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RESUMEN DE TESIS

El Sindrome de Ovarios Poliquisticos, es una entidad con anormalidades endocrino-
metabolicas, caracterizada por hiperandrogenismo, oligoanovulacion sin causa
suprarrenal o hipofisario mas hallazgo ultrasonografico de poliquistosis ovéaricas en
mujeres.; El objetivo: determinar la Incidencia del Sindrome de Ovarios Poliquisticos en
mujeres de 15 a 35 afios de edad que consultan en las Unidades Comunitarias de Salud
Familiar de Corinto, Jocoro del departamento de Morazan y Agua Caliente del
departamento de La Union en el afio 2016. Metodologia: estudio cuantitativo, descriptivo
de corte transversal tomando a 63 mujeres en edad fértil que aplicaron a los criterios de
inclusion y exclusion, el instrumento que se utilizo fue una Guia de Recoleccion de
informacidn que fue dirigido al expediente clinico. Se realizaron pruebas bioquimicas a
las pacientes diagnosticadas de julio a septiembre, el total de casos fueron 29,
distribuyéndose de la siguiente manera; 8 mujeres de UCSFB Agua Caliente, La Unidn,
11 mujeres de UCSF Jocoro y 10 mujeres de UCSF Corinto, Morazan.; Resultados: se
comprobd que la incidencia de Sindrome de Ovarios Poliquisticos en los Municipios de
Estudio fue del 1.4% para el afio 2016. Conclusiones: Por si solo el criterio de
poliquistosis ovarica por Ultrasonido Pélvico no hacen diagndstico definitivo de
Sindrome de Ovario Poliquistico, es necesario que estén presente Oligoovulacion o
anovulacion, Hiperandrogenismo y/o alteraciones Bioquimicas; El diagnostico correcto
deben de estar presentes los 3 criterios 0 al menos 2 de estos; encontramos que la mayor
parte de la incidencia de esta enfermedad se presente en mujeres menores de 25 afos,
siendo el principal motivo de consulta la irregularidad menstrual; La Incidencia de
Sindrome de Ovarios Poliquisticos en los Municipios en Estudio aumento, existiendo
diferencia significativa con respecto al afio 2015.

PALABRAS CLAVE: Incidencia, Sindrome de Ovarios Poliquisticos, Edad Fértil,
Oligoanovulacion, Hiperandrogenismo.
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1. INTRODUCCION

El Sindrome de Ovarios Poliquisticos (SOP) constituye un problema de salud publica. En
El Salvador la modificacidn estructural que va sufriendo la sociedad en lo que respecta a
los estilos de vida saludables, que son alterados por el creciente consumismo va teniendo
cada vez un mayor impacto en el estado de completo bienestar fisico, social y mental de
las personas.

En este caso se planteo investigar a las mujeres en edad fértil de 15 a 35 afios de los tres
lugares en estudio; en el cual se determind la incidencia que presento esta enfermedad en
la actualidad, ya que las pacientes que no se les hace un diagndstico temprano pueden
Ilegar a tener grandes repercusiones en su calidad de vida.

En los objetivos de Desarrollo del Milenio proclamados por la ONU en el afio 2000, se
establece el Quinto objetivo que es mejorar la salud materna®, El Salvador retoma este
objetivo en la Politica Nacional de salud en la cual, la Estrategia No. 15 nos describe la
salud sexual y reproductiva de la mujer y como esta debe ser vista por la sociedad, no
solo desde la perspectiva de la reproduccion sino también de su atencion integral en todos
los &mbitos posibles teniendo en cuenta que uno de los pilares fundamentales es el
establecimiento de una buena salud.

En nuestro pais la Tasa de mortalidad materna ha tenido a partir de la Reforma de salud
iniciada en el 2009 una reduccion drastica, para el afio 2011 era de 81 por cada 100,000
nifios nacidos vivos, mientras que segun la OPS para el afio 2015 disminuyo a 34.8.

En las Unidades Comunitarias de Salud Familiar de Jocoro y Corinto del departamento
de Morazan y de Agua Caliente en La Union gracias al uso de equipos de apoyo
diagnostico tanto de laboratorio como de gabinete se determiné una alza en la incidencia
de esta enfermedad. En El salvador hay muchas mujeres que tienen el SOP y no lo saben.
Por ello se decidié centrar en este tema de investigacién para conocer y a la vez
documentar la incidencia actual de esta enfermedad en los lugares donde se realiz6 el
estudio.

El interés cientifico de esta investigacion se basé en la importancia de establecer un
diagnostico adecuado del SOP y poder asi abonar al mejoramiento de la salud de las
mujeres del pais y prevenir posibles complicaciones.

Si bien es cierto se reconocié que muchas pacientes que tienen esta enfermedad no
cumplen con los criterios diagndsticos, sino que solo se limitan a tener Ovarios
Poliquisticos, que es un término un tanto diferente al Sindrome. Por ello la importancia
de esta investigacion para sentar un precedente en las Unidades Comunitarias de Salud
Familiar que se estudio para dejar claro la diferencia entre ambas entidades y asi evitar el
sobre-diagnostico y proveer de la mejor manera posible un diagndstico y tratamiento
adecuado a las pacientes.

Con este estudio se pretendio consolidar y reforzar los conocimientos sobre la
epidemiologia y las diferentes formas de diagndstico del SOP, de esta manera contribuir
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a la Atencién Primaria en Salud de las usuarias del Sistema publico de Salud, en el
departamento de Morazan y La Unidn como también sean aplicadas en todo el pais.

Esta investigacion se estructuro cientificamente con un Planteamiento del Problema,
Antecedente del problema objeto de estudio; teniendo el SOP una incidencia en El
Salvador del 1.2% para el afio 2015, el cual se calcul6é con datos del MINSAL. Por lo
tanto esta patologia estd presente en al menos del 20% de las mujeres en edad
reproductiva. Se formula un enunciando el problema al cual se le dio respuesta.

La Justificacion de este estudio como un problema de salud actual en nuestra poblacion.
Se formul6 un Objetivo General y tres objetivos especificos que se ejecutaron en esta
investigacion.

En el Marco Teorico esta comprendido con definicion, epidemiologia, fisiopatologia,
manifestaciones clinicas, complicaciones, la importancia del diagnéstico tempano y su
diagnostico diferencial, su tratamiento y finalizando con las medidas preventivas.

Cuenta con un Sistema de Hipdtesis que incluye hipotesis de trabajo, hipotesis nula y
operacionalizacion de hipdtesis. Un disefio metodoldgico que estd estructurado de la
siguiente manera: estudio de tipo prospectivo, transversal y descriptivo que abarca como
poblacion a mujeres en edad fértil de 15 a 35 afios.

Se Incluyo criterios de exclusién como de inclusion, técnicas de recoleccion de
informacidn e instrumento y un plan de analisis; Teniendo en cuenta beneficios y riesgos
que se presentaron en el desarrollo de la investigacion como la importancia de las
consideraciones éticas.

Se detallaron las distintas actividades en un cronograma. El presupuesto y financiamiento
con el que conto esta investigacién. Finalizando con la bibliografia consultada y los
anexos correspondientes.

2. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA.

2.1 ANTECEDENTES DEL PROBLEMA OBJETO DE ESTUDIO.

El Sindrome de Ovarios Poliquisticos (SOP) tuvo una incidencia de 1.2 %a nivel nacional
en el aflo 2015(de acuerdo a célculos realizados con datos del MINSAL). Alrededor del
mundo, al menos el 20% de las mujeres en edad reproductiva, tienen ovarios poliquisticos
y cerca de las tres cuartas partes de estas mujeres tienen el sindrome.

Los signos de hiperandrogenismo con oligomenorrea 0 amenorrea se encuentran en el
1% al 4% y corresponde aproximadamente al 75% de los casos de infertilidad
anovulatoria. Hay estudios que indican que aproximadamente el 20% de las mujeres en
edad reproductiva tienen signos de ovarios poliquisticos en la ecografia; la mitad de esas
mujeres tienen signos clinicos o bioquimicos de anovulacion o exceso de andrdgenos @,
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En Espafia se considera que la prevalencia es del 6.5% segun los criterios del NIH
(National Institutes of Health). Si nos basamos en los criterios de Rotterdam, la
prevalencia en Europa y EEUU es superior alcanzando entre el 6 al 8%. Es
importante recalcar que las diferentes etnias tienen prevalencias diferentes, como las
pacientes japonesas que no presentan en su mayoria hirsutismo y son menos obe
sas, 0 las hispanas que presentan el doble de prevalenciade presencia del sindrome
que las afroamericanas  sugiriendo una predisposicion geneética
para desarrollar el SOP.

La presencia del hirsutismo y el acné se atribuye la diferencia
en la expresion del enzima 5 a reductasa en la glandula sebacea y en el folicul
o piloso. Hay que tener en cuenta que los ovarios de aspecto poliquisticos estan
presentes en un 15 — 20% de pacientes sanos siendo mas frecuentes en la época
peripuberal. ®

El (SOP) es uno de los trastornos mas comunes en las mujeres y su prevalencia segin los
estudios de Kee y colaboradores se estima entre el 5y el 20%, en un estudio realizado
en Santiago de Chile, consultaron 12.828 pacientes en Ginecologia y 2.100 lo hicieron en
Medicina Reproductiva lo que nos da una cifra de prevalencia del orden del 1% para el
Servicio de Ginecologia del Hospital San José y de un 10,7% para la Unidad de Medicina
Reproductiva. ?

En estados Unidos hay 5 millones de mujeres que tienen esta enfermedad. Una revision
de 12.000 laparotomias por causas ginecoldgicas se comprob6 1.4% de microquistes.

El 50-65% de las pacientes con SOP son obesas y se considera que el 35-45% de ellas
presentard intolerancia a la glucosa durante una curva de tolerancia a la glucosa, con un
riesgo de desarrollar DM tipo 2 del doble a lo esperado para su edad. A través de estudios
con pinzamiento euglucémico se considera que la sensibilidad a la insulina esté reducida
en un 35-40% en este grupo de pacientes, lo que es similar a lo referido para pacientes
con DM tipo 2.

El SOP, representa la forma mas habitual de los trastornos por excesos de andrégenos
con una equivalencia de 82% en un estudio reciente de grandes dimensiones. ®

2.2 ENUNCIADO DEL PROBLEMA

¢Cual es la incidencia del Sindrome de Ovarios Poliquisticos en mujeres de 15 a 35 afios
de edad que consultan en las Unidades Comunitarias de Salud Familiar de Corinto y
Jocoro del departamento de Morazan y Agua Caliente del departamento de La Unidn afio
20167
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3. OBJETIVOS DE LA INVESTIGACION

3.1 OBJETIVO GENERAL

Determinar la Incidencia del Sindrome de Ovarios Poliquisticos en mujeres de 15 a 35
afios de edad que consultan en las Unidades Comunitarias de Salud Familiar de Corinto,
Jocoro del departamento de Morazan y Agua Caliente del departamento de La Union afio
2016.

3.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS
1. Identificar los factores de riesgo que conllevan al desarrollo del Sindrome de Ovarios
Poliquisticos en mujeres, entre 15-35 afios de edad en estudio.

2. Verificar si las mujeres en estudio que se diagnosticaron con Sindrome de Ovarios
Poliquisticos cumplen los criterios clinicos de amenorrea, hiperandrogenismo y obesidad.

3. Relacionar las pruebas bioguimicas: glucosa, perfil lipidico (colesterol, triglicéridos,
LDL, HDL) vy la ultrasonografia pélvica con el diagndstico del Sindrome de Ovarios
Poliquisticos en las mujeres en estudio.

21



4. MARCO TEORICO

4.1 DEFINICION DE SINDROME DE OVARIOS POLIQUISTICOS.

El Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP) tambien llamado Sindrome de Stein-
Leventhal, es una endocrinopatia frecuente que se caracteriza por oligoovulacion o
anovulacidn, signos de hiperandrogenismo (Hirsurtismo, Acné) y numerosos quistes en
los ovarios. ¥

Se considera un Trastorno endocrino y metabdlico heterogéneo, de probable origen
genético, influido por factores ambientales como la nutricion y la actividad fisica.

Se asocia con obesidad generalmente central, y anormalidades metabolicas como
resistencia a la insulina. ®

Estos signos y sintomas pueden varian de una mujer a otra con el tiempo. Por
consiguiente, las mujeres con SOP acuden con distintos médicos como ginecélogos,
internistas, endocrindlogos o dermatélogos. @

Actualmente se maneja esta patologia en base a los criterios de ESHRE/ASRM
(Rotterdam) 2003. (ASRM=American Society of Reproductive Medicine; ESHRE=
European Society of Human Reproduction and Embriology), que comprende dos de los
tres siguientes:

1. Oligoovulacion o anovulacion

2. Signos clinicos y/o bioquimicos de hiperandrogenismo

3. Ovarios poliquisticos (excluyendo las enfermedades similares).

La ultrasonografia exhibe caracteristicas tipicas como la presencia de mas de 8 foliculos
menores de 10 mm de diametro, dispuestos en forma periférica y una estoma
hiperecogénico. ©

4.2 EPIDEMIOLOGIA.

El SOP es uno de los trastornos mas comunes en las mujeres y su prevalencia se estima
entre el 5y el 20%. En El Salvador en el afio de 2015 se registraron 12,781 casos de SOP
del cual representa una incidencia del 1.2%. (De acuerdo a calculos basados en datos del
MINSAL). Ver Anexo N°l. La prevalencia depende de los criterios diagndsticos
utilizados y de la poblacion estudiada, reflejando el efecto de factores étnicos y
ambientales sobre la expresion fenotipica de la enfermedad. Aungue la incidencia
verdadera se desconoce, se han hecho varios intentos para cuantificar la prevalencia de
los ovarios poliquisticos en los estudios basados en la comunidad.

En general, estos estudios indican que aproximadamente el 20% de las mujeres en edad
reproductiva tienen signos de ovarios poliquisticos en la ecografia; la mitad de esas
mujeres tienen signos clinicos o bioquimicos de anovulacion o exceso de androgenos. (7)
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Sin embargo, otras publicaciones reportan una prevalencia de hasta 10 % en poblaciones
con mayor riesgo, lo que lo convierte en la forma mas comuan de infertilidad anovulatoria.
En México, un estudio de 150 mujeres encontré una prevalencia de SOP del 6 %.

Este sindrome se presenta con mayor frecuencia en mujeres con obesidad y con diabetes,
ambos relacionados con la resistencia a la insulina. Es importante resaltar que la
prevalencia de obesidad en México se ha incrementado rapidamente como consecuencia
de los estilos de vida sedentarios y el elevado consumo de azUcares refinadas y grasas
saturadas.

La Encuesta Nacional de Salud y Nutriciéon de 2006 indicé una prevalencia de sobrepeso
y obesidad cercana a 70 % en mujeres mayores de 20 afios. El incremento progresivo en
su prevalencia es acompafiado por un incremento en sus complicaciones y condiciones
asociadas.

Si se considera la relacidn entre obesidad y sindrome de ovario poliquistico tomando en
cuenta que se ha estimado una prevalencia de obesidad de hasta en 40 % en las mujeres
portadoras del sindrome, y que se conoce una predisposicion en la poblacion mexicana
para el desarrollo de diabetes mellitus tipo 2, se puede suponer gque la prevalencia del
sindrome se incrementara a su vez y que parte de su diagnostico y tratamiento incluyen
el abordaje de la obesidad y la resistencia a la insulina. (g)

De hecho, la mayoria de estas pacientes presentan algun grado de resistencia a la insulina;

el 40% de ellas desarrollan intolerancia a la glucosa y el 16% diabetes 2 al final de la
cuarta década de la vida4. En los Gltimos afios se ha puesto de manifiesto, ademas, que
este trastorno no sélo esta limitado a la mujer en etapa reproductiva sino que puede
manifestarse desde el periodo prepuberal y quizas antes.

Aunque este sindrome fue descrito hace varias décadas, sigue siendo un tema de gran
controversia e interés debido a su heterogeneidad, su compleja fisiopatologia y a los
riesgos de tipo reproductivo y metabdlico que involucra.

El sindrome clinico de hiperandrogenismo con oligomenorrea o amenorrea se halla en el
1% al 4% de estas mujeres. Corresponde aproximadamente a un 75% de los casos de
infertilidad anovulatoria (2).

Durante los ultimos afios, no ha existido unanimidad en relacion al concepto del SOP. En
la mayoria de los paises han sido empleados los criterios establecidos en el afio 1990 en
la reunion del National Institute of Child Health and Human Developement (NICHD).

Segun estos criterios, el diagnostico de SOP viene definido por la existencia de
hiperandrogenismo clinico y/o bioquimico, oligo-ovulacion, y por la exclusion de otras
patologias como la hiperplasia suprarrenal congénita no clasica, hiperprolactinemia,
sindrome de Cushing y los tumores productores de andrégenos.

La existencia de hiperandrogenismo clinico queda definida por la existencia en la
exploracion fisica de hirsutismo, acné o alopecia de patrén androgenico. La expresion
clinica mas habitual de la oligo-ovulacion es la existencia de oligomenorrea, es decir, la
presencia de menos de 9 ciclos menstruales al afio o la aparicion de ciclos menstruales
cada 36 0 més dias. (9)
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4.3 FISIOPATOLOGIA DE SINDROME DE OVARIOS POLIQUISTICOS.

Cerca del 20% de las mujeres que acuden a consulta por infertilidad padecen anovulacion
y 85 a 90% tienen sindrome de ovario Poliquistico. Ademas, se ha comprobado que 60 a

85% de las pacientes con hirsutismo manifiestan esta enfermedad. 27)

La anovulacion en las mujeres con SOP se caracteriza por la secrecién inapropiada de
gonadotropinas Las alteraciones en la las pulsaciones de hormona liberadora de
gonadotropinas (GnRH) provocan mayor produccion de hormona luteinizante (LH) que
de hormona foliculoestimulante (FSH). @

A la fecha no se sabe si la disfuncidn hipotaldmica es una causa primaria de SOP o si es
secundaria a una retroalimentacion anormal de los esteroides. En cualquier caso, la
concentracion sérica de LH se eleva, lo que se observa en la clinica en 50% de las
pacientes. Asimismo, la relacion entre hormona luteinizante: hormona
foliculoestimulante se eleva por arriba de 2 en 60% de las pacientes.

Ver Anexo 2.

Las alteraciones metabolicas presentes en mujeres con SOP constituyen un aspecto
importante que ha adquirido gran relevancia en el momento actual. Se ha sugerido que
este sindrome, por su frecuente asociacion con la Resistencia a la insulina (RI), debiera
tener el patron lipidico caracteristico del sindrome de insulinorresistencia (SIR) (aumento
de los Triglicérido y disminucion de la concentracién de HDL) y a pesar de no haberse
comprobado en todos los estudios, se acepta que estas mujeres tienen una alta frecuencia
(70 y 90 %) de alteraciones lipidicas que conforman un patron aterogénico, tengan o no
asociados otros factores que pudieran explicarlo, como RI, obesidad y otras alteraciones
lipidicas.?® La figura N° 1 ilustra la participacion central de la resistencia a la insulina
en la hiperestimulacion ovarica y adrenal en pacientes con SOP, asi como su relacion con
los riesgos incrementados de DM tipo 2, dislipidemia y cardiopatia isquémica. ?%

4.3.1 Disfuncién Metabdlica.

Esta representada principalmente por una (RI) periférica que se expresa por una
hipersecrecion de insulina. @ La asociacion entre la intolerancia a la glucosa y el
hiperandrogenismo fue descubierta por Archard y Thiers en 1921, en un famoso informe
que describia a una mujer diabética barbuda.

La resistencia a la insulina fue observada por primera vez en pacientes diabéticos que
necesitaban dosis de insulina cada vez mas altas para mantener un control eficaz de la
glucosa, la mayoria de las veces porque desarrollaban anticuerpos frente a los preparados
de insulina de origen animal.

Hoy consideramos la resistencia a la insulina como una de las caracteristicas de una
amplia variedad de trastornos y afecciones, que van desde los sindromes de resistencia
extrema (autoanticuerpos al receptor de la insulina, mutaciones en el receptor de insulina,
estados de lipodistrofia) hasta los problemas mas comunes como la diabetes de tipo 2,
obesidad, estrés, infecciones, embarazo y SOP.
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La importancia de la resistencia a la insulina, la hiperinsulinemia y la accién de la insulina
en la patogenia de la SOP se mencion0 por primera vez en un estudio realizado en 1980,
y demostro las importantes correlaciones entre las concentraciones plasmaticas basales
de insulina, androstenodiona y testosterona, y entre las concentraciones de insulina y
testosterona después de una carga de glucosa oral.

La resistencia a la insulina es una afeccion en la que la insulina, enddgena o exdgena,
tiene menos efectos normales sobre el tejido adiposo, los musculos y el higado. En el
tejido adiposo, la resistencia a la insulina produce una mayor hidrolisis de los triglicéridos
almacenados y concentraciones circulantes mas altas de &cidos grasos libres.

La disminucion del uso de la glucosa (principalmente en los muasculos) y el aumento de
la gluconeogeénesis hepética (que normalmente inhibe la insulina) producen un aumento
de la glucemia y una hiperinsulinemia compensadora (en los casos con reserva
pancreatica adecuada). V)

Esta a su vez, promueve una mayor secrecion de andrdgenos por el ovario y las
suprarrenales; estimula la secrecion de LH y ademas disminuye la sintesis hepatica de la
SHBG (globulina trasportadora de hormonas sexuales) con lo cual aumenta la fraccion
libre y actividad biol6gica de los androgenos. <9

Se han realizado numerosos estudios que han demostrado in vitro que la insulina estimula
la produccion de androgenos en las células de la teca ovérica. Las células de la teca de las
mujeres con SOP también muestran mayor sensibilidad a la insulina, en comparacion con
las mujeres normales.

Los valores fisioldgicos de la insulina pueden estimular la sintesis de andrégenos en las
células de la teca de las mujeres con SOP, mientras que en los casos normales se necesitan
concentraciones més altas de insulina. Dado que la insulina también potencia la accion
de la LH, entre ambas se produce una accion sinérgica que estimula la produccion de
androgenos.

La resistencia a la insulina y la hiperinsulinemia son sin ninguna duda una parte
importante de la fisiopatologia del SOP.

Sin embargo, es importante destacar que entre el 25 % y el 50% de las mujeres con SOP
no presenta resistencia a la insulina demostrable. Ademas, entre todas las mujeres con
resistencia a la insulina, la prevalencia de la SOP es relativamente baja
(aproximadamente, un 15 %). Por lo tanto, la resistencia a la insulina y la hiperinsulinemia
no son la causa primaria ni el factor patogénico en todas las mujeres con SOP. 1)

El mecanismo por el cual se genera una resistencia insulinica en SOP no esta claro. En
estas pacientes se ha establecido, que no habria una alteracion del receptor de insulina ni
del namero de ellos sino que de los eventos post-receptor en cualquier punto de la
sefializacion insulinica. En el SOP semejante a lo descrito en la diabetes 2, la RI precede
a la disminucion de la tolerancia a la glucosa. No todas las pacientes con SOP y RI
desarrollan una intolerancia a la glucosa y una diabetes tipo 2, por lo que se ha sugerido
que en estos casos, debe coexistir una disfuncion de la célula B-pancreatica la cual podria
ser condicionada por el mismo defecto que genera la resistencia insulinica o por otros
factores.
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En la minoria de los casos (20-30 %), el SOP puede manifestarse sin resistencia
insulinica, lo que se deberia a que por ser una enfermedad multigénica compleja no
siempre se heredan conjuntamente genes asociados a RI con genes asociados a la
disfuncion reproductiva.

La hipersecrecion de insulina se manifiesta desde la pubertad temprana y precede al
hiperandrogenismo bioquimico. Ademas, cabe hacer notar que la disfuncién metabdlica

se asocia fundamentalmente a los fenotipos clasicos que cursan con hiperandrogenemia.
(10)

4.3.2 Androgenos

El hiperandrogenismo es la caracteristica esencial del SOP, y esta causado principalmente
por la excesiva produccion de andrégenos en los ovarios y, en menor medida, en las
suprarrenales.

En las mujeres con SOP, aproximadamente el 60 % de la androstenodiona circulante
deriva directamente de los ovarios, y el resto de las suprarrenales; del mismo modo, el
60% de la testosterona circulante es secretado directamente por los ovarios, aunque la
mayoria del remanente deriva de la conversion periférica de la androstenodiona. %

Los mecanismos primarios que impulsan el aumento de la produccion de androgenos
ovaricos en los casos de SOP incluyen una mayor estimulacion de LH causada por
anomalias en la dinamica secretora de LH, y un aumento de la bioactividad de LH e
hiperinsulinemia debido a la resistencia a la insulina, lo que potencia la accién de la LH
y empeora con la obesidad.

Otros datos indican que el aumento de la sintesis de andr6genos ovaricos en las mujeres
con SOP también se relaciona probablemente con el mayor volumen de células de la teca
en un estroma ovarico expandido, y con una mayor sensibilidad hacia la estimulacion de
LH, posiblemente a causa de la sobreexpresion del receptor de LH en las células de la
teca e intersticiales (del estroma).

La produccion de andrégenos permanece elevada en los cultivos prolongados de células
de la teca de las mujeres con SOP, incluso después de la inhibicion de las concentraciones
de LH mediante el tratamiento con un agonista de la GnRH. Esto sugiere que el aumento
de la produccion androgénica en las mujeres con SOP también refleja, en cierta medida,
una desregulacion intrinseca de enzimas esteroidogénicas esenciales, como la 3f3-
hidroxiesteroide dehidrogenasa (33-HSD) y la 17,20-liasa, que puede tener una base
genética.

El hiperandrogenismo y la anovulacion que acompafian al SOP pueden estar provocados
por alteraciones en cuatro compartimentos endocrinol6gicamente activos:

a) Los ovarios; b) las glandulas suprarrenales; c) la periferia (grasa), y d) el
compartimento hipotalamohipofisiario.

En las pacientes con SOP, el compartimento ovarico es el contribuyente mas constante
de androgenos. La alteracion de la regulacion de la CYP17, la enzima formadora de
androgenos en las suprarrenales y en los ovarios, puede ser uno de los mecanismos
centrales patogenos subyacentes al hiperandrogenismo del SOP. El estroma, latecay la
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granulosa ovaricos contribuyen al hiperandrogenismo ovarico, y son estimulados por la
LH.

Esta hormona se relaciona con la actividad androgena de los ovarios del SOP de varias
formas:
v Los niveles de testosterona total y libre se relacionan directamente con el nivel
de LH.
v Los ovarios son mas sensibles a la estimulaciéon por gonadotropinas, quiza
como consecuencia de la alteracion de la regulacion de la CYP17.
v El tratamiento con agonistas de la hormona liberadora de gonadotropinas
suprime de forma efectiva los niveles de testosterona y androstendiona séricos.
v Se requieren mayores dosis de agonistas de la GnRH para la supresién de los
androgenos que para la supresion de la produccion de estrogenos enddgena
estimulada por gonadotropinas.
Los niveles aumentados de testosterona que aparecen en pacientes con SOP se consideran
de origen ovarico. Los niveles séricos de testosterona total normalmente no son mas del
doble del limite superior (20-80 ng/dl), pero en la hipertecosis ovérica los valores pueden
alcanzar los 200 ng/dl o0 més.

El compartimento suprarrenal también desempefia una funcién en el desarrollo del SOP.
Aunque la hiperfuncion de la enzima CYP17, formadora de andrégenos, coexiste tanto
en los ovarios, como en las gldndulas suprarrenales, la DHEAS s6lo estd aumentada en el
50% de las pacientes con SOP. La hiperrespuesta de la DHEAS a la estimulacion con
ACTH, el inicio de los sintomas alrededor de la pubertad y la observacion de que la
activacion de la 17,20-liasa (una de las dos enzimas CYP17) es un suceso clave en la
adrenarquia, han llevado a emitir la hip6tesis de que el SOP es una exageracion de la
adrenarquia. 2

4.3.3 Globulina Transportadora de Hormonas Sexuales

En las mujeres con SOP, la concentracion de (SHBG) es reducida. Esta glucoproteina
producida en el higado fija a la mayor parte de los esteroides sexuales. S6lo 1% de estos
esteroides se encuentra libre y biodisponible. La sintesis de SHBG se suprime con
insulina, andrdgenos, corticoides, progestagenos y somatostatina.

Puesto que la produccién de SHBG disminuye, menos andrégenos circulan unidos a la
proteina y una mayor cantidad se encuentra disponible para unirse con los receptores de
los 6rganos terminales. Es por esta razon que en algunas mujeres con SOP la testosterona
total es normal, pero padecen hiperandrogenismo por la testosterona libre elevada.
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4.3.4 Anovulacioén

En las mujeres con SOP los andrégenos tipicamente se elevan, mientras que la
progesterona disminuye por anovulacion. ElI mecanismo exacto de la anovulacion se
desconoce, si bien se cree que la hipersecrecion de LH participa en las irregularidades
menstruales.

Ademas, la anovulacion también puede ser secundaria a la resistencia insulinica, puesto
que en un numero considerable de pacientes con anovulacion y SOP los ciclos ovulatorios
se restablecen cuando reciben metformina, que es una sustancia que aumenta la
sensibilidad a la insulina. ¥

4.3.5 Diferencias Fisiopatologicas entre Obesas y no Obesas

Aunque alrededor del 50 % de pacientes con SOP presentan obesidad, lo que puede ser
una fuente adicional de resistencia insulinica, ésta no es un prerrequisito para el desarrollo
del sindrome, que se caracteriza por una disfuncion endocrina y metabdlica. Las pacientes
obesas con SOP tienen caracteristicas clinicas, hormonales y metabdlicas diferentes a
aquellas no obesas. Estas diferencias dependen, en gran medida, de la cantidad de exceso
de grasa corporal y de su patron de distribucién

En los estudios en que se ha valorado el impacto de la obesidad en el estado
hiperandrogénico, se ha demostrado uniformemente que las mujeres obesas con SOP
presentan unos valores plasmaticos de SHBG significativamente mas bajos y una
hiperandrogenemia més severa, en comparacion con las mujeres con SOP no obesas.
Ademas, una proporcion mayor de mujeres obesas con SOP presentan hirsutismo, acné y
alopecia androgénica, en comparacion con las mujeres con SOP y peso normal. ?4

En cuanto al nivel de lipidos se observaron niveles mas bajos de LDL y aumento en HDL
en el grupo de pacientes no obesas en comparacion con las obesas con SOP. Los niveles
de glucosa en ayunas y los niveles de Hemoglobina glicosilada fueron similares en los
grupos de estudio (obesas y no obesas con SOP). Los niveles de insulina basal y de
proinsulina basal fueron mayores en las obesas con SOP en comparacion con las pacientes
no obesas con SOP. Las pacientes obesas con SOP también demostraron una mayor
respuesta insulinica a una carga oral de glucosa en comparacion con las pacientes no
obesas con SOP. La resistencia a la insulina es menor en pacientes no obesas; sin
embargo, las pacientes no obesas con SOP muestran de todas maneras, una mayor
resistencia a la insulina que las obesas sin SOP. ¢

Diversas investigaciones evidencian el papel y la estrecha relacion del hiperinsulinismo
y el hiperandrogenismo. Se ha demostrado que las mujeres con obesidad central
(androide) que tienen mayores niveles de androgenos libres, presentan un grado
significativamente mayor de resistencia a la insulina que controles con peso normal. El
hiperandrogenismo mas la obesidad son factores sinérgicos, en la induccion de resistencia
ala insulina y la intolerancia a la glucosa, demostrado experimentalmente en ratas. 22

Mayores niveles de LH se observan en pacientes no obesas con SOP comparadas con el
grupo de obesas con SOP, mientras que los niveles medios de FSH son comparables entre
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ellas. La gran diferencia existente entre pacientes no obesas y obesas con SOP, es que las
primeras tienen una mayor alteracion en el eje hipotdlamo -hipofisis - ovario, mientras
que en las pacientes obesas se encuentra niveles mas elevados de insulina y una mayor
resistencia a la insulina. @4

4.4 MANIFESTACIONES CLINICAS

La sintomatologia de las mujeres con SOP proviene de diversos efectos endocrinos y
comprenden irregularidades menstruales, esterilidad, manifestaciones de los androgenos
excesivos y otras disfunciones endocrinas. Los sintomas suelen manifestarse dentro de
los primeros afios después de la pubertad. @

Las mujeres con SOP pueden exhibir una amplia gama de sintomas clinicos. La tipica
presentacion descripta por Stein y Leventhal consiste en una triada clinica de amenorrea,
hirsutismo y obesidad, sumada a la presencia de ovarios poliquisticos bilaterales.

4.4.1. Disfuncién Menstrual

La disfuncién menstrual en las mujeres con SOP varia desde amenorrea u oligomenorrea
hasta menometrorragia episodica con anemia.

La exposicion cronica a los estrogenos sin la oposicion de la progesterona posovulatoria
provoca un estimulo mitégeno constante del endometrio. La oligomenorrea (menos de
ocho periodos menstruales en un afio), amenorrea (ausencia de la menstruacion durante
tres meses consecutivos 0 mas) o dismenorrea del SOP empieza con la menarquia, incluso
frecuentemente presentan infertilidad (17.5% vs 1.3% en normales). La inestabilidad del
endometrio engrosado provoca un patrén hemorragico impredecible. )

Ruiz en México presento a laamenorrea en 83 %, oligomenorrea en 50%, y ciclos menstruales
regulares en 50 %. Segun Sharma A y Atiomo, la oligomenorrea afecta entre el 29 y 47 %,
la amenorrea entre el 19 % y 51 %, y la hipermenorrea al 3 %. Los ciclos menstruales son
normales del 15 al 30 %.

Pérez y colaboradores, en un estudio realizado en Chile refirieron que el 83% de las pacientes
consulté por oligomenorrea. Goldzieber y Green afirman que las alteraciones del ciclo son
las manifestaciones predominantes y se presentan en el 80 %. ?

Es importante sefialar que los androgenos contrarrestan a los estrogenos para generar un
endometrio atrofico. Por lo tanto, no es raro observar amenorrea y una banda endometrial
delgada en las pacientes con SOP y andrégenos elevados.

Sin embargo, alrededor del 50% de todas las nifias posmenarquicas manifiestan
menstruaciones irregulares hasta dos afios después por inmadurez del eje hipotalamo-
hipéfisis-ovario, dificilmente se puede hablar de SOP en los primeros dos afios
posmenarquia. Algunos datos sugieren que en las pacientes con SOP e intervalos
irregulares, estos Gltimos suelen regularizarse con la edad. Conforme disminuye el grupo
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de foliculos antrales en las mujeres de 30-40 afios, disminuye la produccion de
androgenos (Elting, 2000).

La anovulacion es cronica y de inicio peri puberal. Excepcionalmente las menstruaciones
pueden ser normales pero no indican con certeza ciclos ovulatorios. También se han
descrito formas atenuadas del sindrome en donde si se produce ovulacion. )

La insuficiencia del cuerpo luteo y la falla ovulatoria pero con buen nivel estrogénico,
producen endometrio hiperplasico capaz de un sangrado abundante en los momentos en
que caen en forma brusca los valores de estrona y estradiol, este desequilibrio hormonal
estimula el desarrollo de atipica de endometrio o un carcinoma. Otros sintomas
relacionados con la disfuncion ovarica incluyen interrupciones en el embarazo. ¢%

4.4.2. Hiperandrogenismo

El hiperandrogenismo se manifiesta por: hirsutismo 60-80%, acné 15% y/o alopecia
androgénica 5%. Por el contrario, los signos de virilizacion como aumento de la masa
muscular, voz grave y clitoromegalia no son tipicos del SOP.

La virilizacion refleja elevacion de los androgenos y obliga a realizar una investigacion
en busca de un tumor productor de andrégenos en el ovario o la glandula suprarrenal.

4.4.2.1 Hirsutismo

En la mujer, el hirsutismo se define como la presencia de vello grueso, oscuro y terminal
distribuido con un patrén masculino. El hirsutismo se debe distinguir de la hipertricosis,
que corresponde al aumento generalizado del lanugo, esto es, del vello suave y
ligeramente pigmentado que aparece con ciertos medicamentos y canceres.

El sindrome de ovario poliquistico corresponde a 70 a 80% de los casos de hirsutismo y
la segunda causa mas frecuente es el hirsutismo idiopatico (Azziz, 2003). ¥

Las mujeres con SOP por lo general revelan que el hirsutismo comenzé al final de la
adolescencia o al principio de la tercera década de la vida.

También existe una serie de farmacos que pueden provocar hirsutismo, por lo que se debe
investigar si las pacientes los han utilizado.

Fisiopatologia del Hirsutismo. Los estrogenos elevados constituyen un factor importante
que define el tipo y la distribucion del vello.

Dentro del foliculo piloso, la testosterona se convierte en dihidrotestosterona (DHT) por
medio de la enzima 5a-reductasa. Tanto la testosterona como la DHT convierten al vello
corto y suave en vello terminal grueso, pero la DHT es mucho més eficaz que la
testosterona. Esta conversion es irreversible y sélo el vello ubicado en las areas sensibles
a los androgenos se transforma de esta manera en vellos terminales.

El hirsutismo puede ser clasificado en dos grandes grupos:

v" Hirsutismo idiopatico: su origen no esta precisado. Se caracteriza por tener niveles
hormonales normales y se observa en el 50% de las mujeres afectadas.
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v" Hirsutismo de origen androgénico: en la mayoria de los casos se debe al exceso
de hormonas masculinas asociado al SOP. @

El Hirsutismo se valora a través de la observacion de la aparicion de vello en cara, torax,
espalda, linea alba, huecos inguinales, caras internas y posteriores de los muslos,
valorandose mediante la escala de Ferriman- Gallwey > 8. Las limitaciones de esta escala
es la evaluacion subjetiva del vello corporal por el evaluador y frecuentemente las
pacientes se depilan por aspectos cosméticos. ©

Este sistema es considerado confuso y subjetivo por lo tanto no se utiliza a menudo en la
clinica. Sin embargo, es util para vigilar la respuesta al tratamiento en algunas pacientes.
Muchos especialistas prefieren clasificar al hirsutismo en forma méas general como leve,
moderado o pronunciado, segdn la ubicacion y densidad del vello. ¢

4.4.2.2. Acné.

Aparece frecuentemente en las adolescentes y generalmente para los 15 afios de edad el
50% de ellas lo presentara. Su permanencia de los 20 afios en adelante debe considerarse
sospechosa.

Es imperativo interrogar acerca de irregularidades menstruales, hirsutismo o cualquier
otro dato de hiperandrogenismo. Estas pacientes pudieran presentar niveles anormales en
los andrdgenos séricos, pero los niveles de éstos no tienen correlacion con la severidad
del acné. En estudios realizados en mujeres con acné se ha encontrado datos de SOP hasta
en el 45% de los casos. V)

El acné vulgar constituye un dato clinico frecuente en las adolescentes. No obstante, el
acné persistente o tardio sugiere la posibilidad de SOP. No se conoce la prevalencia del
acné en las mujeres con SOP, pero en un estudio se observo que 50% de las adolescentes
con SOP manifiesta acné moderada.

Ademas, se ha observado elevacion de andrégenos en 80% de las mujeres con acné
pronunciada, en 50% con acné moderada y en 33% con acné leve.

En las mujeres con acné moderada o pronunciada, la prevalencia de ovario poliquistico
identificadas durante el examen ecogréafico es mayor (52 a 83%) (Betti, 1990; Bunker,
1989; Jebraili, 1994). ¥

Fisiopatogenia del acné. En la patogenia del acné vulgar participan cuatro factores, que
son: bloqueo del orificio folicular por hiperqueratosis, sobreproduccion de sebo,
proliferacion del comensal Propionibacterium acnes e inflamacion.

La inflamacién causa el principal efecto colateral a largo plazo del acné: la cicatrizacion.
Por lo tanto, los objetivos del tratamiento son reducir la colonizacion de P. acnes, la
inflamacidn, la produccion de queratina y la concentracion de andrégenos para disminuir
la produccion de sebo. @
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4.4.2.3 Alopecia

La alopecia androgenica femenina es menos frecuente en las mujeres con SOP. La pérdida
de pelo avanza lentamente y se caracteriza por adelgazamiento difuso en la coronilla con
preservacion de la linea de pelo frontal o por recesion bitemporal.

En su patogenia participa un exceso de actividad de la 5a-reductasa en el foliculo piloso
provocando una elevacion en la concentracion de DHT. Ademas, aumenta la expresion
de los receptores de andrégenos.

Por otro lado, la alopecia en ocasiones refleja otra enfermedad. Es por esta razon que las
pacientes deben ser valoradas para excluir la posibilidad de enfermedad tiroidea, anemia
o alguna otra enfermedad cronica.

4.4.3 Otras Disfunciones Endocrinas
4.4.3.1 Resistencia Insulinica.

Aunque no se ha identificado con claridad, desde hace tiempo se sabe que existe cierta
relacion entre la resistencia insulinica, el hiperandrogenismo y el SOP. Es dificil definir
la frecuencia exacta de la resistencia insulinica en mujeres con SOP puesto gue no existe
un solo método sencillo para determinar la insensibilidad a la insulina en el consultorio.

Se sabe que la obesidad exacerba la resistencia insulinica y en un estudio clasico se
demostré que las mujeres tanto delgadas como obesas con SOP tienen una mayor
frecuencia de resistencia insulinica y diabetes mellitus tipo 2 que las mujeres de peso
similar sin SOP. @

4.4.3.2 Acantosis Nigricans.

Este fendmeno cuténeo se caracteriza por la presencia de placas gruesas, aterciopeladas
y de color café grisaceo en los pliegues de flexion como la porcién posterior del cuello,
axilas, surco submamario, cintura y regién inguinal. Se considera un marcador cutaneo
de resistencia insulinica y se observa en mujeres con o sin SOP.

La resistencia insulinica provoca hiperinsulinemia, que aparentemente estimula el
crecimiento de los queratinocitos y fibroblastos dérmicos, generando los cambios
cuténeos caracteristicos.

La acantosis nigricans es mas frecuente en las mujeres obesas con SOP (frecuencia de
50%) que en las que tienen SOP con peso normal (5 a 10%). )

4.4.3.3 Obesidad

Las mujeres con SOP tienen méas tendencia a padecer obesidad, lo que se refleja por un
mayor indice de masa corporal (IMC) e indice cintura: cadera. Este indice refleja una
obesidad de patrén androide o central, que en si misma constituye un factor de riesgo de
cardiopatia.
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Como ya se menciond, se cree que la resistencia insulinica contribuye considerablemente
a la patogenia del SOP y a menudo se exacerba por obesidad. Asi, quiza la obesidad tiene
un efecto sinérgico sobre el SOP, que empeora la disfuncién ovulatoria, el
hiperandrogenismo y la aparicion de acantosis nigricans.

La obesidad en ocasiones tiene una distribucion central de la grasa corporal, también
llamada “forma de manzana”. Otras veces la grasa predomina en la cadera y los gliteos,
lo que suele llamarse distribucion con “forma de pera”. ® Ver Figura N°3.

La obesidad puede ser simple o central:

v" Simple: Mayor disposicion de grasa en la region gluteo/femoral
v Central: Mayor disposicion de grasa en la region tronco/abdominal.
v" Asociada con mayor nivel de insulina en plasma.
v" Aumento en la concentracién de triglicéridos.
v" Disminucion de (HDL)
v Hiperandrogenismo asociado a este tipo de obesidad.

Aunque la reduccion de peso es beneficiosa, a menudo las mujeres obesas con SOP tienen
dificultad para bajar de peso durante muchos afios, esto se observé con frecuencia en las
pacientes con sobrepeso u obesidad quienes manifestaban que no comian en exceso, pero
al preguntérseles sus dietas fue notorio que no sabian balancear sus alimentos ya que
prevalecian mas los carbohidratos, estas pacientes tienen mas posibilidad de adelgazar si
participan de programas estructurados a tal fin en grupos dinamicos.

Dasso, en sus investigaciones, indicd que, a mayor edad, mayor es el diametro de la
cintura, tanto como criterio para Sindrome Metabolico, como para la poblacion sana @

4.4.3.4 Dislipidemia

El perfil aterégeno clasico de las lipoproteinas que se observa en el SOP se caracteriza
por: lipoproteinas de baja densidad elevadas (LDL), triglicéridos y relacion de colesterol
total: lipoproteinas de alta densidad (HDL), asi como HDL reducida. Estos cambios
aumentan el riesgo de cardiopatia en las mujeres con SOP independientemente de la
concentracion total de colesterol.

Segun los criterios del National Cholesterol Education Program, la prevalencia de
dislipidemia en el SOP es de aproximadamente 70% (Legro, 2001; Talbott, 1998). )

4.5 COMPLICACIONES

Las pacientes con SOP, tiene méas probabilidades de desarrollar hipertension arterial,
colesterol alto o diabetes tipo 2. Esto significa que tiene un mayor riesgo de apoplejias y
ataques cardiacos.

Las anormalidades en los periodos menstruales también pueden ocasionar que las mujeres
que tienen SOP sean infértiles (no puedan quedar embarazadas).
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Las mujeres que tienen esta enfermedad tienen mas probabilidades de tener ansiedad o
depresion. Si se siente ansiosa o deprimida se recomienda consultar con su médico.

Esta patologia se ha relacionado con alteraciones metabolicas, cardiacas, sexuales,
psicoldgicas y mayor riesgo de cancer de mama y endometrio Debido a la influencia en
la morbi-mortalidad femenina de las complicaciones metabdlicas y cardiovasculares. ®

4.5.1 Enfermedades Metabdlicas / Diabetes Mellitus

En pacientes con SOP se ha encontrado que entre el 7.5y el 10% desarrollan diabetes del
tipo 2, y aproximadamente del 30-35% presentan intolerancia a la glucosa. ®

A pesar de que las alteraciones metabdlicas pueden estar presentes precozmente en
mujeres jovenes y delgadas, diversos estudios han demostrado claramente que las mujeres
con SOP tienen un mayor riesgo para desarrollar intolerancia a la glucosa y DM Tipo 2,
el cual a su vez, esta relacionado con el avance de la edad y desarrollo de obesidad.

Estudios clinicos prospectivos en mujeres con SOP han demostrado una prevalencia de
intolerancia a la glucosa de 31-35% y de 7,5-10% para DM Tipo 2, con una mayor tasa
de conversion de intolerancia a la glucosa hacia DM Tipo 2 y una mayor predisposicion
para desarrollar diabetes gestacional. %

Las condiciones que hacen mas propensas a estas mujeres para desarrollar alteraciones
en el metabolismo de los carbohidratos son la historia familiar de diabetes, la edad, la
obesidad y especialmente el exceso de tejido adiposo visceral. Un estudio que evalud la
relacion de la historia familiar de DM Tipo 2 con la presencia de esta en pacientes con
SOP, arroj6 como resultado que el 36% de las pacientes tienen historia familiar positiva;
esta relac(izg)n aumenta a mas del 40% cuando las pacientes presentan prediabetes o
diabetes.

La relacion entre diabetes gestacional y SOP fue recientemente demostrada por (Kousta
y col) quienes encontraron una alta prevalencia de morfologia ovarica poliquistica en
mujeres con historia de diabetes gestacional. En estudios recientes se ha observado que
la apariencia morfoldgica de ovarios poliquisticos es mas frecuente en mujeres con DM
Tipo 2 comparado con la poblacion general femenina.

El parametro de laboratorio para el estudio del metabolismo de carbohidratos que se ve
alterado con mayor frecuencia es la glicemia a las dos horas luego de una prueba de
tolerancia a la glucosa. La glicemia en ayunas puede estar en los valores normales aun
cuando existe una alteracion de las demas mediciones. Por esto se recomienda la prueba
de tolerancia a la glucosa para hacer el tamizaje de las adolescentes y adultas con SOP 2%
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4.5.2 Sindrome Metabdlico

La prevalencia del sindrome metabolico en mujeres con SOP, es del 40-50% contra el 5-
10% en las mujeres sin SOP. Este sindrome se caracteriza por la resistencia insulinica,
obesidad, dislipidemia ater6gena e hipertension.

El sindrome metabolico aumenta el riesgo de enfermedad cardiovascular (CVD) y el de
diabetes mellitus tipo 2.

El sindrome de ovario poliquistico comparte una serie de caracteristicas endocrinas con
el sindrome metabolico, aunque no existe evidencia definitiva demostrando una mayor
frecuencia de CVD en las mujeres con SOP.

Ademas de los componentes del sindrome metabolico, existen otros indicadores de
enfermedad subclinica que vinculan al SOP con la CVD. Se ha observado que las mujeres
con SOP tienen una mayor frecuencia de disfuncion diastélica ventricular izquierda y
mayor rigidez de las arterias carotidas interna y externa. Ademas, en varios estudios se
ha observado mayor disfuncion endotelial, que se considera uno de los primeros
fendmenos en la evolucion de la ateroesclerosis.

4.5.3 Riesgo Reproductivo/ Esterilidad

La esterilidad o subfertilidad es una caracteristica frecuente de las mujeres con SOP a
causa de los ciclos anovulatorios. Ademas, en algunas mujeres con esterilidad secundaria
a anovulacion el SOP es la causa mas comun y comprende de 80 a 90% de los casos
(Adams, 1986; Hull, 1987). @

4.5.4 Dislipidemia

Se estima que cerca del 70% de las mujeres con SOP presentan por lo menos una
alteracion en el perfil lipidico, siendo mas prevalente en las mujeres obesas. Se observa
en esta poblacion niveles més altos de lipoproteinas de baja densidad (LDL) vy
triglicéridos (TG), y una disminucién de las lipoproteinas de alta densidad (HDL) sin
importar el IMC.

La resistencia a la insulina y la hiperinsulinemia compensatoria muestran una relacion
positiva con las cifras de colesterol total, LDL y TG, y una relacion negativa en las cifras
de HDL, esto debido a una estimulacion de la lipolisis y una expresion alterada de la
lipoproteina lipasa y la lipasa hepatica. El hiperandrogenismo parece tener una relacién
independiente con la dislipidemia. @

4.5.5 Riesgo Cardiovascular

Un riesgo publicado en la revista cientifica “Arteriosclerosis, Thrombosis and Vascular
Biology, de la Asociacion Americana del Corazén” (AHA en sus siglas inglesas) ha
constado que las mujeres con sindrome de ovarios poliquisticos presentan mayor riesgo
de sufrir ateroesclerosis, un importante factor de riesgo de enfermedades coronarias.
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La investigacion, llevada a cabo por cientificos de la Universidad de Pittsburg, en Estados
Unidos, ha revelado que las mujeres jovenes con ovarios poliquisticos suelen tener
alteraciones en su metabolismo, tales como altos niveles de lipidos o insulina que pueden
provocar la aparicion de ateroesclerosis a una edad temprana.

En la investigacion se analizo la incidencia de ateroesclerosis en la arteria carétida en 125
mujeres con ovarios poliquisticos y edad superior a los 30 afios que fueron comparadas
con 142 mujeres de edades y habitos similares que no presentaban este sindrome.

Los cientificos evaluaron la presencia de placas y el espesor medio de las paredes de esta
arteria, unas pruebas que determinan la existencia de ateroesclerosis. Los resultados del
estudio sugieren que en mujeres con sindrome de ovarios poliquisticos es mas frecuente
la presencia de placas y los valores de IMC mayores, sobre todo a partir de los 45 afios,
lo cual esta asociado a una mayor propension a padecer enfermedad cardiovascular. 9

En las pacientes jovenes es rara la hipertension pero con la edad aumenta la frecuencia
hasta llegar a ser del 40%, igualmente estd aumentado el riesgo de aterosclerosis y de
infarto de miocardio.

Las adolescentes con SOP tienden a tener una presion arterial diurna labil y no presentan
la caida de la presion arterial durante la noche. Ambos fendmenos son considerados
factores de riesgo precoz de desarrollar hipertension.

Un seguimiento a largo plazo de mujeres con SOP tratadas con reseccion cuneiforme del
ovario, muestra que el incremento de hipertension arterial con el tiempo es de 40%.

4.5.6 Riesgo de Cancer

Hiperplasia endometrial y Cancer endometrial La incidencia de hiperplasia endometrial
en SOP e infertilidad anovulatoria en pacientes de 21-41 afios es 36%, correlacionandose
con la exposicion prolongada a estrogenos durante un intervalo inter-menstrual, mayor
de 3 meses (amenorrea), siendo Gtil medir el grosor endometrial por ultrasonido
endovaginal, considerandose sospechoso un espesor mayor de 7 milimetros.

En las pacientes con sospecha de patologia endometrial se recomienda el complemento
diagndstico con biopsia de endometrio; cuando se cuente con el recurso se podra realizar
mediante histeroscopia. ©

4.5.7 Complicaciones durante el embarazo/ abortos

Diversas complicaciones neonatales y del embarazo se han vinculado con el SOP. En una
gran meta analisis se encontrd que las mujeres con SOP tienen un riesgo entre dos y tres
veces mayor de padecer diabetes gestacional, hipertensidn del embarazo, parto prematuro
y mortalidad perinatal.

Este riesgo es independiente de las gestaciones de fetos maultiples. Ademas, muchas
mujeres con SOP deben recurrir a ciertos medicamentos inductores de la ovulacion o a la
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fertilizacion in vitro, lo que aumenta considerablemente el riesgo de gestaciones de fetos
maltiples y de complicaciones tanto maternas como neonatales. )

4.5.8 Abortos

Se sabe que las mujeres embarazadas con SOP tienen una mayor frecuencia (de 30 a 50%)
de abortos del primer trimestre que la cifra basal aproximada de 15% en la poblacion
general. La causa de esto se desconoce y al principio los estudios retrospectivos y de
observacion demostraron cierta relacion entre la hipersecrecion de LH y los abortos.

Sin embargo, en un estudio retrospectivo se observo que el hecho de reducir la
concentracion de LH con agonistas de GhnRH no aumenta los beneficios a este respecto.

Otros investigadores sugieren que en estas mujeres la resistencia insulinica causa los
abortos. Con el fin de reducir el indice de abortos, se ha investigado la metformina,
farmaco utilizado para reducir la insulina.

Se trata de una biguanida que reduce la concentracién sérica de insulina, lo que disminuye
la produccion hepatica de glucosa incrementando la sensibilidad del higado, musculo,
grasa y otros tejidos a la captacion y los efectos de la insulina.

En diversos estudios retrospectivos se ha observado que las mujeres con SOP que
consumen metformina durante el embarazo tienen una menor frecuencia de abortos.
Ademas, en otro estudio prospectivo se encontré un indice menor de abortos en las
mujeres que conciben durante el tratamiento con metformina que en las que utilizan
citrato de clomifeno.

Asimismo, en otro estudio con asignacion al azar se demostrd6 un menor indice de
complicaciones del embarazo en las mujeres con SOP que reciben metformina durante la
gestacion que en las gque reciben placebo. No obstante, hasta que se realicen estudios
comparativos con asignacion al azar sobre los efectos de la metformina (farmaco de la
categoria B) sobre el resultado del embarazo, no se recomienda utilizar este medicamento
durante la gestacion para prevenir los abortos. 4

4.5.9 Trastornos Emocionales

La falta de un patron menstrual regular, la infertilidad, la obesidad, los cambios
cosmeéticos y los problemas de salud favorecen la aparicién de trastornos emocionales
como baja autoestima, depresion, aislamiento social, ansidedad, estrés, etc. 7

4.6 DIAGNOSTICO DE SINDROME DE OVARIOS POLIQUISTICOS.

El Sindrome de Ovarios Poliquisticos a menudo se considera un diagnéstico de exclusion.
Por consiguiente, es necesario excluir de manera sistematica otros trastornos
potencialmente graves con manifestaciones clinicas de SOP ¥
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Hasta el momento existen varias definiciones sobre el diagnostico del SOP. La primera
proviene de la publicacion de una conferencia de expertos del Instituto Nacional de la
Salud de los EE. UU. (Criterios del NIH, 1990).

La segunda definicion proviene de otra conferencia de expertos organizada por
ESHRE/ASRM en Rotterdam (Criterios de Rotterdam, 2003). Este consenso determind
que el diagnostico debe realizarse por la presencia de dos de los tres criterios diagnosticos,
luego de la exclusion de otras enfermedades relacionadas, tales como: hiperplasia
suprarrenal congeénita, tumores secretores de androgenos, hiperprolactinemia, sindrome
de Cushing, disfuncién tiroidea.

La inclusion de ovarios poliquisticos por ecografia como criterio diagnostico originé un
importante debate, por lo que surge la reunion de expertos de la Sociedad de Exceso de
Andrégenos (AES), y se realiz6 una revision sistematica de trabajos de investigacion
sobre los aspectos epidemioldgicos y fenotipicos del sindrome, con el fin de guiar el
diagndstico clinico y las futuras investigaciones sobre SOP.

Asi, se publicéd la dltima definicion de SOP que determina que los criterios son los
siguientes: Hiperandrogenismo: hirsutismo y/o hiperandrogenemia, Oligo-anovulacion,
Ovarios poliquisticos por ecografia. AES concluye que el SOP es un desorden de exceso
de andrdgenos en la mujer y que el diagndstico no puede ser establecido sin la evidencia
clinica y/o bioquimica de Hiperandrogenismo. (is)

Los criterios del NIH (1990) y de la AES (2006) definen una poblacién con mayor riesgo
de resistencia a la insulina que la poblacion general.14-16 Los criterios de Rotterdam
(2003) definen un grupo mas heterogéneo, donde la incidencia de resistencia a la insulina
es mas baja que con los otros criterios. ¢

4.6.1 Hiperandrogenismo.

4.6.1.1 Hirsutismo:

Para su diagnostico se utiliza el score de Ferriman-Gallwey. Este score divide la
superficie corporal en 9 regiones y a cada una de ellas le asigna un puntaje de 1 a 4 en
funcion de la severidad del crecimiento de pelo. Valores mayores a 6-8 son considerados
positivos para determinar presencia de hirsutismo.

La calificacion aumenta con la densidad del vello en determinada area. Muchos
investigadores definen al hirsutismo como una calificacion de ocho o mas puntos.
Ver Figura N°2.

El score de Ferriman y Gallway se continta usando desde el afio 1961. La suma de puntos
inferiores a 10 no se consideran patoldgicos, sino contitucional, entre 8 — 11 = hirsutismo
leve hasta 19 moderado, superior grave. El gran problema de esta escala es la
subjetividad. @ Ver Anexo 3.
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4.6.1.2 Acné:

Es evaluado en forma independiente en cara y espalda usando la clasificacion de leve,
moderado y severo, segun la cantidad de lesiones y tipo de ellas:

v" Leve: microcomedones <2 mm, o menos de 20 comedones de mas de 2 mm.
v" Moderado: mas de 20 comedones >2 mm con menos de 20 pustulas.

v Severo: mas de 20 comedones >2 mm con mas de 20 pustulas.

v" Quistico: lesiones inflamatorias >5 mm en ndmero variable. (1)

A diferencia del hirsutismo, la hipertricosis se caracteriza por un crecimiento
generalizado o localizado de pelo que no se restringe a las areas dependientes de los
androgenos, y puede estar causada por ciertas condiciones hereditarias, reacciones a
medicamentos o procesos malignos. ¢

4.6.1.3 Hiperandrogenemia

De las pruebas disponibles de andrégenos, segun consta en las revisiones sistematicas, se
concluye que los dos mejores predictores para el diagnostico de hiperandrogenemia son
el célculo del indice de andrdégenos libres y el dosaje de testosterona libre.

El indice de andrégenos libres (FAI): se calcula mediante la formula: (testosterona total
x 3,47 / SHBG) x 100. La SHBG es la globulina fijadora de hormonas sexuales.

El valor de testosterona total se expresa en ng/ml, mientras que el de SHBG en nmol/I,
por lo que para convertir el valor de testosterona a la expresion en nmol/l debe
multiplicarse su valor por la constante 3,47. Se utiliza como valor de corte un resultado
>4,5, y los resultados mayores son indicadores de hiperandrogenemia.

Testosterona libre: los resultados no son fidedignos en la actualidad, debido a las
dificultades surgidas de los kits comerciales.

4.6.2 Estudios de Laboratorio

4.6.2.1 Hormona estimulante de la tiroides y prolactina

Las enfermedades de la tiroides frecuentemente provocan disfuncion menstrual similar a
la que se observa en las mujeres con SOP. Es por esta razén que durante la valoracién
casi siempre se pide la concentracion sérica de TSH.

Asimismo, la hiperprolactinemia es una causa conocida de irregularidades menstruales y
amenorrea ocasional. Se cree que la hiperprolactinemia provoca anovulacion al inhibir la
secrecion pulsatil de GnRH del hipotalamo.

4.6.2.2 Testosterona

Los tumores del ovario o la glandula suprarrenal son raros pero constituyen una causa
grave de hiperandrogenismo. Muchas neoplasias ovaricas, tanto benignas como malignas,
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producen testosterona y generan virilizacion. Entre otros, éstos incluyen los tumores
estromales de cordones.

Es de importancia que, en una mujer en quien aparecen o empeoran los signos de
virilizacion de manera repentina en los Ultimos meses, se debe contemplar la posibilidad
de un tumor ovarico o suprarrenal productor de hormonas.

Los sintomas comprenden voz grave, alopecia frontal, acné o hirsutismo pronunciado o
ambos, aumento de la masa muscular y clitoromegalia.

Desde el punto de vista diagnostico, se puede utilizar la concentracion sérica de
testosterona para excluir tumores ovaricos. La testosterona libre es mas sensible que la
testosterona total como indicador de hiperandrogenismo, 8

En general, las mujeres con este sindrome tienen niveles de testosterona total en un rango
normal, alto o ligeramente elevado (<150 ng/dl). En pacientes con testosterona total
mayor de 200 ng/dl, se deben sospechar tumores virilizantes. 2

4.6.2.3 Sulfato de dehidroepiandrosterona

El sulfato de dehidroepiandrosterona es producido casi exclusivamente en la glandula
suprarrenal. Por lo tanto, una concentracion sérica mayor de 700 pg/100 ml es altamente
sugestiva de una neoplasia suprarrenal. En estas pacientes se debe estudiar la glandula
suprarrenal con una Tomografia computarizada (CT) o una Resonancia Magnética (MR)
abdominal.

4.6.2.4 Gonadotropinas

Durante la valoracion de la amenorrea, se cuantifica la concentracion de FSH y LH para
excluir una insuficiencia ovérica precoz e hipogonadismo. Fuera de esto, estos estudios
carecen de utilidad adicional para el diagnostico de SOP. La concentracion de LH por lo
general es del doble que la de FSH, lo que no se observa en todas las mujeres con SOP.

Especificamente, en 33% de las mujeres con SOP la LH circulante es normal, lo que es
mas frecuente en las pacientes obesas. Ademas, la concentracién sérica de LH varia segun
el momento en el que se obtiene la muestra durante el ciclo menstrual, el uso de
anticonceptivos orales.

4.6.2.5 Cortisol

El sindrome de Cushing es resultado de la exposicion prolongada a una concentracion
elevada de glucocorticoides enddgenos o exdgenos.

De éstos, el mas frecuente es la administracion de glucocorticoides exdgenos. El termino
enfermedad de Cushing se reserva para los casos de sindrome de Cushing en los que la
constelacion de sintomas proviene de la hipersecrecion de ACTH en un tumor hipofisario.
Las mujeres con sindrome de Cushing manifiestan diversos sintomas sugestivos de SOPS
como disfuncién menstrual, acné o hirsutismo, obesidad central, dislipidemia e
intolerancia a la glucosa.
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También es clasico observar facies de luna llena y estrias purpura en el abdomen. El
sindrome de Cushing no es frecuente. En consecuencia, no esta indicada la deteccion
sistematica en todas las mujeres con oligomenorrea.

Sin embargo, la deteccidn se debe considerar en especial en mujeres con facies de luna
Ilena, estrias en el abdomen, distribucion central de la grasa, debilidad muscular proximal
y tendencia a moretones, ‘%)

4.6.2.6 Glucosa

Legro demostrd que entre el 25 y 30 % de las mujeres con SOP tienen intolerancia a la
glucosa a los 30 afios y el 8 % desarrollara DM tipo 11, anualmente. G2

La resistencia a la insulina no es un criterio requerido para el diagndstico del SOP, porque
no existe ninguna prueba o determinacion predictiva fiable de RI. Si bien no se pueden
recomendar, por falta de validacion, la determinacion de la glucemia y de la insulinemia
en ayunas Yy la disminucion de la SHBG pueden ayudar a identificar la RI.

Recientemente se ha propuesto la SHBG como marcador bioldgico de la RI, basandose
en gue en estudios in vitro e in vivo se ha comprobado que la insulina reduce la sintesis
hepatica de SHBG. La RI se define como una situacién metabdlica caracterizada por una
reduccion de la eficacia de la insulina en ciertos tejidos blanco, como el musculo y tejido
adiposo = disminucion de la sensibilidad a la insulina. Una glicemia en ayunas normal se
maneja entre 70-110 mg/dl. (1)

4.6.2.7 Colesterol

La concentracion actualmente aceptada como normal de colesterol en el plasma
sanguineo (colesterolemia) de individuos sanos es de 120 a 200 mg/dL. Sin embargo,
debe tenerse presente que la concentracion total de colesterol plasmatico tiene un valor
predictivo muy limitado respecto del riesgo cardiovascular global y para las alteraciones
endocrinoldgicas. Cuando esta concentracion aumenta se habla de hipercolesterolemia.

Dado que el colesterol es insoluble en agua, el colesterol plasmatico solo existe en la
forma de complejos macromoleculares Ilamados lipoproteinas,
principalmente LDL y VLDL, que tienen la capacidad de fijar y transportar grandes
cantidades de colesterol.

La mayor parte de dicho colesterol se encuentra en forma de ésteres de colesterol, en los
que algun acido graso, especialmente el acido linoleico (un acido graso de la serie omega-
6), esterifica al grupo hidroxilo del colesterol. (1)

4.6.2.8 Lipoproteina de alta densidad (HDL)

En cada lipoproteina hay varias apolipoproteinas periféricas, en el caso de las HDL las
principales apolipoproteinas son a-lipoproteinas designadas con la letra A.

Aunque algunos estudios epidemiolodgicos, citados por ciertas publicaciones y articulos
cientificos, mostrarian que altas concentraciones de HDL (superiores a 60 mg/dL) tienen
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una caracter protector contra las enfermedades cardiovasculares (como la cardiopatia
isquémica e infarto de miocardio); y, contrariamente, que bajas concentraciones de HDL
(por debajo de 35mg/dL) supondrian un aumento del riesgo de estas enfermedades,
ninguno de estos estudios obtuvo conclusiones cientificamente consistentes como para
aseverar dichas afirmaciones.

El nivel de HDL dice muy poco acerca de la salud si es tomado aisladamente, de acuerdo
a los mismos grandes estudios hechos hasta la fecha, por lo que es necesaria la correlacion
con manifestaciones clinicas.

4.6.2.9 Lipoproteinas de baja Densidad. (LDL)

Los niveles elevados de colesterol en sangre resultantes predisponen a estos individuos a
una aterosclerosis prematura, y la mayoria de ellos mueren a una edad temprana de
un infarto de miocardio como consecuencia de alteraciones de las arterias coronarias.

La anomalia se puede atribuir al receptor de LDL el cual puede estar ausente o ser
defectuosa.

La medicion de LH y FSH no es necesaria para el diagnostico de sindrome de ovario
poliquistico. Aunque tradicionalmente se ha ensefiado que las mujeres con este sindrome
tienen una relacion LH/FSH de 2,5 o mayor, recientemente se ha observado que una
proporcion significativa de este grupo de mujeres tienen niveles normales de LH y la
relacion de LH/FSH se encuentra normal. %

4.6.3 Biopsia endometrial

Se recomienda tomar una biopsia endometrial en las mujeres mayores de 35 afios de edad
con hemorragia anormal y aquellas mas jovenes con hemorragia anovulatoria resistente
al tratamiento hormonal. @

4.6.4 Ecografia

Desde el punto de vista histoldgico, la poliquistosis ovarica (SOP) exhibe un mayor
volumen, mayor numero de foliculos maduros y atrésicos, mayor espesor del estroma
cortical y mayor nimero de islotes celulares hiliares Muchos de estos cambios se
observan en la ecografia y en las mujeres con sospecha de SOP a menudo se realiza
ecografia pelvica para valorar los ovarios.

La ecografia tiene especial importancia en las mujeres con SOP en busca de fertilidad y
en las mujeres con signos de virilizacion. La técnica transvaginal de alta definicién es
superior a la via transabdominal y tiene un mayor indice de deteccién de SOP. Sin
embargo, en las adolescentes se prefiere la via transabdominal.
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Los criterios ecograficos para diagnosticar poliquistosis ovéarica segun la conferencia de
Rotterdam de 2003, comprenden >12 quistes pequeios (2 a 9 mm de didmetro) o un
incremento del volumen ovérico (>10 ml) o ambos. 8

Por ejemplo, el aspecto tipico de “collar de perlas negras” donde los foliculos se
distribuyen bajo la capsula formando una hilera y el incremento en la ecogenicidad del
estroma han sido eliminados como criterios para el diagnostico. Ademas, la poliquistosis
ovarica no se debe confundir con el ovario multiquistico, que es de tamafio normal,
contiene seis 0 mas foliculos sin desplazamiento periférico y carece de un incremento en
el volumen del estroma central.

Resulta sorprendente observar que los estudios con ecografia han demostrado que cuando
menos 23% de las mujeres jovenes tienen ovarios con morfologia de poliquistosis, si bien
muchas de ellas carecen de otros sintomas de SOP.

Ademas, los ovarios a menudo tienen aspecto poliquistico en otras enfermedades que se
acomparian de androgenos excesivos como hiperplasia suprarrenal congénita, sindrome
de Cushing y uso de androgenos exogenos. Es por esta razon que la morfologia de
poliquistosis en la ecografia no establece por si sola el diagnéstico de SOP. ¢

4.7 TRATAMIENTO DE SINROME DE OVARIOS POLOQUISTICOS

4.7.1 Tratamiento no Farmacoldgico

El tratamiento de pacientes con SOP estd enfocado principalmente a lograr una
disminucion en morbilidad ya que un porcentaje importante de estas pacientes cursan con
sobrepeso, obesidad y alteraciones metabdlicas.

El tratamiento en pacientes sin deseo de embarazo esta basado en los cambios en el estilo
de vida, anticonceptivos orales y agentes antiandrogénicos.

Los aspectos nutricionales en el SOP consisten en:

* Dieta baja en calorias: 1000 a 1200 kcal/dia

* Reduccion de 500 a 1000 kcal/dia / cada semana, con respecto a la dieta habitual.
* En mujeres obesas dieta baja en carbohidratos y grasas.

* Adherencia a la dieta.

La Obesidad es prevalente en mujeres con SOP, y se asocia con un empeoramiento de los
sintomas. Mujeres con un (IMC) igual o mayor de 27 kg/m2 son consideradas con
obesidad de acuerdo al Consenso Mexicano. ©

La Pérdida de peso: en un 5-7% con respecto al basal produce un descenso en la
concentracion circulante de androgenos, insulina y lipidos, lo cual se acompafia de una
mejoria de la sintomatologia y de las posibilidades de presentar ciclos ovulatorios. Las
dietas altas en proteinas pudieran tener beneficios adicionales en cuanto a los parametros
endocrinos. M
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Se recomienda incrementar la actividad fisica, ejemplo por 30 minutos diario o tres veces
a la semana.

De acuerdo a estudios observacionales y experimentales se ha observado que los cambios
en el estilo de vida tal como realizar ejercicio aerébico durante 16 semanas y una dieta de
reduccion de 800 kcal/ dia mejora la sensibilidad a la insulina, disminuye el peso corporal,
reduce la intolerancia a la glucosa, disminuye el riesgo de enfermedades cardiovasculares.
El 25% de pacientes presentan ciclos ovulatorios espontaneos y se reduce el numero de
quistes ovaricos. ®

4.7.2 Tratamiento Farmacoldgico

El tratamiento farmacoldgico debe atender los problemas especificos que afectan a las
pacientes con SOP, siendo los motivos de consulta: hirsutismo, acné, obesidad, trastorno
menstrual y de la fertilidad. ©

4.7.2.1 Tratamiento Hormonal

Los Anticonceptivos orales (ACO) combinados disminuyen la produccién ovérica y
suprarrenal de androgenos y reducen el crecimiento del vello casi en dos tercios de las
pacientes con hirsutismo.

El tratamiento con ACO ofrece los siguientes beneficios:

v El componente gestdgeno suprime la LH, provocando una disminucién de la
produccién ovérica de andrégenos.

v Los estrogenos aumentan la produccion hepatica de SHBG, provocando una
disminucion de la concentracion de testosterona libre.

v" Disminuyen los andrdgenos circulantes, incluyendo la DHEAS que, en cierta
medida, es independiente de los efectos sobre la LH y la SHBG.

v Los estrégenos disminuyen la conversion de testosterona en DHT en la piel,
mediante la inhibicion de la 5a-reductasa.

Cuando se utiliza un ACO para tratar el hirsutismo, se debe mantener un equilibrio entre
la disminucion de la testosterona libre y la actividad androgénica intrinseca de los
gestagenos. Tres gestagenos presentes en algunos ACO (norgestrel, noretindrona y
acetato de noretindrona) se cree que son predominantemente androgénicos.

La bioactividad androgénica de estos esteroides estara relacionada con su similitud
estructural con los esteroides 19-nortestosterona.

Los anticonceptivos orales que contienen los llamados nuevos progestagenos
(desogestrel, gestodeno, norgestimato y drospirenona) tienen una actividad andrdgena
minima, pero hay poca evidencia de que sean distintos los resultados clinicos derivados
de estas diferencias de la potencia androgena determinada in vitro.

El uso de ACO solos es relativamente inefectivo para el tratamiento del hirsutismo en

mujeres con SOP, con una tasa de éxito de menos del 10%, ademas, en estas pacientes, la
resistencia a la insulina también podra exacerbarse con los ACO.
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Por lo tanto, las pautas efectivas para el tratamiento farmacol6gico del hirsutismo con
ACO normalmente incluyen la administracion conjunta de farmacos que bloquean la
accion de los androgenos.

4.7.2.2 Acetato de medroxiprogesterona

La administracién oral o intramuscular de acetato de medroxiprogesterona se ha utilizado
con exito para el tratamiento del hirsutismo puesto que influye directamente sobre el eje
hipotalamo-hipofisiario disminuyendo la produccién de GnRH y la liberacion de
gonadotropinas, reduciendo, asi, la produccién ovarica de testosterona y de estrégenos.
A pesar de la disminuciéon de la SHBG, los niveles totales y libres de androgenos
disminuyen significativamente.

Las dosis orales recomendadas son de 20 a 40 mg diarios, divididos en varias tomas, 0
la administracion DEPOPROVERA de liberacién prolongada) intramuscular de 150 mg
cada 6 semanas-3 meses. En casi el 95% de las pacientes se reduce el crecimiento del
vello. Los efectos secundarios del tratamiento son: amenorrea, pérdida de densidad dsea,
depresion, retencion de liquidos, cefaleas, alteracion de la funcion hepatica e incremento
ponderal.

4.7.2.3 Agonistas de la hormona liberadora de gonadotropinas

La administracion de agonistas de la GnRH permitira la distincion entre la produccion de
androgenos en la suprarrenal, de aquella producida en el ovario. Se ha observado que
suprimen los esteroides ovaricos hasta niveles de castracion en pacientes con SOP.

El tratamiento con acetato de leuprorelina intramuscular cada 28 dias disminuye el
hirsutismo y el diametro capilar tanto en el hirsutismo idiopatico como en el hirsutismo
secundario al SOP. Los niveles de androgenos ovaricos disminuyen significativa y
selectivamente.

La adicion de ACO, o de estrdgenos de restitucion, al tratamiento con agonistas de la
GnRH (terapia de rescate) evita la pérdida de hueso y otros efectos secundarios de la
menopausia (como los sofocos y la atrofia genital), manteniendo el efecto reductor del
hirsutismo. La supresion del hirsutismo no se ve potenciada por la adicion de estrogenos
al tratamiento con agonistas de la GnRH. ¥

4.7.2.4 Glucocorticoides

La dexametasona puede utilizarse para tratar a pacientes con SOP con hiperandrogenismo
suprarrenal o mixto (suprarrenal y ovarico).

Inicialmente, se utilizan dosis de dexametasona tan bajas como 0,25 mg cada noche o
cada dos noches, para suprimir la DHEAS a menos de 400 pg/dl. Puesto que la
dexametasona tiene 40 veces la potencia glucocorticoidea del cortisol, se deben evitar
dosis mayores de 0,5 mg cada noche, para evitar el riesgo de supresion suprarrenal y los
graves efectos secundarios del tipo del sindrome de Cushing. Para evitar la supresién del
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eje hipofiso-suprarrenal, se deben medir los niveles séricos de cortisol matutino de forma
periddica (mantener unos niveles > 2 pg/dl). Se ha publicado reduccion del crecimiento
del vello, asi como una mejoria significativa del acné asociado con el hiperandrogenismo
suprarrenal. 12

4.7.2.5 Espironolactona

La espironolactona es un antagonista especifico de la aldosterona que se une de forma
competitiva al receptor de aldosterona en el tabulo distal del rifion. Es un diurético
ahorrador de potasio, efectivo, que inicialmente se utiliz6 para el tratamiento de la
hipertension.

La efectividad de la espironolactona en el tratamiento del hirsutismo se basa en los
siguientes mecanismos:

v"Inhibicién competitiva de la DHT a nivel del receptor intracelular.

v Supresion de la biosintesis de testosterona disminuyendo las enzimas CYP.

v" Aumento del catabolismo de los andrégenos (con aumento de la conversion
periférica de testosterona a estrona).

v" Inhibicién de la actividad 5a-reductasa en la piel.

Aunque los niveles de testosterona total y libre estan significativamente reducidos en
pacientes con SOP y con hirsutismo idiopatico (hiperandrogenismo con menstruaciones
regulares) tras el tratamiento con espironolactona, estos niveles postratamiento seran
mayores en las pacientes con SOP que en aquellas con hirsutismo idiopatico. En ambos
grupos, la SHBG permanecera sin modificacion.

La reduccion de los niveles circulantes de andrégenos observada a los pocos dias de
tratamiento con espironolactona es la responsable de parte de la regresidn progresiva del
hirsutismo. 2

Se puede esperar una mejoria modesta del hirsutismo en el 70 al 80% de las mujeres que,
al menos, utilizan una dosis de 100 mg de espironolactona al dia, durante 6 meses. La
espironolactona reduce el crecimiento lineal diario del vello sexual, el diametro del tallo
capilar y el volumen de produccién de pelo diaria. La dosis mas comdn es de 50 a 100
mg dos veces al dia, y las mujeres tratadas con 200 mg/dia muestran una mayor reduccion
en el diametro del tallo capilar que las tratadas con 100 mg/dia.

El efecto maximo sobre el crecimiento del vello se observa entre los 3 y los 6 meses, pero
continta a los 12 meses, aunque para la desaparicién completa del vello se recomienda la
electrolisis tras 9 a 12 meses de haber iniciado la espironolactona.

El efecto secundario mas habitual de la espironolactona es la irregularidad de las
menstruaciones (normalmente en forma de metrorragia), que puede aparecer en mas del
50% de las pacientes con dosis de 200 mg/dia. Las reglas periddicas volveran al reducir
las dosis.

Poco frecuentemente aparecen otros efectos secundarios, como mastodinia, urticaria o
pérdida de pelo de la calota.
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Con dosis elevadas pueden aparecer nauseas y vomitos. Como la espironolactona puede
aumentar los niveles de potasio, no se recomienda en pacientes con insuficiencia renal o
hiperpotasemia. Se recomienda la medicion periddica de los niveles de potasio y
creatinina.

Hasta en el 60% de las pacientes amenorreicas se ha observado una reinstauracién de las
menstruaciones regulares. Se debe recomendar a las pacientes que, mientras estén
tomando espironolactona, utilicen anticonceptivos puesto que, tedricamente, puede
feminizar al feto masculino.

2.7.2.6 La GnRH

Ha sido utilizada para induccion de la ovulacién en mujeres con SOP con tasas
aproximadas de ovulacion de hasta un 50%. Estas tasas son de alguna manera mas bajas
que aquellas alcanzadas con el citrato de clomifeno porque la GnRH exdgena no puede
eliminar el trastorno en la secrecion de gonadotropinas. La asociacion de GnRH y
clomifeno se relaciona con una tasa de éxito de hasta el 66% @

4.7.2.7 El Citrato de Clomifeno

Para el tratamiento de la anovulacion, solo o0 en combinacion con la pérdida de peso, sigue
siendo, dada su seguridad y simplicidad, el tratamiento de primera eleccion en la
infertilidad de origen anovulatorio asociado al SOP.

Actla predominantemente como un antiestrogeno uniéndose a los receptores
hipotalamicos, lo cual disminuye el mecanismo de retroalimentacion negativa ejercida
por los estrogenos enddgenos.

Esto aumenta la secrecion de GnRH, la que a su vez estimula la secreciéon de LH y FSH.
El tratamiento con citrato de clomifeno comienza durante la fase proliferativa precoz (del
2do al 5to dia del ciclo menstrual) con la administracion de 50 mg/ dia durante 5 dias. Si
la anovulacion persiste, la dosis puede ser incrementada de 50 en 50 mg al dia hasta llegar
a una dosis maxima de 250 mg/dia y al contrario que las gonadotrofinas exdgenas, el
aumento en la dosis de clomifeno no suele asociarse con un aumento del reclutamiento
folicular.

Como la finalidad del tratamiento es la induccion de la ovulacion y el embarazo, la falta
de respuesta terapéutica a pesar de las dosis maximas hace necesaria la adicion de otros
farmacos. La administracion de glucocorticoides a bajas dosis puede ser beneficiosa en
las mujeres con anovulacion hiperandrogénica.

El mecanismo de accion implica la supresion de la sintesis de androgenos suprarrenales,
lo cual provoca una reduccion de hasta el 40% del total de andrégenos circulantes.
Igualmente las dosis bajas de glucocorticoides pueden aumentar la sintesis y secrecion de
FSH. @
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4.7.2.8 Metformina.

La metformina es uno de los tratamientos propuestos para abatir la resistencia a la
insulina. Esta biguanida se prescribe desde hace 42 afios para la diabetes mellitus tipo 2
y desde hace 22 afios para el sindrome de ovario poliquistico.5 Alrededor del 50% de las
mujeres que cursan con alteraciones menstruales, hirsutismo, anovulacion e infertilidad,
tienen concentraciones elevadas de insulina sérica basal, las cuales estimulan la liberacion
de androgenos ovaricos y desencadenan las manifestaciones clinicas.

Esta Biguanida disminuye la resisitencia a la insulina, equilibra las concentraciones
séricas de esta hormona y corrige los efectos estimulantes ocasionados por la
sobreproduccion androgénica. ¢

Es un agente anti-hiperglucemiante de la familia de las biguanidas. Actla principalmente
en el higado inhibiendo parcialmente la gluconeogénesis, lo que reduce en un 17-25% la
produccién de glucosa y en el masculo esquelético donde incrementa la captacion de
glucosa estimulada por insulina en un 29% y disminuye la oxidacién de los &cidos grasos
en un 10-20%.

Globalmente esta cadena de eventos provoca en los pacientes diabéticos una mejoria en
los niveles de glucosa plasmatica en ayuno a la vez que mantiene las concentraciones de
insulina sin cambio o incluso con una tendencia a la baja como consecuencia de la mejoria
en su accionar.

En mujeres con SOP el metformina ha demostrado inducir la ovulacion y mejorar las
posibilidades de lograr un embarazo, incluso en pacientes sometidas a fertilizacién in
vitro. En un estudio realizado en 23 mujeres con SOP tratadas con 1.5 grs de metformina
por 6 meses, se demostré6 mejoria en las irregularidades menstruales en el 50% de los
casos, mejoria significativa de la sensibilidad a la insulina medida por pinzamiento
euglucémico, aumento de la SHBG y reduccidn de la testosterona libre.

En 10 pacientes con ciclos menstruales normales posterior al tratamiento con metformina
se documentd que el 80% de ellas tenia ciclos ovulatorios.

Los factores que pronosticaron la respuesta al metformina en este estudio fueron la
hiperinsulinemia, las concentraciones menores de androstenediona y una menor severidad
en las irregularidades menstruales.

No hubo modificaciones en cuanto al hirsutismo en este estudio, pero en otros si se ha
documentado una disminucion de la androgenemia, insulinemia y perfil lipidico, lo cual
se traduce en una mejoria del hirsutismo.

La combinacién de metformina con anticonceptivos orales o acetato de ciproterona se ha
acompariado de una mejoria en los parametros clinicos y metabdlicos. En pacientes con
SOP y deseo de procrear, el agregar metformina a la terapia con clomifeno increment6 la
posibilidad de ovulacién en una muestra de 46 pacientes (90% vs 8% en el grupo de
clomifeno + placebo). 9

La mejoriaen laresistencia a la insulina inducida por el metformina también tiene efectos
benéficos en el comportamiento del eje hipotdlamo-hipéfisis-adrenal. Tiazolidinedionas.
Pertenecen a un nuevo grupo de farmacos anti-diabéticos derivados de la ciglitazona,
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particularmente Utiles en estados de resistencia a la insulina por sus efectos en el
metabolismo hepatico de la glucosa y su accion en tejidos periféricos.

Ejercen sus acciones principalmente en los tejidos periféricos (musculo esquelético) y en
segundo término a nivel hepatico activando a receptores nucleares especificos de la
familia Gama-PPAR (Peroxime proliferator activator receptors), lo que inicia la
trancripcion genética de proteinas glucotransportadoras (GLUT-1y GLUT- 4), regulando
la homeostasia de los lipidos y la diferenciacion de los adipocitos, lo que lleva un mejor
funcionamiento de la insulina. 42

4.7.2.9 Troglitazona

En pacientes con SOP la troglitazona, el primer medicamento del grupo y el maés
estudiado (actualmente no disponible para su venta en México) mejora la resistencia a la
insulina disminuyendo la dehidroepiandrosterona sulfato, la testosterona libre, la
androstenediona y la LH, e incrementando la proteina transportadora de hormonas
sexuales. Estos efectos disminuyen el hiperandrogenismo mejorando la anovulacion y el
hirsutismo e induciendo una mejoria en la funcion endotelial. La administracion de
rosiglitazona a pacientes con SOP también se ha acompafiado de mejoria en el perfil
bioquimico, alivio de hiperandogenismo y de la anovulacion.

La Figura N° 4: muestra en resumen Medidas terapéuticas del SOP.

4.8 MEDIDAS PREVENTIVAS EN SINDROME DE OVARIOS
POLIQUISTICOS.

Uno de los pilares fundamentales para la prevencion y a la vez tratamiento del SOP es la
Nutricion. Por lo tanto, el tratamiento nutricional puede ser clave en la resolucién de
muchos sintomas.

Por ejemplo, se ha encontrado que un exceso de peso, usualmente se relaciona a sintomas
mas severos y que una reduccién de peso, aun modesta, puede llevar a mejoras
significativas en la regularidad de la menstruacion, fertilidad y -caracteristicas
hiperandrogénicas (hirsutismo, acné, calvicie).

Entre un 50 a 90% de las mujeres con sindrome de ovario poliquistico, presentan lo que
se conoce como resistencia a insulina. La insulina es la hormona encargada de transportar
el azucar en sangre hacia el interior de las células donde se utiliza para energia.

Como consecuencia deben aumentar los niveles de insulina, lo cual lleva a todos los
efectos indeseados:

« Niveles elevados de insulina favorecen la acumulacion del exceso de calorias en
forma de grasa, en especial a nivel abdominal.

« Favorecen el aumento de triglicéridos en sangre

» Puede favorecerse una mayor ansiedad y alteraciones en el estado de animo.

o La persona experimenta constantemente hambre y necesidad por carbohidratos.

o Puede llegarse a desarrollar diabetes tipo 2.
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Se ha demostrado que en las mujeres que presentan la resistencia a insulina, el control de
niveles de insulina a través de la alimentacion y/o medicamentos, incluso sin una pérdida
de peso consecuente, puede ayudar a restaurar la funcion ovarica, los ciclos menstruales
y la fertilidad. También en el estado de animo, ayudando a controlar la ansiedad y
depresion. (1

Existen multitud de estudios encaminados a valorar las modificaciones en los parametros
bioguimicos y clinicos en estas mujeres tras la pérdida de peso con la realizacion de dietas
hipocaldricas. Asi, se ha confirmado una mejoria tanto en el perfil hormonal y lipidico,
con un aumento en la sensibilidad a la insulina, una disminucién en los niveles de
androgenos circulantes y un aumento de la Globulina transportadora de hormonas
sexuales, como en las manifestaciones clinicas, apareciendo una regularizacion de los
ciclos menstruales, un aumento en el numero de ciclos ovulatorios y de la tasa de
fertilidad. (2)

La alimentacion con carbohidratos abundantes aumenta la secrecion de insulina, mientras
que la alimentacion con proteinas y grasas abundantes la reduce (Bass, 1993; Nuttall,
1985). No obstante, las dietas con proteinas muy abundantes son preocupantes por sus
consecuencias en la funcion renal. Ademas, permiten bajar de peso a corto plazo y sus
benefi cios son menos evidentes el tiempo (Legro, 1999; Skov, 1999). Por lo tanto, al
parecer lo mejor es una alimentacion hipocaldrica y balanceada para el tratamiento de las
mujeres obesas con SOP. ©

Los siguientes son los puntos méas importantes de la alimentacion que ayudan a controlar
los niveles de insulina.

4.8.1 Consumo de alimentos de baja carga glicémica

El indice glicémico es un indicador del nivel en que elevan el azucar en sangre los
alimentos ricos en carbohidratos después de su consumo. Basicamente las harinas
refinadas, alimentos altos en azlcar y vegetales harinosos (papa, yuca, etc.) son los que
tienden a elevar mas el azucar en sangre.

Los alimentos ricos en fibra, como harinas integrales, vegetales no harinosas, y la mayoria
de las frutas, se absorben mas lentamente ayudando a evitar las elevaciones abruptas.

Debido a que el azlcar en sangre se mantiene estable, se mantienen estables también los
niveles de insulina. Para obtener el indice glicémico de un alimento, se compara con la
respuesta del pan blanco, que es de 100.

Lo recomendable es que los principales carbohidratos de la dieta provengan de alimentos
de baja y mediana carga glicémica, y consumir los alimentos de alta carga solo
ocasionalmente.

4.8.2 Consumo adecuado de proteina baja en grasa

Se recomienda incluir en cada comida una fuente de proteina baja en grasa. Esto ayuda a
mantenerse mas saciada, controlando el apetito, y también al combinarse con los
carbohidratos saludables ayuda a mantener estable el azlcar y la insulina en sangre. (19
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4.8.3 Ejercicio

Se sabe que el ejercicio tiene efectos positivos en el tratamiento de las pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 (Nestler, 1998). En el afio 2002 se publicd el efecto mas dramaético
de los cambios en el estilo de vida en el Diabetes Prevention Program. En este estudio se
pidié a mujeres y varones con riesgo de padecer diabetes que bajaran cuando menos 7%
de su peso y que realizaran ejercicio durante 150 min cada semana. Este grupo obtuvo el
doble de beneficios en cuanto a retraso de la diabetes comparado con el grupo que recibio
unicamente metformina. Ambos grupos tuvieron mejores resultados que el que recibid
placebo (Knowler, 2002). Sin embargo, en muy pocos estudios se ha examinado especifi
camente el efecto del ejercicio sobre la accion insulinica y la funcion reproductiva en las
mujeres con SOP (Jaatinen, 1993; Nybacka, 2011).

Ademas de la diabetes mellitus, las mujeres con SOP pueden tener factores de riesgo de
comorbilidad para enfermedad cardiovascular. ()

4.8.4 Recomendaciones finales

La préactica de la prevencion es el tratamiento mas efectivo para el SOP. Cuando los
quistes pequefios se descubre que se crecen en los ovarios que estan considerados como
la causa de un desequilibrio de las hormonas. Cuando no se trata esta condicion conduce
a enfermedades graves como la diabetes y las enfermedades del corazon.

Los primeros sintomas mas comunes son la etapa de ganancia de peso, acné, caida del
cabello en la parte superior de la cabeza, los periodos irregulares a ningun periodos,
sangrado fuerte, la infertilidad y la depresion.

Es importante sefialar, que la mayor dificultad del tratamiento del sobrepeso u obesidad
es el mantenimiento a largo plazo de la pérdida de peso. Para la obtencidn de este objetivo
es fundamental el apoyo y asentamiento de las modificaciones del estilo de vida. De
hecho, en un estudio realizado en pacientes con SOP en los que el tratamiento se
encontraba dirigido a los cambios en el estilo de vida, con una minima pérdida ponderal
del 2-5 % del peso, se observd la restauracion de los ciclos ovulatorios y un aumento de
la tasa de embarazos.

En pacientes con SOP, se ha demostrado que el ejercicio mejora la capacidad
cardiovascular (Vigorito, 2007). @
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5. SISTEMA DE HIPOTESIS

5.1 HIPOTESIS DE TRABAJO

Hi: La tasa de incidencia del sindrome de ovarios poliquisticos en la poblacién en estudio
supera el 1.2 %.

5.2 HIPOTESIS NULA

Ho: La tasa de incidencia del sindrome de ovarios poliquisticos en la poblacion en estudio
no supera el 1.2%.
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5.3 OPERACIONALIZACION DE LAS HIPOTESIS

Hipotesis Variables Definicion conceptual Dimensiones Indicadores
Tasa de Incidencia:
Hi: La Tasa de| Tasade Incidencia Medida del nimero de | Mediante la Formula ) ~ Numero de casos nuevos
incidencia del casos nuevos de una Incidencia: 5= —— riesgoxmo

Sindrome de Ovarios
Poliquisticos en la
poblacién en estudio
supera el 1.2%.

Sindrome de Ovarios
Poliquisticos

enfermedad entre el total
de personas en riesgo de
padecerla durante un
periodo de tiempo
determinado.

Sindrome de Ovarios

Poliquisticos: Es una
endocrinopatia

frecuente que se
caracteriza por
oligoovulacion 0

anovulacion, signos de
hiperandrogenismo vy
NUMErosos quistes en los
ovarios.

Factores endocrinos

Factores fisicos

Factores de
laboratorio

-Infertilidad.

-Alteraciones Menstruales.

-Obesidad

-Edad

-Estigmas clinicos

-Perfil lipidico y Glicémico alterado.
-Ultrasonido pélvico.
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6. DISENO METODOLOGICO

6.1 TIPO DE ESTUDIO
El tipo de Estudio fue Cuantitativo porque se obtuvieron porcentajes, cantidades y

frecuencias a partir de los datos obtenidos, que ayudaran a alcanzar los objetivos del
estudio. Asi mismo se utilizé como disefio estadistico la Prueba de Fisher para establecer

la significancia de la hipotesis de a Hipotesis planteada. (ver anexo 11)

6.2 DISENO DE ESTUDIO
Segun el tiempo de ocurrencia de los hechos y registro de la informacion, el estudio fue:

Prospectivo: ya que se registraron los casos nuevos diagnosticados en el afio 2016.
Segun el periodo o secuencia del estudio fue de corte:

Transversal: en cuanto al tiempo porque dichas variables fueron indagadas en un tiempo
determinado.

Segun el analisis y alcance de los resultados la investigacion fue:

Descriptivo: Se determind la incidencia del Sindrome de ovarios poliquisticos, factores
de riesgo, manifestaciones clinicas. Como también correlacionamos pruebas bioquimicas
y de gabinete con la enfermedad.

6.3 POBLACION O UNIVERSO

Pacientes mujeres de 15 a 35 afios que residen que en municipios de Corinto y Jocoro
del departamento de Morazan y agua caliente del departamento de La Union.

Tabla 1. Distribucion de la poblacion en edad fértil entre 15-35 afio en estudio segun
UCSF

UNIDAD COMUNITARIA DE SALUD POBLACION
FAMILIAR. (UCSF)

UCSFE Corinto, Morazéan 1,394

UCSFI Jocoro, Morazan 2,195

UCSFB Agua Caliente, La Unién 860

TOTAL 4,449

Fuente: POA UCSF CORINTO, JOCORO, AGUA CALIENTE. (Ver Anexo 4)
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6.4 MUESTRA

Las muestra fue de 63 pacientes mujeres entre la edad de 15 a 35 afios que fueron
diagnosticadas con Sindrome de Ovarios Poliquisticos de Enero a Septiembre de 2016,
en las unidades de salud en estudio. En cumplimiento de los objetivos especificos a las
pacientes, diagnosticadas de julio a septiembre, las cuales fueron 29 se les enviaron
pruebas de laboratorio.

6.5 CRITERIOS PARA ESTABLECER LA MUESTRA.

6.5.1 Criterios de inclusion:

Mujeres en edad fértil entre 15 a 35 afios de edad.

Que residan en los municipios de estudio.

Mujeres que ya iniciaron menarquia.

Mujeres nuliparas y Multiparas.

Mujeres con signos de Hiperandrogenismo como: hirsutismo, acné, alopecia.
Mujeres con algun grado de sobrepeso u obesidad.

Que consultaron de Julio a Septiembre de 2016.

AN NN

6.5.2 Criterios de Exclusion:

v" Mujeres que tengan alteraciones de las glandulas suprarrenales u otras
alteraciones endocrinoldgicas.

v" Mujeres que por clinica y por laboratorio estén embarazadas.

v Mujeres que no sean de nacionalidad salvadorefia.

6.6 TIPO DE MUESTREO

El muestreo fue no probabilistico por conveniencia, ya que se incluy6 en el estudio a las
mujeres entre la edad de 15 a 35 afios diagnosticadas con SOP que cumplieron criterios
de inclusion y exclusion.

6.7 TECNICA DE RECOLECCION DE INFORMACION

6.7.1 Técnicas Documentales.

v" Documental Bibliogréfica, ya que se hicieron uso de libros de texto, articulos,
revista de ginecologia-endocrinolégica en fisico y digital para obtener
informacion de la problematica en estudio.

v" Documental Hemorografica: se consultaron tesis doctorales similares para
comparar resultados obtenidos.
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6.7.2 Técnica de trabajo de campo.
v Guia de recoleccion de informacion a expediente clinico.
v" Se hizo Consentimiento Informado a todas las pacientes en estudio.
v Examenes de Laboratorio a todas las pacientes en estudio. (ver anexo 5)

6.8 INTRUMENTOS.

v Guia de Recoleccion de informacion que fue dirigido al expediente que consto de
preguntas cerradas que nos sirvié para recolectar informacion de la problematica
en estudio.(ver Anexo 6)

6.9 PLAN DE ANALISIS

6.9.1 Planificacién

Durante el presente afio 2016, fueron reunidos los estudiantes egresados de la carrera de
doctorado de medicina de la Universidad de El Salvador en la Facultad Multidisciplinaria
Oriental. Se nos proporciond los lineamientos para iniciar el trabajo de investigacion; se
formaron grupos de tres personas por afinidad, se orienté a que se propusiéran por cada
egresado tres posibles temas de investigacion. Se asign6 un docente asesor, con el cual se
discutieron los nueve temas propuestos y se eligié el tema en estudio.

Una vez elegido el tema de investigacion se realizé el perfil de investigacion el cual fue
presentado de forma fisica y digital, a la junta directiva de la facultad para solicitar el
inicio del proceso de graduacion. Posteriormente se realiza la elaboracion del protocolo
de investigacion el cual precederd a la ejecucion del trabajo de investigacion.

Los datos seran analizados con IBM SPSS Statistics. Version 23°.

6.9.2 Ejecucion

Se verifico informacion del nimero de casos que se presentaron de enero a septiembre de
2016, en la base de datos del SIMOWW. La poblacién estudiada consistio en 29 mujeres
en la edad de 15 a 35 afios que fueron diagnosticadas por los médicos de los
establecimiento en estudio con el Sindrome de Ovario Poliquistico, en el periodo
comprendido de Julio a Septiembre de 2016, en las UCSF Corinto, UCSF Jocoro del
departamento de Morazan, UCSF Agua Caliente, La Unién. Se procedi6 a revisar los
expedientes clinicos de las pacientes que fueron diagnosticadas con SOP en el periodo
antes mencionado y fueron citadas nuevamente en busca de datos de estigmas clinicos y
antecedentes contributorios para el estudio.

Ademas en cumplimiento de uno de los objetivos especificos complementamos el estudio

tomando pruebas bioguimicas a las pacientes que se diagnosticaron entre julio y
septiembre del presente afio, ya que no todas contaban con estudio lipidico y glucémico
completo. Para la toma de muestras se citaron las pacientes en dias especificos en cada
una de las UCSF en estudio; todas las muestras fueron enviadas para ser procesadas en el
Laboratorio MELANI ubicado en el Municipio de Corinto, Morazan. Ver Anexo N° 5.
La mayoria de los estudios ultrasonograficos fueron realizados en la red publica de salud
y otros en clinicas privadas; Todos los datos fueron recopilados en una guia de
recoleccion de informacion.
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6.9.2.1 Validacion del Instrumento.

La validacion del documento fue hecha por la coordinadora general de proceso de
graduacion del departamento de medicina.

6.9.2.2 Recoleccién de datos.

Se tiene programada la ejecucion de la investigacion para los meses de junio y julio de
2016. En la cual se pasara la guia de recoleccion de informacion a los expedientes
clinicos.

6.10 CONSIDERACIONES ETICAS

Debido a que en el quehacer investigativo hay muchas inquietudes y dilemas éticos, se
han desarrollado acuerdos entre cientificos de los diferentes estados, y se han creado
codigos para servir de marco ético y guiar los esfuerzos y actividades profesionales y de
investigacion.

A partir de ello el equipo investigador ha considerado a bien tomar como base las
consideraciones éticas proclamadas en la Declaracion de Helsinki de 1964, en cuyo
contenido se resumen tres objetivos basicos:

v' Autonomia. Todo ser humano es auténomo, aqui se incluyen aspectos
relacionados con el respeto a la dignidad de la persona, sus creencias, pudor,
intimidad, integridad fisica. En resumen se considera que un sujeto de
investigacion debe ser tratado como un ser con derecho a la autodeterminacién y
que las personas que por alguna razdn tengan esta capacidad disminuida deben
tener proteccion especial en el medio de la investigacion.

v Beneficencia. Se maximizaran los beneficios y se minimizaran los riesgos o
dafos, asi como asegurar la integridad fisica, mental y social del individuo sobre
el beneficio a la humanidad.

v’ Justicia. lguales derechos para todas las personas que participan sin
discriminaciones de ningun tipo.

A continuacion se enumeran algunos de los derechos de los participantes:

v' Los sujetos de investigacion deben estar informados del propésito de la
investigacion.

v Tienen la opcion de decidir no participar en el estudio o abandonarlo en cualquier
momento

v’ La confidencialidad y anonimato de parte de los investigadores.

v Respeto a la privacidad de las personas.

v’ Seguridad en cuanto a la integridad fisica, emocional, social y cultural.

v" Competencia profesional de los que realizamos la investigacion.

v Honestidad y sinceridad en cada momento de la investigacion de parte de los
integrantes del grupo investigador.

v" Consentimiento informado.
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En el presente estudio de investigacion se ha descrito que se realizaran actividades con
participacion directa de en las mujeres de 15 a 35 afios con SOP, entre ellas evaluacion
de caracteristicas clinicas, toma de exdmenes de laboratorio entre otras.

Segun lo anterior y para darle mayor transparencia y con el objetivo de reducir riesgos
hemos desarrollado un formato de consentimiento informado en la que las pacientes en
estudio pueden autorizar voluntariamente su participacion en el proceso de investigacion.
Ver Anexo 7.
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7. RESULTADOS
TABLA 1: RANGOS DE EDADES DE LA POBLACION EN ESTUDIO

Rango Frecuencia Porcentaje
15-19 afios 10 34.5%
20-24 afios 11 37.9%
25-29 afios 6 20.7%
30-35 afios 2 6.9%
TOTAL 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: la tabla contiene los rangos de edades en 5 afios de las mujeres en estudio,
el 34.5% estan entre de 15-19 afios, el 37.9% entre 20-25 afios, el 20.7% entre 25-29 afos

y el 6.9% entre 30-35 afios.

INTERPRETACION: De acuerdo a estos datos la mayoria de los casos de SOP se
encuentre en mujeres jovenes menores de 25 afios y guarda mucha relacion con las
modificaciones endocrinoldgicas y fisicas que va sufriendo la mujer y que dieron inicio
con la pubertad. Podemos decir entonces que el SOP es el problema endocrino mas
frecuente en la edad reproductiva.

GRAFICO 1: RANGOS DE EDADES DE LA POBLACION EN ESTUDIO.
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TABLA 2: MOTIVO DE CONSULTA

Motivo de Consulta Frecuencia Porcentaje
Infertilidad 2 6.9%
Irregularidad Menstrual 17 58.6%
Dismenorrea 24.1%
Otros 3 10.3%
TOTAL 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccion de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: latabla contiene las principales causas de consulta de las mujeres en estudio,
el 6.9% consultaron por infertilidad, el 58.6% por irregularidad menstrual, el 24. 1% por
dismenorrea y un 10.3% por otros como por ejemplo “la ultra”.

INTERPRETACION: La mayoria de pacientes consulto por Irregularidad Menstrual,
esta forma parte de los criterios de diagnostico tomados en cuenta por ESHRE/ASRM,
2003 parael SOP. La oligo-ovulacion y anovulacion provoca irregularidad menstrual
0 amenorrea, Y esta irregularidad dismenorrea. Asi mismo una de las complicaciones mas
frecuentes de esta enfermedad es la infertilidad. Segun lo anterior todos los motivos de
consulta guardan estrecha relacién con el SOP.

GRAFICA 2: MOTIVO DE CONSULTA

FUENTE: Tabla 2
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TABLA 3: EDAD DE MENARQUIA

Rango de edad Frecuencia Porcentaje
10-12 afios 18 62.1%
13-14 afios 31.0%
mayor de 15 afios 6.9%
TOTAL 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccion de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: la tabla contiene los rangos de edades en que inicio la menarquia de las

pacientes en estudio. Al 62.1% la tuvo entre los 10-12 afios, el 31% entre los 13-14 afios

y el 6.9% después de los 15.

INTERPRETACION: el inicio de la menarquia es considerada uno de los factores de
riesgo que se han asociado al desarrollo del SOP, de ahi la importancia de saber esta
informacion de las pacientes que participan en la investigacion.

GRAFICA 3: EDAD DE LA MENARQUIA

FUENTE: Tabla 3
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TABLA 4: CICLOS MENSTRUALES SON

Referencia Frecuencia Porcentaje
Regulares 9 31.0%
Irregulares 20 69.0%
TOTAL 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: la tabla hace referencia a la periodicidad de los ciclos menstruales. El 69%
de pacientes presenta ciclos menstruales irregulares y el 31% regulares.

INTERPRETACION: la periodicidad con que se presentan los ciclos menstruales en las
mujeres en edad fértil, es uno de los principales factores que llevan al médico a sospechar
el desarrollo de SOP. Como discutimos anteriormente la irregularidad menstrual es causa
frecuente de consulta.

GRAFICA 4: CICLOS MENSTRUALES SON
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M Irregulares

FUENTE: Tabla 4
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TABLA 5: PERIODICIAD CON QUE SE PRESENTA SU MENSTRUACION

Periodicidad Frecuencia Porcentaje
Menstruando 6 20.7%
Hace 1 Mes 10 34.5%
Hace 2 Meses 6 20.7%
Hace 3 0 mas Meses 24.1%
TOTAL 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccion de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: la tabla hace referencia al momento de la Gltima menstruacion en el
momento de la consulta. El 20.7% estaba menstruando, en el 35.5% la Gltima habia sido

hace 1 mes, el 20.7% hace dos meses y el 24.1% hace mas de 3 meses.

INTERPRETACION: Llama poderosamente la atencion en las pacientes en las que se
sospecha de SOP se encuentre menstruando al momento de la consulta o tiene méas de 1
mes de no hacerlo, la oligo-anovulacién uno de los principales criterios de diagnostico
segin ESHRE/ASRM, 2003. Los problemas con los periodos menstruales también
pueden ocasionar que las mujeres que tienen SOP sean infértiles.

GRAFICA 5: ULTIMA MENSTRUACION

FUENTE: Tabla 5
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TABLA 6: POSEEN HIJOS LAS PACIENTES EN ESTUDIO

Poseen hijos Frecuencia Porcentaje
Si 16 55.2%
No 13 44.8%
TOTAL 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: Los datos reflejan la paridad de las pacientes en estudio, de las cuales el

55.2% tienen hijos, el 44.8% no.

INTERPRETACION: Mas de la mitad de las pacientes en estudio han desarrollado el
SOP después de tener uno o varios hijos y el resto no, valorando que la mayoria no han
iniciado relacione sexuales y otro tanto puede asociar la nuliparidad a la presencia del
SOP, ya que diversos estudios han demostrados que una de las principales complicaciones

del SOP como tal es la Infertilidad.

GRAFICA 6: POSEEN HIJOS LAS PACIENTES EN ESTUDIO

FUENTE: Tabla 6

uSi

H No

64



TABLA 7: INDICE DE MASA CORPORAL (IMC)

Rango* Frecuencia Porcentaje
<18.5 kg/m? (Peso Insuficiente) 2 6.9%
18.6-24.9 kg/m? (Normal) 7 24.1%
25-29.9 kg/m? (Sobrepeso) 13 44.8%
30-34.9 Kg/m? (Ob. Clase I) 17.2%
35-39.9 kg/m? (Ob. Clase 11) 6.9%
TOTAL 29 100.0%

*Clasificacién de IMC, Guia Clinica de Bolsillo para el Profesional de la Nutricion Clinica

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: tabla 7; hacemos referencia al IMC tomando como rangos valores que se
utilizan para clasificar a las pacientes en base al peso y talla. EI 6.9% tiene peso
insuficiente, el 24.1% tiene peso normal, el 44.8% sobrepeso, el 17.2% Obesidad Clase |

y el 6.9% Obesidad Clase II.

INTERPRETACION: La tipica presentacion descripta por Stein y Leventhal consiste
en una triada clinica de amenorrea, hirsutismo y obesidad, sumada a la presencia de

ovarios poliquisticos por USG, segun lo anterior

es importante saber el estado

nutricional de cada paciente que forma parte del estudio. Llama la atencion que mas de la
mitad de las pacientes presentan sobrepeso y algin grado de obesidad.

GRAFICA 7: INDICE DE MASA CORPORAL (IMC)
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TABLA 8: ESTIGMA CLINICO DE ACNE

Presencia de Acné: Frecuencia Porcentaje
Si 14 48.3%
No 15 51.7%
Total 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccion de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: La tabla muestra la presencia de acné registrado o no en el expediente. En

el 48.3% de pacientes se registrd acné, el 51.7% de pacientes no lo tenian al momento

de la consulta.

INTERPRETACION: El

hiperandrogenismo forma parte de los criterios de

ESHRE/ASRM (Rotterdam) 2003 que se manifiesta por: Acneé 15% y/o Alopecia
Androgénica 5%, que conllevan al diagnostico de SOP, de ahi la importancia de

identificar cada uno de estos componentes por separado.

GRAFICA 8: ESTIGMA CLINICO DE ACNE

FUENTE: Tabla 8
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TABLA 9: ESTIGMA CLINICO DE HIRSUTISMO

Presencia de Hirsutismo Frecuencia Porcentaje
Si 12 41.4%
No 17 58.6%
Total 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccion de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: La tabla 9 podemos detallar en que porcentajes estaba 0 no presente este
Estigma clinico en los expedientes clinicos; por lo cual se represento con un 41.4% de la
poblacion en estudio presentan hirsutismo y un 58.6% no presenta datos sobre este
estigma clinico.

INTERPRETACION: La presencia de un estigma clinico como el Hirsutismo en las
pacientes en estudio forma parte de los componentes del hiperandrogenismo, el cual es
de suma importancia como criterio para el diagnostico de SOP, por lo cual forma parte
de los criterios de ESHRE/ASRM (Rotterdam) 2003 que se manifiesta por:
HIRSUTISMO 60-80% lo que indica que la mayoria de pacientes con SOP presentan esta
manifestacion clinica, en alguna parte del cuerpo.

GRAFICA 9: ESTIGMA CLINICO DEL HIRSUTISMO
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TABLA 10: ESTIGMA CLINICO DE ACANTOSIS NIGRICANS

Presencia de Acantosis
Nigricans Frecuencia Porcentaje
Si 9 31.0%
No 20 69.0%
Total 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: La Tabla 10 podemos observar que en un 31.0% las mujeres en estudio
presentaban acantosis nigricans y en un porcentaje un poco mas alto de 69.0% no tenian
presente este estigma clinico.

INTERPRETACION: La presencia de Acantosis Nigricans en las pacientes de estudio
puede ser considerado como marcador cutdneo de resistencia insulinica y se puede
observar en mujeres con o sin SOP. La Acantosis Nigricans es mas frecuente en las
mujeres obesas con SOP (frecuencia de 50%) que en las que tienen SOP con peso normal
(5 a 10%), de ahi la importancia del IMC que se le identifico a cada paciente.
Identificamos que un 31.0% es decir un total de 9 pacientes presentan Acantosis
Nigricans, deduciendo que esta manifestacion clinica puede o no estar presente para el
diagnostico de SOP; ya que de las pacientes en estudio solo la tienen una pequefia
cantidad, el 31.0% y de las pacientes que no la presentan corresponde un 69.0%.

GRAFICA 10: ESTIGMA CLINICO DE ACANTOSIS NIGRICANS
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TABLA 11: TIENE PERFIL LIPIDICO O GLICEMIA PREVIA

Opcidn Frecuencia Porcentaje
Si 9 31.0%
No 20 69.0%
TOTAL 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: En la tabla 11 podemos detallar que solo un 31% de la pacientes que habian
sido diagnosticadas con SOP tenian Perfil Lipidico o glicémico previo y un 69% no lo
tenian registrado al momento de la consulta.

INTERPRETACION: el perfil lipidico y glicemia previa forman parte de los estudios
de laboratorio que complementan el diagnéstico de SOP. En nuestro estudio un 31% que
equivale a 9 pacientes ya contaban con examenes de laboratorio previos en el expediente
clinico aungque vamos a recalcar que no estaban completos los estudios de laboratorio ya
que unas pacientes solo tenia registrado glicemia o colesterol total y triglicéridos, como
también pudimos evidenciar la presencia de pruebas especiales como pruebas Tiroideas
la cuales son parte fundamental en el diagndstico de SOP y un 69% es decir un 20 no

contaban con dicho estudio en el momento de la consulta.

GRAFICA 11: TIENE PERFIL LIPIDICO O GLICEMIA PREVIO
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TABLA 12: GLICEMIA EN AYUNAS

Rango* Frecuencia Porcentaje
< 100mg/dl 27 93.1%
100-125 mg/dl 2 6.9%
>126 mg/dI 0 0%
TOTAL 29 100.0%

*Los rangos fueron tomados de Harrison Principios de Medicina Interna. 18 Edicion.
FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: Tabla 12 contiene los valores de glicemia en ayunas que mas predominaron
en los examenes de laboratorio de las mujeres en estudio; Los cuales esta agrupados en
rangos ya definidos que fueron tomados de la bibliografia ya descrito; 27 mujeres tiene
valores normales de glicemia en ayunas representando un 93.1% dentro del estudio y solo
el 6.9% que equivalen a 2 pacientes.

INTERPRETACION: En algunos pacientes, la Rl parece estar relacionada con las
mutaciones en el gen de receptor de la insulina que resulta de una funcién anormal del
receptor de insulina. La combinacion de RI y la secrecién de LH aumentada parecen
estimular la produccién androgénica ovéarica. Ademas, los niveles de insulina elevados
inhiben la sintesis hepatica de hormona sexual unida a la globulina. Estos cambios
producen aumento de la biodisponibilidad de andrégenos libres, por lo cual no forma
parte de los criterios para el diagnéstico de SOP.

GRAFICA 12: GLICEMIA EN AYUNAS
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TABLA 13: COLESTEROL TOTAL

Rango* Frecuencia Porcentaje
< 200 mg/dI 26 89.7%
200-239 mg/dl 3 10.3%
>240 mg/dI 0 0%
TOTAL 29 100.0%

* Los rangos fueron tomados de Programa Integral para la Persona Adulta y Adulta Mayor (PIAM).
FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacién dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: Tabla 13 contiene los valores de colesterol Total que estan presentes en las
pacientes de estudio los cuales estan agrupados en rangos los cuales fueron tomados de
(PIAM). Los resultados obtenidos fueron un 89.7% estaban en un nivel éptimo y solo un
10.3% no se encontraban en niveles normales.

INTERPRETACION: La concentracion actualmente aceptada como normal de
colesterol en el plasma sanguineo (colesterolemia) de individuos sanos es de 120 a
200 mg/dl. De las pacientes en estudio 26, presentan un valor <200 mg/dl que representa
un 89.7% vy 3 de ellas un valor que oscila entre 200-239 mg/dl con un porcentaje 10.3%
esta alteracion lipidica unidas a otros factores de riesgo que con frecuencia coexisten en
el SOP aumentan el riesgo cardiovascular de estas mujeres, sin embargo, no esta bien
definida la evolucion de estos trastornos. Entonces vamos decir que se cumple el criterio
de hipercolesterolemia para 3 pacientes dentro de las pruebas bioquimicas.

GRAFICA 13: COLESTEROL TOTAL
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TABLA 14: COLESTEROL HDL

Rango* Frecuencia Porcentaje
<35 mg/dl 4 13.8%
35-45 mg/dI 9 31.0%
> 45mg/dl 16 55.2%
TOTAL 29 100.0%

*Programa Integral para la Persona Adulta y Adulta Mayor (PIAM).
FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacién dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: Tabla 14 contiene los rangos de colesterol HDL que més predominaron en
los examenes de laboratorio de las mujeres en estudio los cuales se agruparon en rangos
ya establecidos por (PIAM). En el cual estan representado con un 13.8% con Riesgo alto
de trastorno metabdlico y un 31% con riesgo moderado y 55.2% que tienen valores
deseables.

INTERPRETACION: Algunos estudios citados por ciertas publicaciones y articulos
cientificos, mostrarian que altas concentraciones de HDL tienen una caracter protector
contra las enfermedades cardiovasculares (ECV) y que bajas concentraciones de HDL
(por debajo de 35mg/dl) supondrian un aumento del riesgo de estas y otras enfermedades,
en base a esto podemos decir que el 55.2% de las pacientes tiene niveles optimos de
Colesterol HDL que no la incluiria dentro del perfil para considerar SOP, un 31% con
rangos entre 35-45 mg/dl y solo un 13.8% tendria riesgo de ECV por lo cual si tenemos
alteraciones lipicas de este resultado es factor coexistente para SOP.

GRAFICA 14: COLESTEROL HDL
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TABLA 15: COLESTEROL LDL

Rango* Frecuencia Porcentaje
< 100 mg/dl 21 72.4%
100-159 mg/dl 7 24.1%
> 160 mg/dI 1 3.4%
TOTAL 29 100.0%

*Programa Integral para la Persona Adulta y Adulta Mayor (PIAM).
FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccion de informacion dirigido a la poblacion en estudio.

ANALISIS: Tabla 15 contiene los rangos de colesterol HDL que més predominaron en
los examenes de laboratorio de las mujeres en estudio los cuales se agruparon en rangos
ya establecidos por (PIAM) en los cuales el 72.4% que equivalen a 21 pacientes estan en
valores 6ptimos y un 24.1% (7 pacientes) con riesgo moderado y solo el 3.4% (1 paciente)
tienen riesgo alto.

INTERPRETACION: Este otro tipo de colesterol, LDL o de Baja Densidad, forma parte
del perfil bioquimico para considerar que una paciente unido a otros estudios presenta
SOP. De las pacientes en estudio el 72.7% con 21 pacientes tienen niveles éptimos de
colesterol LDL lo que nos estaria indicando que més del 70% de la poblacion en estudio
no presenta alteracion lipidica de este resultado.

GRAFICA 15: COLESTEROL LDL
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TABLA 16: TRIGLICERIDOS

Rango* Frecuencia Porcentaje
< 150mg/dl 17 58.6%
150-199 mg/dI 9 31.0%
> 200 mg/dI 3 10.3%
TOTAL 29 100.0%

*Programa Integral para la Persona Adulta y Adulta Mayor (PIAM).
FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccion de informacion dirigido a la poblacion en estudio.

ANALISIS: Esta tabla contiene los rangos de triglicéridos de las pacientes en estudio. El
58,6% tiene valores menores de 150mg/dl, el 31% entre 150mg/dl-199mg/l y solo el
10.3% mayor de 200mg/dl.

INTERPRETACION: la mayoria de pacientes presentan niveles de colesterol deseables,
un porcentaje menor tienen niveles de riesgo moderado y solo 3 pacientes presentan
riesgo alto y por lo tanto cumplen uno de los criterios de laboratorio que aportan al
diagnostico de SOP.

GRAFICA 16: TRIGLICERIDOS
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TABLA 17: LAS PACIENTES CUENTAN CON ULTRASONIDO PELVICO

Opcidn Frecuencia Porcentaje
Si 29 100.0%
NO 0 0.0%
TOTAL 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: Tabla 17 contiene el niumero de pacientes en estudio que cuentan con
ultrasonido pélvico. EI 100% cuenta con este examen de gabinete.

INTERPRETACION: La ecografia tiene especial importancia en las mujeres con SOP
en busca de fertilidad y en las mujeres con signos de virilizacién. Resulta sorprendente
observar que los estudios con ecografia han demostrado que muchas de las mujeres
jévenes tienen ovarios con morfologia de poliquistosis, si bien muchas de ellas carecen
de otros sintomas de SOP. Este criterio es el que mas se encuentra en las pacientes con

esta enfermedad.

GRAFICA 17: LAS PACIENTES CUENTAN CON ULTRASONIDO PELVICO

Ultrasonido Pélvico
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TABLA 18: ULTRASONIDO PELVICO REALIZADO POR

Profesional que lo realizo Frecuencia Porcentaje
Médico Ginecologo 29 75.9%
Médico con curso de Ultrasonido 7 24.1%
Médico Radidélogo 0 0%
TOTAL 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: El 75.9% de pacientes, el ultrasonido pélvico fue realizado por médico
Ginecologo, el 24.1% por medico con curso en Ultrasonido y ninguno por médico

radiélogo.

INTERPRETACION: Dos tercios de los ultrasonidos fueron realizados por médico
ginecdlogo, si bien es cierto el uso de imagenes constituye un pilar fundamental en el
diagnostico de SOP, también depende la pericia de la persona que realiza el estudio,
siendo lo ideal que sea realizado por un meédico radiélogo.

GRAFICA 18: ULTRASONIDO PELVICO REALIZADO POR

FUENTE: Tabla 18
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TABLA 19: DIAGNOSTICO ULTRASONOGRAFICO

Diagnostico Frecuencia Porcentaje
Sindrome de Ovarios Poliquisticos. 5 17.2%
Multiples Foliculos Ovaricos 6 20.7%
Ovarios Poliquisticos 16 55.2%
Otros 2 6.9%
TOTAL 29 100.0%

FUENTE: Expediente clinico. Guia de recoleccién de informacion dirigido a la poblacién en estudio.

ANALISIS: El 55.2% del reporte de las USG fue Ovarios Poliquisticos, el 20.7% como
maultiples foliculos ovaricos y el 17.2% como Sindrome de Ovarios Poliquisticos.

INTERPRETACION: es muy importante el reporte del estudio, ya que dependiendo del
entrenamiento y la pericia del médico y la interpretacion del clinico se establecera este
como criterio valido o no para el diagnéstico de SOP. Aclaramos que en el reporte de este
examen no se deberia concluir como “Sindrome de ovarios Poliquisticos” ya que para
ello se necesitan otro criterio mas y no solo por reporte de usg.

GRAFICA 19: DIAGNOSTICO ULTRASONOGRAFICO
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7.1 PRUEBA DE HIPOTESIS.

UCSF DE ESTUDIO TOTAL DE CASOS
UCSFE Corinto 22
UCSFI Jocoro 31
UCSFB Agua caliente 10
Total 63 Casos

FUENTE: SIMMOW MINSAL 2016

TOTAL DE POBLACION DE LOS 3 MUNICIPIOS: 4449 Mujeres.

Numero de casos nuevos

Incidencia: 100
nedenca Poblacion Total en riesgo X

2449 0.0141604855

Incidencia:

Incidencia; 0.0141604855 x 100

INCIDENCIA ANO 2016: 1.4 %
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Para la prueba de hipotesis se realizd la Prueba de Fisher utilizando un analisis de varianza
(ANVA).

Datos.
Incidencia Global en afio 2015: 1.2%

Incidencia por mes en afio 2015: 0.10%

Total de la Poblacion de lugares de estudio: 4449 habitantes

Incidencia por mes 2016
Mes No Casos en los 3 lugares | Incidencia/mes
Enero 7 0.1570
Febrero 7 0.1570
Marzo 3 0.0670
Abril 6 0.1349
Mayo 5 0.1120
Junio 6 0.1300
Julio 11 0.2472
Agosto 7 0.1573
Septiembre 11 0.2470
Total (X) 63 1.4094
Promedio 0.1566
2(Promedio)? 0.2484

HIPOTESIS DE TRABAJO

Hi: La tasa de incidencia del sindrome de ovarios poliquisticos en la poblacion en estudio
supera el 1.2 %.

Ho: La tasa de incidencia del sindrome de ovarios poliquisticos en la poblacion en estudio
no supera el 1.2%.

Hi: SOP > 1.2% Ho: <1.2%
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Estas Hipdtesis se probaran mediante el Analisis de Varianza (ANVA) en donde la suma
de cuadrados es:

SC.Media= n(Y -/10)2
S.C.Emmor= x—l()’x d 2: rl} i (an—l} )*/n
SC.Total= 20 (yi-uo)

De los datos obtenidos tenemos:

SC.Media=  n(¥ - #0)* = 9(0.1566-0.10)= 0.5094

S.C. Error = 2=y (B M= 5494.(1.4097)2/9=0.0276

— n. e 2
SC.Toal= " Z=0i#0) § 509440.0276= 0.5370

FV | SC M Fo
Media |1 |07 4P n( Y 41 0y -up/e
Bror [n-] |[Da@e V)l |[PalyY )Y ell=§
Totd o [Dalwu

F tabla
FV GL SC M Fo (5%)
Media 1 0.5094 0.5094 147.65 5.32
Error
experimental 8 0.0276 0.00345
Total 9 0.537
Entonces:

F observado > F Tabla= Existe diferencia estadistica entre las medias que se estan
comparando.

147.65 >5.32 %

Existe diferencia significativa entre la tasa de incidencia del 2016 respecto a la tasa
de incidencia de 2015.

En conclusion: Se Acepta la Hipdtesis de Trabajo.

La tasa de incidencia del Sindrome de Ovarios Poliquisticos en la poblacion en estudio
supera el 1.2 %, con nivel de confianza del 95%.
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8. DISCUSION.

En la presente tesis se investigd la incidencia del sindrome de ovarios poliquisticos en
mujeres de 15 a 35 afios de edad que consultaron en las unidades comunitarias de salud
familiar de corinto y Jocoro del departamento de Morazan, y agua caliente del
departamento de La Union en el afio 2016. Durante la busqueda de informacion
epidemioldgica de dicha problematica en El Salvador no se encontrd estudios sobre
Incidencia de esta enfermedad; a nivel regional como tampoco latinoamericano.

Por lo cual se tuvo que consultar bases de datos del MINSAL, para tener un parametro de
como fue el comportamiento de la enfermedad en el afio 2015 y asi de esta manera poder
construir un fundamento para esta investigacion.

De acuerdo a lo anterior, la poblacion femenina de 15 a 35 afios registrada en censos
poblacionales DIGESTYC fue de 1, 078,346 mujeres; y los casos de consulta de primera
vez registrados en el afio 2015 segun la base de datos de SIMMOW en el MINSAL fue
de 12,781 casos de SOP, esto nos refleja una incidencia calculada del 1.2% para ese afio.

A partir de ese dato, se planted la siguiente Hipdtesis: La tasa de incidencia del sindrome
de ovarios poliquisticos en la poblacion en estudio supera el 1.2 %.

De los resultados obtenidos en esta investigacion se pudo deducir que la poblacién total
de los tres municipios en estudio fue de 4,449 mujeres segun los POA de las UCSF. Y las
pacientes diagnosticadas con SOP en el periodo comprendido de Enero a Septiembre del
presente afio fueron 63 casos. Entonces se determind que la incidencia para esta
investigacion fue del 1.4% para el afio 2016. De acuerdo a la prueba de hipétesis realizada
existio diferencia significativa con respecto a la del 2015, por lo tanto aumento la
incidencia y por consiguiente se acept6 la hip6tesis de trabajo.

Aunque se desconocen las causas del SOP se ha relacionado a multiples factores de riesgo
que predisponen a ese padecimiento, entre ellos la obesidad que segin en esta
investigacién demostr6 que mas de la mitad de las pacientes en estudio presentaron
sobrepeso y un 25% obesidad, que de acuerdo a estudios nutricionales el sobrepeso
predispone en un gran porcentaje a obesidad. En comparacion con un estudio realizado
en la Universidad de Guayaquil, Ecuador el 50% de las pacientes presentaron obesidad.

Otro factor relacionado es la irregularidad menstrual, a partir de los datos obtenidos en
esta tesis la mayoria de las pacientes, el 58.6% consulto por irregularidad menstrual
cumpliéndose asi un criterio diagnostico para esta enfermedad, comparado con el mismo
estudio realizado en Ecuador el 50% de las pacientes investigadas presentaban
irregularidad menstrual. La resistencia a la insulina también juega un papel importante
como factor de riesgo, esto se traduce fisiopatolégicamente que a medida se va
desarrollando la enfermedad puede producir aumento de los valores de glicemia, en este
estudio no se pudo evidenciar resistencia a la insulina ya que el 93.1% de las pacientes
presentaban valores normales y solo un pequerio porcentaje estaban alterados.

Siguiendo con el segundo objetivo del estudio se demostrd que todas las pacientes

cumplen el criterio diagnostico de poliquistosis ovarica por ultrasonografia, siendo este
uno de los examenes de gabinete mas accesibles debido a su facilidad de encontrarlo en
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el sistema de salud publica y privado a un bajo costo. En cuanto al criterio de
Hiperandrogenismo, se encontrd hirsutismo en el 41.4% de los casos y segun la
Ginecologia de Williams las mujeres con SOP tienen presente este signo en el 60% de los
casos. En lo que respecta al Acne, la bibliografia anterior refleja que el 15% de las
pacientes presentan este signo; en esta investigacion se demostrd que casi el 50% de las
mujeres tenian acné. Por lo anterior se argumenta que existe un aumento significativo con
respecto a la teoria. En lo que se refiere a la Acantosis Nigricans un tercio de las pacientes
tienen presente este estigma clinico, este dato se relaciona con los porcentajes obtenidos
de obesidad y resistencia insulinica.

Con el diagnostico adecuado es posible tratar eficazmente esta enfermedad. El
tratamiento a largo plazo puede ser necesario a modo de evitar complicaciones como la
Infertilidad o la reincidencia de la misma.

Las limitaciones que se encontraron en esta investigacion fueron en primer lugar, la falta
de estudios de esta enfermedad a nivel nacional y regional, por lo que para fundamentar
esta investigacion se tuvo que sacar una incidencia, tomando como base los casos
registrados en el 2015 en el pais. Segundo, la informacién oficial registrada en el
MINSAL tiene ciertas deficiencias por ejemplo, una paciente que ya fue diagnosticada en
el mes y consulta nuevamente para seguimiento, en el registro diario de consulta es
censado como si fuera primera vez el diagnostico en vez de censarse como subsecuente ,
esto ocasiona un sobreregistro de datos que altera el nimero de casos.

Para futuras investigaciones se recomienda continuar el estudio epidemioldgico y clinico
del SOP, en lo que respecta a la prevalencia de la enfermedad en el pais y en el estudio
de los datos de laboratorio que ayudan a su diagnostico. Asi mismo exhortamos a
continuar investigando sobre las caracteristicas clinicas de la enfermedad para en un
futuro correlacionarlas y proponer actualizaciones o nuevas definiciones en la poblacién
latinoamericana.
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9. CONCLUSIONES:

1.

La Incidencia de Sindrome de Ovarios Poliquisticos en los Municipios en estudio
fue del 1.4% para el afio 2016 y de acuerdo a la prueba de hipétesis realizada
existi¢ diferencia significativa con respecto a la del 2015, por lo tanto aumento la
incidencia. De las 29 pacientes diagnosticadas de Julio a Septiembre de 2016
todas cumplieron los criterios diagndsticos.

Los principales factores de riesgo identificados fueron; obesidad e irregularidad
menstrual ya que estos contribuyen al aparecimiento de Sindrome de Ovarios
Poliquisticos, més de la mitad de las pacientes con esta enfermedad presentan
aumento de peso.

El grupo poblacional méas afectado fueron las adolescentes, siendo el principal
motivo de consulta la irregularidad menstrual y a pesar que una de las
complicaciones en el SOP es la infertilidad, el 55.4% de las pacientes de estudio
son multiparas.

No se comprobd en este estudio la presencia de resistencia a la insulina ya que se
tomd como parametro para medir esta, la glicemia en ayunas y casi la totalidad de
las pacientes presento glicemia normal. Asi mismo solo un 10% de las pacientes
presentaron alteraciones en las pruebas bioguimicas realizadas, por lo que
predomino el hallazgo clinico de hiperandrogenismo para poder definir este
criterio.

Por si solo el criterio de poliquistosis ovarica por ultrasonido pélvico no hace
diagnostico definitivo de Sindrome de Ovarios Poliquisticos, se encontrd que la
mayoria de los diagnosticos se basaban en este hallazgo ultrasonografico y no eran
tomados en cuenta los otros 2 criterios; para hacer un diagndstico correcto deben
de estar presentes los 3 criterios o al menos 2 de estos, asi como se establece en la
ultima actualizacion de los Criterios de Rotterdam para hacer diagnéstico de SOP.

Existe un sobre registro de informacion en los datos del SIMMOW del Ministerio
de Salud en lo que respecta a esta enfermedad, ya que se encontraron diagnosticos
de primera vez registrados dos veces en el mismo mes y no subsecuente como
seria lo correcto.
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10. RECOMENDACIONES.

AL MINISTERIO DE SALUD:

1. Garantizar que todas las pacientes diagnosticadas con SOP reciban una atencion
Integral en Salud.

2. Elaborar un mejor filtro de ingreso de informacion al SIMMOW ya que se verifico
el Subregistro de pacientes con SOP como diagndstico de Primera Vez y era
subsecuente.

AL PERSONAL MEDICO:

3. Paraun diagnostico correcto de SOP deben de cumplirse los 3 criterios o al menos
2 de ellos los cuales son Oligoovulacién o anovulacion mas signos de
Hiperandrogenismo y/o alteraciones Bioquimicas y poliquistosis ovérica por
ultrasonido pélvico.

4. Incluir dentro del programa mensual de charlas educativas el tema; Sindrome de
Ovarios Poliquisticos debido a la incremento de esta enfermedad en las mujeres
de Edad Fértil.

5. Sugerimos a médicos ultrasonografistas en su reporte describir adecuadamente los
hallazgos de ovarios poliquisticos de acuerdo a la normativa descrita y no sellar

el diagnostico solo con este criterio.

6. Les exhortamos a todos los médico que al momento de registrar el diagnostico de
la enfermedad verifiquen si esta es consulta de primera vez o subsecuente.
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ANEXOS



Figura N° 1. Papel de la Resistencia Insulinica.
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Figura 1.- Papel de la resistencia insulinica (RI) en la fisiopatologia del Sindrome de Ovarios Poliquisticos (SOP) y el Sindrome
Metabdlico. Se esquematiza la determinante influencia de la RI y la hiperinsulinemia compensatoria en la génesis de la DMT2
(promoviendo la fatiga de la célula Beta), la dislipidemia y los riesgos de infarto agudo del miocardio. EI SOP resulta de la
hiperestimulacién ovarica con participacién de las adrenales lo que incrementa los riesgos de salud en estas pacientes.

89



Figura N° 2

Esquema del sistema de Ferriman-Gallwey para clasificacion de Hirsutismo.
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Fuente: Ginecologia de Williams 3° Edicion.
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Figura N° 3

Tipos de Obesidad

Fuente: Ginecologia de Williams 3° edicion. SECCION 2. CAPITULO 17. PAG.390 McGRAW-HILL INTERAMERICANA
EDITORES, S.A.de C.V.)
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Figura N° 4

A de ciprotenona
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Figura 4.- Medidas terapéuticas en el Sindrome de Ovarios Poliquisticos (SOP).
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Anexo n°1 Datos con los que se calculd Incidencia de SOP en 2015 segiin MINSAL.

Grupo Dispensarial ( a partir del 2012 )

Resumen ( excluye Odontologo )
Diagnéstico Principal desde e28.2 hasta e28.2
Periodo del 01/01/2015 al 31/12/2015

Especialista

Atenciéon Ambulatoria

Todo el Pais
Urbano y Rural /

MINSAL+FOSALUD

Supuestamente  Con Con b y

Depa Sano Riesgo Enfermo Discapacidad 0 0 0 D 6stico 6stico 0
San Salvador 7 33 5 0 2 847 1,773 2,669 3,317 5,986 739 6,725 89.01 10.99 5,986
Usulutan 59 35 25 1 1 259 227 1,568 1,546 3,114 197 3,311 94.05 5.95 3,114
Sonsonate 82 85 18 2 2 65 64 1,201 942 2,143 247 2,390 89.67 10.33 2,143
La Libertad 29 46 14 0 1 114 104 939 1,155 2,094 309 2,403 87.14 12.86 2,094
Santa Ana 21 30 5 1 1 146 401 881 1,103 1,984 332 2,316 85.66 14.34 1,984
Cuscatlan 27 28 10 0 2 201 530 576 1,407 1,983 278 2,261 87.7 12.3 1,983
San Miguel 7 33 6 0 1 210 274 823 794 1,617 120 1,737 93.09 6.91 1,617
La Paz 6 14 3 0 0 126 380 599 888 1,487 201 1,688 88.09 11.91 1,487
Cabafias 36 36 5 0 1 242 521 597 868 1,465 100 1,565 93.61 6.39 1,465
Chalatenango 8 68 6 1 0 92 232 462 936 1,398 121 1,519 92.03 7.97 1,398
La Union 4 3 8 0 0 143 328 663 581 1,244 57 1,301 95.62 4.38 1,244
Ahuachapan 16 11 4 0 0 29 16 629 541 1,170 73 1,243 94.13 5.87 1,170
San Vicente 13 16 7 0 1 47 107 533 617 1,150 68 1,218 94.42 5.58 1,150
Morazan 5 21 6 1 0 172 187 641 445 1,086 133 1,219 89.09 10.91 1,086
Total

Honduras 0 0 0 0 0 10 6 29 42 71 1 72 98.61 1.39 71
Guatemala 0 0 0 0 3 1 20 17 37 2 39 94.87 5.13 37
Total 320 459 122 6 12 2,706 5,151 12,830 15,199 28,029 2,978 31,007 90.4 9.6 28,029

FUENTE: MINSAL, SIMMOW.




Anexo N°2

Esquema de Fisiopatologia de Sindrome de Ovarios Poliquisticos

Hipotalamo -

L
A GnRM pulsa

Hipofiuls - Retroalimeniacion anormal

L
§ Indico LH-FSH

Giandula Ovarla (teca)
suprarrenal
Pertil anormal R X
e lipidos  ~ { Androgmos *  Adip = b Eutrona (no ciclicn)
| 4
' ' '
Piol | < Roslistencia Atrosin Utero
o Inssilinica — ~  tollcutar
) ' Hiperplasia
Hirsutismo, acne, Anavulaciony  endometrinl
noantosis nigricans amenarrea

Figura 1. Modelo que explica el comienzo y persistencia del sindrome de ovario poliquistico (SOP). Las alteraciones en la liberacion pulsatil de hormona liberadora
de gonadotropinas (GnRH) provoca una elevacion relativa de hormona luteinizante (LH) contra la biosintesis y secrecién de hormona foliculoestimulante (FSH). La
LH estimula la produccion ovérica de andrégenos, mientras que la escasez relativa de FSH impide el estimulo adecuado sobre la actividad de la aromatasa dentro de
las células de la granulosa, reduciendo de esta manera la conversion de andrégenos en el estrégeno potente estradiol.

Al aumentar los andrégenos intrafoliculares, el foliculo sufre atresia. La concentracion elevada de andrégenos circulantes contribuye a las anomalias en el perfi | de
lipidos de las pacientes y a la aparicion de hirsutismo y acné. Los andrégenos elevados también pueden provenir de la glandula suprarrenal.

Los andrégenos séricos elevados (principalmente androstenediona) se convierten en la periferia en estrégenos (principalmente estrona).

Puesto que la conversion se produce principalmente en las células del estroma del tejido adiposo, en las pacientes obesas con SOP la produccién de estrégenos
aumenta. Esta conversién genera la retroalimentacion crénica en el hipotalamo y la hipéfi sis, a diferencia de las fluctuaciones normales en la retroalimentacion que se
observan en presencia de un foliculo en vias de maduracion y de una concentracion rapidamente cambiante de estradiol. El estimulo endometrial de los estrégenos sin
oposicién provoca hiperplasia endometrial.

La resistencia insulinica por anomalias genéticas y/o incremento del tejido adiposo contribuye a la atresia folicular en los ovarios y a la aparicion de acantosis nigricans
en la piel.

La ausencia de maduracién folicular provoca anovulacién y oligopamenorrea ulterior.

Notese que este sindrome proviene en ocasiones de disfuncién primaria de cualquier de estos 6rganos o sistemas. Por ejemplo, la produccion ovérica excesiva de
androgenos puede deberse a una anormalidad intrinseca de la funcién enzimatica y/o al estimulo hipotalamo-hipofi sario anormal con LH y FSH.

El denominador comtn es un patrén hormonal no ciclico autoperpetuante

Fuente tomada de Ginecologia de Williams 3era Edicién
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Anexo N°3

Graduacién del Hirsutismo segun la Clasificacion de

Ferriman y Gallwey

REGION

GRADO

DEFINICION

Labio Superior

Pocos pelos en margenes externos

Pequefio bigote en margenes externos

Bigote desde mitad del labio a margenes externos

Cubierto

Pelos aislados

Mejillas Pequefias acumulaciones de pelos
3y4 Completamente cubierta
Pelos peri areolares
Torax Ademas, algunos en linea media

Fusion de areas anteriores con % partes cubiertas

Completamente

Espalda Superior

Pelos aislados

Algunos mas

w
N

Completamente cubierta

Espalda Inferior

Mechon de pelos en sacro

Con extension lateral

%, partes cubiertas

Completamente cubierta

Abdomen Superior

Pocos pelos en linea media

Algunos todavia en linea media

w
N

Cubierto totalmente

Abdomen Inferior

Pocos pelos en linea media

Banda en linea media

Banda maés acentuada en linea media

Crecimiento en V invertida

Pelo sin afectar mas de % partes de la superficie

< INFRPIRWNPKINEPRWNIREPK NP (RWINIP [NEPRIRWINPFP

Brazo Cubierto aungue no por completo
3y4 Completamente cubierto
Cubiertocompletamente dorsial;
Antebrazo 1,234 | 1y2peloaislado
3y 4 mas abundante
Muslo 1,2,3,4 | Como el brazo
1,2,3,4 | Como el brazo

Fuente Ginecologia de Williams 3° edicion.
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Anexo N° 4

Piramide poblacional de municipio de Corinto,
Departamento de Morazan MO1, aino 2016 segun
Proyecciones Poblacion DIGESTYC

= MASCULINO = FEMENINO

Fuente: POA de Municipio de Corinto MO 1y MO 2.

Piramide poblacional de municipio de Jocoro,
Departamento de Morazan,aio 2016 segun
Proyecciones Pobchién DIGESTYC

80y Mds =

75 79—I_
70 ﬂﬂ—l_
65— L

®* MASCULINO = FEMENINO

Fuente: POA de Municipio de Corinto MO 1y
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Pirdmide Poblacional del Municipio de la Unidn,
Departamento de la Union, Agua Caliente Ainho
2016 segun Poblacion DIGESTYC

80 ymés_f_
75 2 ] s

Fuente: POA Agua Caliente 2016
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Anexo N° 5. Formato de Reporte de Resultados

:"é;@ LABORATORIO DE
®ce-” ANALISIS CLINICO

“"MELANI™

S . - !- - [ q de Eu l l
BARRIO EL CENTRO, CORINTO MORAZAN.

Paciente: N°20 UCSF CORINTO, MORAZAN. Edad: 26 afios
Médico: JOSE LUIS APARICIO Fecha: 06/08/16

Muestra: sangre

Examen: Glucosa, Colesterol, Triglicéridos, HDL, LDL

GIUCOS@ et vttt ettt et et ettt e eaeeae e sses s e ete st sestess st ete e nraseseeeaeenaessersnas 91.2 Mg/dI
ValOr NOIMAL..eiiiiiceeeee ettt et et s et v et es et eaeereraneaeeee 65 —110 Mg/dl
(00 11=X 1=1 o IR 162.1 Mg/dI
ValOF NOFMI@La ittt ettt ettt et e et st st ete st e sa e st saesaeeresee saeene Hasta 200 Mg/dI
THIIICAIITOS . e vttt ettt et et e et et st e s e s eassae et s tes s saeestensnensessnas 204.8 Mg/dl
VLT NOTMI@L .t ittt ettt ettt ettt et ettt et eee e et eestestesesssestesaeasessessessensessensenssensensenas Hasta 150 Mg/d|I
1 USRS RSP SRR 42.2 Mg/dl
Valor NOIMAL... oottt ettt et r s e ra s b s e a e b e ases s e s e bennaan Mayor de 40 Mg/dI
LD Lt vev e eeeeee e eee e eee e see et e e e e e et e et e see e eeeseseeeses e see e 79.6 Mg/dl
AV Lo Tl o 1 0 = FE RO Menor de 100 Mg/dI
Observacion: Republica de El Salvador
Reportado por C.S.8.P.
LABORATORIO CLINICO
MELANI

NY Inscripcion 1565
Prop. Sr. Miller Egdan Benitez
Corinto, Maorazan
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Anexo N° 6
UNVERSIDAD DE EL SALVADOR.
FACULTAD MULTIDISCIPLINARIA ORIENTAL.

DEPARTAMENTO DE MEDICINA

GUIA DE RECOLECCION DE INFORMACION AL EXPEDIENTE CLINICO.

l. GENERALIDADES.

Paciente numero: Edad:

Namero de Expediente:

Direccion de Domicilio:

1. Motivo de Consulta:

Infertilidad Irregularidad Menstrual Dismenorrea Otras
Especificar
1. FACTORES ENDOCRINCOLOGIOS.
2. Edad de la Menarquia:
10 — 12 afios 13 — 14 afios Mayor de 15 afios No Datos
3. Sus Ciclos Menstruales son :
Regulares Irregulares: No Datos:

4. Ultima Menstruacion al momento de la Consulta:
Menstruando | |Hace 1 mes Hace 2 meses
5. Tiene Hijos: Sl NO
6. Indicé de Masa Corporal (IMC) :
< 18.5 kg/m? 18.6 — 24.9 kg/m?
30-34.9kg/m? 35-39.9kg/m?
1. FACTORES FISICOS.
7. Estigmas Clinicos descritas en expediente:
Acné Si No

Hirsutismo Si No

Hace 3 0 mas meses

25 — 29.9kg/m?

>40kg/m?

No Datos

No Datos
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10.

11.

12.

Acantosis Nigrins Si No No Datos

FACTORES DE LABORATORIO Y DE GABINETE
Tiene Perfil Lipidico o Glicemia Previo: Si No
Si la respuesta es “NO” pase a la pregunta 10

Resultados de Examenes :
GLICEMIA:
<100 mg/dl 100-125 mg/dl >126 mg/dl |__| No Datos

COLESTEROL TOTAL:

< 200 mg/dl 200-239 mg/dl >240 mg/dl No Datos

COLESTEROL HDL.:

< 35 mg/dl 35-45 mg/dl >45 mg/dl No Datos

COLESTEROL LDL:

< 100 mg/dl 100-159 mg/dl >160 mg/dl No Datos

TRIGLICERIDOS:

< 150 mg/dI 150-199 mg/dl >200 mg/dl No Datos

Tiene Ultrasonografia Pélvico:
Si No

El Estudio fue realizado por:
Médico Radidlogo

Médico Ginecélogo

Meédico con curso de ultrasonografia
Diagnostico Ultrasonogréfico :
Sindrome de Ovarios Poliquisticos
Multiples Foliculos Ovaricos
Ovarios Poliquisticos

Otros
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Anexo N°7
CONSENTIMIENTO INFORMADO

Estimada paciente:

Por medio de la presente le informamos del desarrollo del estudio de investigacion:
Prevalencia del Sindrome de Ovarios Poliquisticos en mujeres de 15 a 35 afios de edad
que consultan en las Unidades Comunitarias de Salud Familiar de Corinto y Jocoro del
departamento de Morazan y Agua Caliente del Departamento de La Union en el afio
2016.

Por lo anterior solicitamos su valiosa colaboracion para la realizacion del presente estudio
ya que dara mayor relevancia al desarrollo del mismo y contribuira a sentar un precedente
de investigacion sobre esta enfermedad en el pais.

Lugar y fecha:

Yo, de

afios de edad, he comprendido los objetivos del estudio de investigacion y
AUTORIZO se me puedan evaluar caracteristicas clinicas y examenes de laboratorio
como parte del proceso de estudio.

Segun lo anterior firmo conforme,

F.

Firma o huella.
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Anexo N°8 Cronograma de Actividades

No

ACTIVIDADES:

SEMANAS

Sept-16

Reuniones  Generelaes  con la
Coordinacion del Proceso de graduacion.

Elaboracion y presentacion del perfil de
investigacion.

Aprobacion del fema de investigacion.

Elaboracion  del  protocolo  de
investigacion.

Presentacion escrifa del protocolo de
investigacion.

Ejecucion de la investigacion

Tabulacion analisis e inferpretacion de
resultados.

Discusion y prueba de hipotesis.

Elaboracion ~ de  conclusiones 'y
recommendaciones.

Redaccion de informe final

Enrega del informe final

Defensa  del informe final de
graduacion.
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Anexo N° 9 Presupuesto y Financiamiento

RUBROS PRECIO PRECIO
UNITARIO | TOTAL EN
EN USD USD
PERSONAL
Transporte $00.00 $00.00
Viaticos $00.00 $00.00
EQUIPO Y SUMINISTROS INFORMATICOS
Mantenimiento de computadoras $15.00 $45.00
MATERIALES Y SUMINISTROS DE OFICINA
Impresiones $0.15 $120.00
Fotocopias $0.03 $30.00
Material bibliografico $25.00 $25.00
Insumos didacticos (Lapiceros, folders, etc) $50.00 $50.00
Impresion de tesis de graduacion. $50.00 $150.00
PRUEBAS DE LABORATORIO
Ex&menes de laboratorio clinico. $290.00 $290.00
TOTAL $710.00
10% de imprevistos $71
GRAN $781.00
TOTAL

La investigacion sera financiada por el grupo investigador.
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Anexo N° 10

Abreviaturas
ACO: Anticonceptivos orales.
ASRM: American Society of Reproductive Medicine.
CYP17A1: Citocromo P450 17AL.
DHEAS: Dehidroepiandrosterona Sulfato.
DHT: Dihidrotestosterona.

DIGESTYC: Direccion general de estadisticas y censos del ministerio de economia.

DM2: Diabetes Mellitus tipo 2.

ESHRE: European Society of Human Reproduction and Embriology.
FSH: Hormona Foliculo Estimulante.

GLUT1: Transportador de Glucosa 1.

GnRH: Hormona liberadora de Gonadotropina.

HDL.: High Density Lipoprotein (Lipoproteina de alta densidad).
IMC: indice de Masa Corporal.

LDL: Low Density Lipoprotein (Lipoproteina de baja densidad).

LH: Hormona Luteinizante.

NIH National Institutes of Health.

NICHD: National Institute of Child Health and Human Developement.
ONU: Organizacion de las Naciones Unidas.

OPS: Organizacién Panamericana de la Salud.

POA: Plan Operativo Anual.

RI: Resistencia a la insulina.

SHBG: Globulina transportadora de Hormona Sexual.

SOP: Sindrome de Ovarios Poliquisticos.

Tg: Trigliceridos.

UCSF: Unidad Comunitaria de Salud Familiar
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ANEXO N° 11 Distribucion Fisher.
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Anexo N°12. Glosario.

Adrenarquia: Aumento en la secrecion de andrégenos por la corteza suprarrenal. Se
inicia en la pubertad y estimula la aparicién de vello axilar y pubiano.

Amenorrea: Ausencia de la menstruacion.

Androgenos: Nombre genérico de las hormonas sexuales esteroideas que estimulan el
desarrollo de los caracteres sexuales masculinos. La mas importante es la testosterona

Anovulacién: Ausencia de ovulacion a causa de un trastorno funcional (problemas
ovaricos o endocrinos), por causas normales (antes de la pubertad y durante
la menopausia) o por induccion mediante la toma anovulatorios.

Apolipoproteina: Proteina que se une a los lipidos en la sangre (triacilgliceroles,
fosfolipidos, colesterol y ésteres de colesterol) y los transporta a los diferentes érganos
cuando carecen del componente lipidico.

Dismenorrea: Menstruacién dolorosa.
Eumenorrea: Menstruacion normal.

Ecografia: es un procedimiento que permite obtener imagenes de muchas de las
estructuras de nuestro organismo a través de ondas de ultrafrecuencia.

Fertilidad: Capacidad sexual para la reproduccion. Requiere la normalidad anatomica
y funcional del aparato genital femenino y masculino.

Gestageno: Hormona natural o sintética, con efectos similares a la progesterona. Posee
efectos establecidos sobre el Utero y vagina, durante el ciclo menstrual, y es necesaria
para el desarrollo del tejido mamario y el mantenimiento del embarazo.

Hipercolesterolemia: elevacion de los niveles plasméticos de colesterol.

Hiperprolactinemia: Elevacion de la concentracion circulante de prolactina en el
plasma. Ocurre fisiolégicamente en el embarazo, coito y situaciones de estrés.

Hirsutismo: Abundancia de vello, especialmente llamativo en la mujer o en los nifios.

Incidencia: Medida del nimero de casos nuevos de una enfermedad entre el total de
personas en riesgo de padecerla durante un periodo de tiempo determinado.

Infertilidad: Imposibilidad de llevar un embarazo a su término por producirse un aborto
0 un parto inmaduro, con muerte del feto. Si se refiere al hombre, la infertilidad se
entiende como una disminucion de la fertilidad que puede ser reversible.

Mastodinia: Sintoma consistente en el dolor en la glandula mamaria.
Menarquia: Fecha en la que la mujer tiene la primera menstruacion de su vida.

Menometrorragia: Sangrado menstrual abundante e irregular.
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Metrorragia: Hemorragia uterina que no guarda relacion con los dias del ciclo
menstrual. Suele ser de larga duracion. La causa puede ser funcional (hormonal) u
orgénica (tumores).

Menstruacion: Hemorragia periddica genital que tiene la mujer en la época de madurez
sexual. En ella se elimina la mucosa endometrial en fase de secrecion. La menstruacion
es verdadera solamente en los ciclos en los que ha habido ovulacion.

Oligomenorrea: Disminucion de la frecuencia del nimero de menstruaciones. Aparece,
por ejemplo, con intervalos superiores a los 35 dias. Puede asociarse, también, a la
disminucion de la cantidad de la pérdida menstrual (oligohipomenorrea).

Prevalencia: proporcién de individuos de un grupo o una poblacion que presentan una
caracteristica o evento determinado en un momento o en un periodo determinado.

Sindrome: es un cuadro clinico o un conjunto sintomatico que presenta alguna
enfermedad con cierto significado y que por sus propias caracteristicas posee cierta
identidad; es decir, un grupo significativo de sintomas y signos (datos semioldgicos),
que concurren en tiempo y forma, y con variadas causas o etiologia.

Subfertilidad: Condicion que afecta a las parejas que ya han concebido, o que han
tenido un aborto, o que han dado a luz un primer hijo pero que ahora estan presentando
dificultades para que aumente la familia. Ver también infertilidad o infertilidad primaria.

Virilizacion: Sintomas de masculinizacion en la mujer con la aparicion de caracteres
sexuales secundarios propios del varon.
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