOP y sin SOP. pacientes) 18.8%) y sintomas de ansiedad (50% vs
39.2%). Aun después de ajustar su IMC,
infertilidad y los factores sociodemograficos,
seguian con una tendencia mayor a la

depresion y ansiedad.
Chaudhari Analizar la epidemiologia de Estudio La ansiedad y depresion son mas frecuentes en
AP et al Iladepresién en el SOPylos transversal mujeres con SOP, con tasas del 38.6% y 25.7%
(2018) posibles factores causantes. (70 pacientes) respectivamente. La infertilidad y alopecia

fueron asociadas con la ansiedad mientras que
el acné con la depresion, el hirsutismo se
asocia con una menor calidad psicolégica.

Fuente: Elaboracion propia, 2023.

Corto plazo

ABORTOS ESTADOS
HIPERTENSIVOS
ENEL
EMBARAZO

INFERTILIDAD DIABETES
GESTACIONAL

DISLIPIDEMIA

Largo plazo >

ENFERMEDAD
VASCULAR
CEREBRAL

DIABETES
MELLITUS 2

DARO RIESGO
PSICOLOGICO ONCOLOGICO
(CANCER DE
ENDOMETRIO)

Figura 3. Complicaciones a corto y largo plazo en el SOP. Elaboracion propia, 2023.

Complicaciones a largo plazo (adultez)

Diabetes mellitus tipo 2 (DM2): se pudo observar que la
prevalencia de trastornos asociados a la glucosa en el
SOP fue del 16.3%, incluidos intolerancia a la glucosa
(IGT) y DM2, en las cuales influye el IMC. Por otro lado,
Ollila et al., demostraron que el SOP e IMC son
parametros asociados con DM2, pero Talbott et al. afiaden
que ademés del IMC, la edad de las pacientes esta
vinculada con el desarrollo de esta patologia. 2% 2%

Dislipidemia: Ambos articulos seleccionados muestran
que la incidencia de las dislipidemias en el SOP es de
hasta 76.1%, con anomalias como triglicéridos elevados y
lipoproteina de alta densidad (HDL) disminuidos, los
cuales muestran una marcada correlacion con RI. 2627

Enfermedad del higado graso no alcohdlico (HGNA): de
los dos articulos consultados, el incremento del IMC es el
factor principal asociado con la HGNA en mujeres con

SOP, con un riesgo de 2.5 veces mayor en comparacion
a mujeres sanas. Interesantemente, Wang et al,
observaron que la premenopausia también se asocia con
el desarrollo de HGNA, 2:29.30

Apnea obstructiva del suefio (AOS): Kumarendran B et al.
demostraron que la AOS es mas comln en mujeres con
SOP, con una tasa de 8,1 por cada 10000 personas,
independientemente de su peso, mientras que Lin et al.
reportan una tasa de 1.71 por cada 1000 mujeres y, en
contraste, observaron un mayor riesgo en pacientes con
obesidad y los trastornos metabélicos.®" %2

Enfermedad cerebral vascular (ECV): es importante
mencionar que el 65% de las muertes por ECV se
producen en personas con IGT y DM2, los cuales estan
relacionados con SOP, por ende, las mujeres con este
sindrome tienen mayor riesgo de sufrir ECV (22,6 por
cada 1000 pacientes al afio) en comparacion con mujeres
sin SOP. 3334
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Cancer de endometrio: de acuerdo con Shen et al., el
riesgo para desarrollar cancer de endometrio es 8,42%
mas elevado en mujeres con SOP. Jia X et al. afirman que,
en mujeres obesas con SOP, el subtipo de cancer mas
frecuente es el carcinoma endometrioide. *: 3¢

Dafio psicoldgico: las mujeres con SOP muestran
depresion (27.3%) y ansiedad (50%), independientemente
de su peso, infertilidad y factores relacionados al mismo
SOP; no obstante, Chaudhari et al. mencionan que si hay
factores que se asocian con la ansiedad como la alopecia
e infertilidad, y el hirsutismo con la depresién. -3
Discusion

Las complicaciones del SOP se clasifican en aquellas a
corto y largo plazo. Dentro de las primeras se ubican la
infertilidad, el aborto, la diabetes gestacional vy
preeclampsia, mientras que a largo plazo se encuentran
la dislipidemia, la diabetes mellitus tipo 2, el dafio
psicolégico, la enfermedad vascular cerebral y el cancer
de endometrio. La infertilidad es muy comdn y, aunque la
fisiopatologia de las complicaciones del embarazo en
estas mujeres no se conoce del todo, puede estar
directamente relacionada con caracteristicas asociadas al
mismo sindrome, como el hiperandrogenismo, obesidad,
la RI e inflamacion. Respecto a esto Ultimo, se sabe que
el SOP se asocia con mayores concentraciones de factor
de necrosis tumoral (TNF-a), proteina C reactiva (PCR) e
interleucina-6 (IL-6), manteniendo un estado inflamatorio
sistémico en estas pacientes que afectan la funcion
ovarica, la maduracion folicular, la calidad de los ovocitos
y la receptividad del endometrio. Esto hace sentido con el
hecho de que la disminucién del peso corporal permite el
embarazo. 344

Una vez que la mujer con SOP logra el embarazo, el
primer obstaculo que puede enfrentar es la pérdida
temprana del producto. Se sugiere que la hipersecrecion
de LH, el hiperandrogenismo, la hiperinsulinemia, la
obesidad, y la Rl pueden dar lugar a un trastorno de la
funcion ovarica y endometrial, favoreciendo la pérdida
temprana del embarazo. La RI e hiperinsulinemia
aumentan la secrecion de andrégenos lo que puede
provocar displasia folicular y dar lugar a 6vulos de baja
calidad, ademés, el hiperandrogenismo y la Rl podrian
inducir dafios mediados por el desequilibrio entre las
respuestas al estrés oxidativo y antioxidante en el Utero

gravido, lo cual se asocia con un alto riesgo de aborto. **
43,44

Conforme avanza el embarazo, la mujer con SOP es
propensa a la DMG, ya que diversos factores de riesgo
caracteristicos del sindrome se relacionan a esta

complicacion, principalmente la obesidad, el IMC elevado,
la RI, asi como la etnia e incluso la edad materna. El
mecanismo del desarrollo de esta enfermedad aln no esta
claro, pero se sugiere que los niveles elevados de
adipocinas y marcadores inflamatorios, asi como el estrés
oxidativo podrian exacerbar la RI. 4545

Una de las principales complicaciones en el embarazo es
la preeclampsia. Este trastorno se asocia con desérdenes
endocrinolégicos, la obesidad, la Rl e inflamacion,
caracteristicas que pueden presentar las mujeres con
SOPp. 4748

Pasando a las complicaciones a largo plazo, una de las
mas comunes es la dislipidemia, ya que las pacientes con
SOP pueden presentar bajas concentraciones de HDL. Se
sugiere que la disminucién de los niveles de HDL resulta
de la resistencia a la insulina y el hiperandrogenismo, los
cuales aumentan la actividad de la lipasa hepética,
catabolizando los lipidos de las HDL. Por su parte, las
concentraciones elevadas de LDL suele relacionarse con
el fenotipo de SOP y los niveles de andrégenos, que
afecta la calidad de las LDL de manera que es frecuente
encontrar particulas mas pequefias y densas, que son
mas aterogénicas. Finalmente, los niveles elevados de
colesterol total estan relacionados a la acumulacién de
grasa visceral, el hiperandrogenismo, la Rl e incluso los
antecedentes familiares. *°

En cuanto al SOP y la DM2, son patologias que comparten
ciertas caracteristicas clinicas, bioquimicas y metabdlicas,
como la obesidad, la cual se asocia a un mayor tamafio
de adipocitos maduros y a la resistencia a los efectos
antilipoliticos de la insulina, lo que conduce a un aumento
de los acidos grasos libres en el plasma, estimulando la
gluconeogénesis y dando lugar a una resistencia a la
insulina hepatica y muscular. En ambas patologias
también se puede observar RI, lo que obliga a las células
B pancredticas a liberar grandes cantidades de esta
hormona para mantener la euglucemia. Este estado de
estrés pancreatico cronico se manifiesta inicialmente
como IGT o alteracion de la glucosa en ayunas (IFG) y
culmina como DM2, %52

La HGNA es una complicacion recurrente del SOP. Esto
se debe a que el hiperandrogenismo afecta el
metabolismo lipidico hepético, la apoptosis, el
desequilibrio de la autofagia, el metabolismo de los
aminoacidos de cadena ramificada y la inflamacién. Es
importante destacar que las pacientes con SOP que
presentan hiperandrogenismo tienen un aumento de
glicerofosfolipidos circulantes, recientemente
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identificados como potenciales biomarcadores de HGNA.
52,53

La AOS y el SOP tiene en comun factores como la
obesidad, la cual contribuye a una mayor deposicion de
grasa parafaringea que provoca un estrechamiento de las
vias respiratorias superiores y la disminucién de la
distensibilidad toracica, a la vez que reduce la capacidad
residual funcional debido a la deposicién de grasa en el
abdomen y en la caja toracica, asi como alteraciones de
los mecanismos de compensacion neural y del sistema de
control respiratorio. Por otra parte, los niveles elevados de
andrégenos pueden predisponer al desarrollo de la AOS,
al aumentar la deposicion de tejido blando en la faringe y
tener efectos sobre el mecanismo de control ventilatorio,
infuyendo asi en la permeabilidad de la faringe y
haciéndola mas colapsable durante el suefio, ademas que
perjudica la estabilidad de las vias respiratorias superiores
y el impulso ventilatorio. En estudios con animales y
humanos se ha demostrado que la insulina aumenta el
flujo simpatico, lo que puede afectar a la arquitectura del
suefio y aumentar el riesgo de trastornos respiratorios y
somnolencia diurna. 5%

Otra de las complicaciones a largo plazo es la depresion.
Su patogénesis esta asociada con la alteracion en el eje
hipotalamo-hipéfisis-adrenal (HHA) y a la disminucién del
nivel de neurotransmisores como dopamina y acetilcolina
(aCh). En el SOP, los neurotransmisores estimulantes de
la GnRH y la LH como el glutamato estan aumentados,
mientras que los inhibidores como la 5-HT, dopamina,
GABA y aCh estan disminuidos. Esto dltimo puede
negativizar la funcién del eje HHA y conducir a la
depresién. Es importante mencionar que no es el Unico
factor, pues también pueden influir las manifestaciones del
SOP, como la obesidad y el hirsutismo, causando
ansiedad, vergienza y timidez. Las manifestaciones
cutaneas del HA e infertilidad también son factores que
promueven la aparicion de estas complicaciones. %

Las mujeres con SOP presentan una mayor prevalencia
de los factores de riesgo clasicos que pueden
desencadenar un ECV, como la dislipidemia, DM2 y
obesidad, también de factores de riesgo no clasicos como
PCR, homocisteina, y el TNF- a. Ademas, la calcificacién
de las arterias coronarias y el grosor de la intima-media
carotidea, marcadores importantes para el desarrollo de
ECV, se han encontrado elevados en las mujeres con este
sindrome. %’

Por ultimo, una de las complicaciones mas importantes y
con mayor mortalidad es el cancer de endometrio. De
igual forma, esta asociado a las diferentes caracteristicas

del sindrome, como la obesidad la cual se caracteriza por
elevadas concentraciones de estrégenos, y la exposicion
prolongada a estas hormonas da lugar a la hiperplasia
endometrial y por consiguiente al cancer de endometrio.
Por esto, es recomendable realizar un ultrasonido
transvaginal para evaluar el grosor del endometrio. 3%

Con base en esto, es evidente la importancia de un
correcto manejo de la enfermedad que permita alcanzar el
bienestar fisico y psicoldgico de las pacientes.

Conclusion

El SOP es la enfermedad endocrina mas comun en
mujeres en edad reproductiva y predispone al desarrollo
de complicaciones a corto plazo tales como infertilidad,
aborto, diabetes gestacional y preeclampsia. Ademas, le
confiere a la mujer un mayor riesgo de dislipidemia,
diabetes mellitus tipo 2, dafio psicologico, enfermedad
vascular cerebral y cancer de endometrio. Por ello se
requiere brindar un diagnéstico y tratamiento oportunos
gue mejoren la calidad de vida de las mujeres y se
prevenga el desarrollo de complicaciones.
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