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POLIQUISTICOS Y REPRODUCCION

INTRODUCCION

El sindrome de ovarios poliquisticos es la afeccién endocrinolégica mas cdmun en mujeres y afecta
entre el 8-13% de las mujeres en edad reproductiva.

Es una entidad compleja y multifactorial en la que intervienen factores genéticos, ambientales y
transgeneracionales.

Se caracteriza por desequilibrio en las seiales del eje hipotalamo -hipéfisis-ovario que provoca
hiperandrogenismo ovarico y suprarrenal. Se asocia también a alteracidn de la resistencia a la insulina,
que se ve agravada por la acumulacién y disfuncién del tejido adiposo. El cuadro clinico por tanto
implica alteraciones metabdlicas, reproductivas y psicoldgicas. La obesidad se vincula al sindrome de
ovario poliquisticos con una prevalencia entre el 4-14%.

DIAGNOSTICO

Se requiere de la presencia al menos de dos de los siguientes criterios:

e OLIGOANOVULACION/ ANOVULACION
e HIPERANDROGENISMO

e EVALUACION ECOGRAFICA

Los niveles de hormona antimillerina adn no se considera una herramienta de diagndstico en el SOP.

En funcidn de la presencia o no de estas tres caracteristicas se establecen 4 patrones fenotipicos segin
gupos clinicos como AEPCOSS( Android and Excess and Policystic Ovary Syndrome Society).
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CRITERIOS

1- Oligo-ovulacién
2- Signos clinicos o bioquimicos de Hiperandrogenismo
3- Ovarios poliquisticos a la ecografia transvaginal

* Exclusion de otras patologias que presenten hiperandrogenismo y/o oligo-ovulacion

SUBFENOTIPO A: SUBFENOTIPO B: SUBFENOTIPO C: SUBFENOTIPO D:

- Oligo-ovulacion. - Oligo-ovulacion. - Hiperandrogenismo. - Oligo-ovulacion.

- Hiperandrogenismo clinico - Hiperandrogenismo clinico o de laboratorio - Eco compatible con
o de laboratorio. clinico o de labora- - Eco compatible con SOP.

- Eco compatible con SOP. torio. SOP.

El hiperandrogenismopuede evaluarse clinica y analiticamente, siendo preciso un exdmen exhaustivo.
Evaluar la presencia de acné, hirsutismo y alopecia ( en mujer adulta) . La evaluacion clinica del
hirsutismo debe basarse en patrones estandarizados como la denominada puntuacién modificada de
Ferriman-Gallwey)

Debemos utilizar la determinacién de testosterona libre o biodisponible asi como el indice de
androgenos libres para el diagnostico de hiperandrogenismo bioquimico.

La androstendiona y deshidroepiandrosterona tienen un papel limitado en el diagndstico del sindrome
de ovarios poliquisticos.

Es preciso estar al menos tres meses sin anticoncepcion hormonal para evaluar el hiperandrogenismo.

El patrén ecograficodebe utilizarse para diagndstico de SOP en pacientes tras al menos 8 afios despues
de menarquia, por la alta incidencia de ovarios multifoliculares en esta etapa. Un recuento folicular de
al menos 20 foliculos o volumen ovarico igual o superior a 10 ml en cualquiera de los ovarios se
establecen como criterios ecograficos de SOP.

La disfuncién ovulatoria se caracteriza por oligoanovulacién con mentruaciones irregulares como se

refleja en la siguiente tabla.
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Criterios diagnosticos del sindrome de ovarios poliquisticos segtin el consenso de Rotterdam

Amenorrea primaria : Ausencia de menarquia a los 15 afios o > 3 afios tras el inicio de telarquia.

Ciclos menstruales irregulares:
- Normal el primer afio despues de menarquia
- >1 y<3 afios tras menarquia:<21 o >35 dias o < 8 ciclos por afio

->1 afio después de menarquia : > 90 dias para cualquier ciclo.

El diagndstico de SOP no debe realizarse antes de los 2 afios posteriores a la menarquia.

En una gran proporcién de mujeres , las caracteristicas clinicas del SOP mejoran con la edad, asi en la
42 década, los ciclos menstruales se vuelven mas regulares y los niveles de andrégenos se normalizan.

REPERCUSIONES CLiNICAS ASOCIADAS AL SINDROME DE OVARIOS
POLIQUISTICOS

Obesidad.En los ultimos metaandlisis publicados el riesgo de obesidad en mujeres con SOP era cuatro
veces mayor que en grupo control y en las mujeres blancas superior con respecto a las asidticas. La
acumulacidn de grasa en fundamentalmente abdominal.

Resistencia a la insulina- Diabetes. Las mujeres con SOP presentan riesgo elevado de desarrollar
insulin-resistencia, Diabetes miellitus tipo Il y diabetes gestacional, ademas es independiente del peso
segln algunos estudios.

Sindrome metabdlico( dislipemia, hipertensidn, intolerancia glucosa o diabetes tipo II) Su
prevalencia es de 3-5 veces superior a poblacidén sana. Las mujeres en edad reproductiva y
adolescentes con SOP tienen un riesgo dos veces mayor de sindrome metabdlico, con riesgo mas
elevado en el fenotipo hiperandrogénico

Hiperplasia endometrial. El cdncer de endometrio es cuatro veces mds frecuente en mujeres con SOP,
aunque el cribado ecografico de rutina no esta recomendado.

Esterilidad — Infertilidad. La anovulacidn representa el 25-30% de las causas de esterilidad, aunque
existen otras causas asociadas. El 20 % de las parejas que acuden a consulta de reproduccién
presentan SOP como diagndstico. La produccidn elevada de LH asi como el hiperandrogenismo se
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relacionan con un desarrollo folicular deficiente. La obesidad y resistencia a la insulina se asocian a
cambios hormonales que conllevan alteraciones endometriales y por ello alteraciones en la
implantacién embrionaria.

TRATAMIENTO

Cambios estilo de vida.Sin lugar a dudas en la primera medida terapeutica eficaz , siendo en control de
peso la estrategia de tratamiento inicial. Se debe recomendar la intervencién dietética y mediante
ejercicio fisico como establecen las recomendaciones basadas en la evidencia en cuanto a tratamiento
del SOP. Se requiere abordaje multidisciplinar para conseguir actividad fisica entre 150-75 minutos a
las semana junto a IMC inferior a 30 kg/m?.

La pérdida de peso tiene un efecto positivo sobre el hiperandrogenismo y las caracteristicas
metabdlicas del SOP.

Tratamiento farmacolégico

Hiperandrogenismo

Como la hiperinsulinemia promueve el hiperandrogenismo, el tratamiento farmacoldgico se
recomienda como terapia de segunda linea, tras la modificacién en estilo de vida. Tanto los
tratamiento cosméticos depilatorios como el uso de anticonceptivos orales permiten reducir los
sintomas asociados al hiperandrogenismo. Dentro del antinconceptivo orales el maseficaz tras 3-6
meses de tratamiento con los que presentan la combinacion etinilestradiol/ drosperinona. Segun la
OMS el acetato de ciproterona ( Diane 35) solo debe usarse como segunda linea para acné o
hirsutismo persistente, dado el mayor riesgo de tromboembolismo asociado.

Disfuncion ovulatoria

El uso de anticonceptivos orales son eficaces para tratar las irregularidades menstruales , no existiendo
consenso en cuanto a superioridad de ninguna combinaciéon estrégeno-progestageno.

El Inositol esta una vitamina del complejo B que aumenta la sensibilidad a la insulina mejorando el
perfil hiperandrogénico, restableciendo ovulacién espontanea y meorando el desarrollo ovocitario.
Segun las recomendaciones basadas en la evidencia el inositol ( en cualquier forma) debe considerarse
una terapia experimental en el SOP, con evidencia emergente sobre su eficacia, que marca la
necesidad de mas investigacion.

Sindrome metabdlico

La metformina se podria recomendar en mujeres adultas con SOP, segun las Ultimas guias, para el
tratamiento del sobrepeso y resistencia a la insulina, mejorando los resultados hormonales y
dietéticos. El bajo coste, la disponibilidad y el bajo perfil de efectos adversos avalan su uso.

La metformina debe valorarse como tratamiento en mujeres con IMC >25 Kg/ m?.

La nueva guia fomenta la combinacién de metformina y anticonceptivos orales , especialmente en
mujeres con sobrepeso u obesidad con SOP.
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Cuando se prescribe metformina se debe iniciar con una dosis baja ( 500 mg a la semana) para
minimizar los efectos secundarios ( gastrointestinales) que generalmente son dosis dependiente y
autolimitados. La dosis habitual oscila entre 1500-2000 mgr diarios.

El uso de medicamentos para la obesidad esta limitado por su alto precio y baja disponibilidad, pero la
evidencia actual respaldan su eficacia, especialmente los agonistas del péptido similar al glucagdn tipo
1 ( GLP-1) en el tratamiento de la obesidad en las mujeres cono SOP; en lugar de la metformina.

Anovulacion
El Citrato de clomifeno

Es el inductor de la ovulacién mas utilizado en mujeres con SOP. Es un antiestrogénico que provoca un
pico de FSH y la consecuente estimulacidn ovarica. Se administra entre el 32 o 52 dia del ciclo, en dosis
de 50 mgr /24 horas via oral( maximo 150 mgr / 24 horas en funcion de respuesta) durante 5 dias

consecutivos. Se aconseja vigilancia ecografica durante el ciclo. Se recomienda un mdaximo de 6 ciclos.

Podria utilizarse solo en mujeres con SOP , con infertilidad anovulatoria y sin otros factores asociados
de infertilidad.

El citrato de clomifeno si se administra junto a metformina mejora las tasas de ovulacion, embarazo y
recien nacido vivo. Tambien puede utilizarse la combinacién metformina y citrato de clomifeno en
mujeres resistentes a citrato de clomifeno.

Letrozol

En un farmaco antiestrogénico al inhibir la aromatasa e inhibir la conversién de androstendiona y
testosterona en estradiol. Tiene menor efecto antiestrogénico que citrato de clomifeno sobre
endometrio y sobre moco cervical. La dosis mas utilizada son 5 mgr cada 24 horas via oral durante 5
dias consecutivos entre el 32 al 52 dia del ciclo.

Hoy dia las actuales guias clinicas y recomendaciones basadas en la evidencia establecen el
tratamiento de letrozol como un tratamiento farmacolégico de primera linea para la induccién de la
ovulacion en pacientes con SOP con clinica anovulatoria y sin otra causa aparente; para mejorar las
tasas de ovulacidn, embarazo y recien nacido vivo.

Gonadotropinas

La induccion de la ovulacién con gonadotropinas debe considerarse como tratamiento de segunda
linea en pacientes con SOP sin otros factores asociados, tras fracaso de tratamiento con inductores de
la ovulacidén orales. Igualmente debe considerarse como primera eleccion en pacientes con SOP y otros
factores de esterilidad asociados.

Existen multiples preparados en el mercado, no existiendo diferencias significativas entre los distintos
preparados.

No es posible en la actualidad establecer una dosis inicial, siendo preciso individualizar dosis en
funcién de las pacientes, utilizando patrones de pauta ascendente en funcidn de la respuesta .



Guia de
sindrome de ovarios poliquisticos y reproduccion SAE“

SOCIEDAD ANDALUZA DE GINECOLOGIA Y OBSTETRICIA

Pueden usarse asociadas a metformina oral en mujeres con SOP e infertilidad ovulatoria y resistencia
previa a tratamientos con gonadotropinas.

Los ciclos con gonadotropinas para obtener una respuesta adecuada en inseminacion artificial, suelen
ser ciclos de varias semanas , recomendandose inicio con dosis bajas en pauta ascendente. Los riesgos
asociados en funcién del protocolo elegido pueden ocasionar una no respuesta o una
hiperestimulacion ovarica.

Cuando se prescriben gonadotropinas es necesario considerar:

- Coste y disponibilidad

- Experiencia necesaria para su uso en induccién de la ovulacion.

- Monitorizacién ecografica intensiva.

- No diferencia de eficacia clinica entre los distintos preparados disponibles.

- Los protocolos de baja dosis de gonadotropinas optimizan el desarrollo multifolicular.

- El riesgo y las implicaciones de un posible embarazo multiple.

Drilling ovarico laparoscépico

La multipuncién ovarica es un tratamiento que favorece la ovulacién espontanea tras
electrocoagulacion de la superficie ovarica.

La cirugia ovarica se considera una terapia de segunda linea para mujeres con SOP, resistentes a
citrato de clomifeno, con clinica anovulatoria y sin otros factores de esterilidad.

Podria ofrecerse como tratamiento de primera linea si la laparoscopia esta indicada por otra razén en
mujeres con SOP.

Debe tenerse en cuenta :

- El coste comparativo

- La experiencia necesaria para su uso en induccién de la ovulacién
- Los riesgos intraoperatorios y postoperatorios

- Posibilidad de reduccion de reserva ovdrica

- La formacidn de adherencias perianexiales

Resistencia a induccion de la ovulacion

La fecundacion in vitro es la alternativa al fracaso de induccion de la ovulacidn en pacientes con SOP.
Dado el riesgo aumentado de hiperestimulacion ovarica, se considera de primera eleccién el protocolo
de estimulacion con antagonistas , dado que permite sustituir la administracion de BHCG por andlogo
de GnRH como inductor de la ovulacidn. Las dosis de gonodatropinas deben individualizarse en funcién
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de la edad, funcién ovarica e IMC. La transferencia embrionaria diferida y el tratamiento coadyuvante
con metformina pueden mejorar los resultados reproductivos.
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