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Caracterizacion de mujeres universitarias con sindrome

de ovario poliquistico en Costa Rica

(Characterization of university women with polycystic ovarian
syndrome in Costa Rica)

Mariann Gonzalez-Salazar?, Ricardo Chinchilla-Monge?, lleana Holst-Schumacher?,
Max Ruiz-Corella*, Minor Calderdn-Jiménez®, Mauro Barrantes-Santamaria®

Resumen

Objetivo: Caracterizar un grupo de mujeres universitarias costarricenses con
sindrome de ovario poliquistico mediante una evaluacion clinica y bioquimica.

Métodos: Estudio observacional-descriptivo en que participaron 160 mujeres
costarricenses con edades comprendidas entre los 17 y 28 anos con el fin
de identificar posibles asociaciones al sindrome de ovario poliquistico. Se
estudiaron algunas de sus caracteristicas fisicas y parametros clinicos, como
sobrepeso, acné, hirsutismo, abortos espontdneos y trastornos menstruales,
junto con parametros bioquimicos, tales como glucosa, perfil lipidico, insulina,
testosterona total y TSH, entre otros. Los datos fueron analizados aplicando
estadistica descriptiva. La prueba t-Student se utiliz6 para comparar los
promedios de las variables con distribucion normal, mientras que la prueba de
Mann-Whitney se realiz6 para variables no paramétricas. Un valor de p < 0,05
se consider6 como significativo. Los coeficientes de Spearman se utilizaron para
determinar los niveles de correlacion entre las diferentes variables del estudio.

Resultados: Las mujeres con sindrome de ovario poliquistico presentaron
valores significativamente mas altos en relacién con las mujeres sin el sindrome
en las variables de peso (p = 0,003), el indice de masa corporal (p < 0,001), asi
como de la concentracién sanguinea de testosterona total (p < 0,001), LDL-
colesterol (p = 0,020), triglicéridos (p < 0,001) y el indice de Castelli (p < 0,001).
La concentracion de HDL-colesterol (p < 0,001) fue més alta en las mujeres sin
el sindrome. Ademas, se observo una proporcion mas alta de mujeres con el
sindrome que presentaban resistencia a la insulina (p = 0,007), la relacién LH/
FSH > 2,8 (p = 0,009), hirsutismo (p = 0,001), trastornos menstruales (p=0,029) y
obesidad (p=0,014) en comparacion con las mujeres sin el sindrome.

Conclusiones: Elhiperandrogenismo,laresistenciaalainsulina,laconcentraciéon
de lipidos alterada e indices de Castelli elevados son los parametros bioquimicos
mas prevalentes en la muestra de mujeres costarricenses con sindrome de
ovario poliquistico. La ejecucién de proyectos con perfiles bioquimicos mas
amplios junto con pruebas de ultrasonido son los nuevos retos para futuras
investigaciones del sindrome de ovario poliquistico en Costa Rica.

Descriptores: Insulina, resistencia a la insulina, sindrome de ovario poliquistico,
obesidad.
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Abstract

Aim: Describe some clinical findings and biochemical characterization of a
sample of Costa Rican university women with polycystic ovarian syndrome.

Methods: Observational-descriptive studywhere 160 CostaRicanwomenbetween
17 and 28 years old participated. Some physical characteristics and clinical
parameters (overweight, acne, hirsutism, spontaneous abortions, menstrual
disorders, among others) and biochemical parameters (glucose, lipid profile,
insulin, total testosterone, TSH, among others) associated with the syndrome
were studied. Data was analyzed applying descriptive statistics. The t-Student
test was used to compare the means of the variables with normal distribution,
while the Mann-Whitney test was performed for non-parametric variables. A p
value < 0.05 was considered significant. Spearman’s coefficients were used to
determine the levels of correlation between the different study variables.

Results: Women with Polycystic Ovarian Syndrome presented significantly higher
values in relation to women without the syndrome in the variables of weight (p =
0.003),bodymassindex (p<0.001),aswell asblood total testosterone concentration
(p < 0.001), LDL-cholesterol (p = 0.020), triglycerides (p < 0.001) and the Castelli
index (p < 0.001). HDL-cholesterol concentration (p < 0.001) was significantly
higher in women without the Syndrome. In addition, there was a significantly
higher proportion of women with the syndrome who had insulin resistance (p =
0.007), LH/FSH ratio > 2.8 (p = 0.009), hirsutism (p = 0.001), menstrual disorders
(p=0.029) and obesity (p=0.014) compared to women without the syndrome.

Conclusions: Hyperandrogenism, insulin resistance, altered lipid concentrations
and high Castelli Indexes are the most prevalent biochemical parameters in the
sample of Costa Rican women with Polycystic Ovarian Syndrome. The execution of
projects with broader biochemical profiles together with ultrasound tests are the
new challenges for future research on Polycystic Ovarian Syndrome in Costa Rica.

Keywords: Insulin, insulin resistance, polycystic ovary syndrome, obesity.
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El sindrome de Stein-Leventhal, también cono-
cido como sindrome de ovario poliquistico (SOP), es la
principal disfunciéon endocrino-metabdlica que afec-
ta a las mujeres en edad reproductiva.’? Es un cuadro
clinico heterogéneo y complejo que se ha asociado
con el 75 % de los casos de infertilidad anovulatoria'-?
y que afecta a una de cada quince mujeres a nivel
mundial.* El Instituto Nacional de Salud (NIH, por sus
siglas en inglés) de los Estados Unidos de América*
estima que su prevalencia es del 7 %, mientras que la
prevalencia puede variar desde un 5 % hasta un 22 %
segln diferentes poblaciones estudiadas.">® Aguirre
y colaboradores (2007) han reportado hasta un 15 %
de prevalencia de SOP en mujeres latinoamericanas.®
Esta variabilidad encontrada a nivel mundial en la
prevalencia de este sindrome depende de los criterios
utilizados para su diagnostico."?’

En 1990, el NIH definié el SOP como la pre-
sencia de disfunciéon ovarica con hiperandroge-
nismo bioquimico o clinico y la exclusion de otros
padecimientos como el sindrome de Cushing, la hi-
perplasia adrenal congénita, la hiperprolactinemia,
los tumores adrenales secretores de andrégenos o
la disfuncién tiroidea.*® En el ano 2003, 1a Sociedad
Europea de Reproduccion y Embriologia y la Socie-
dad Americana de Medicina Reproductiva propu-
sieron agregar, a los criterios definidos por el NIH,
la presencia de ovarios poliquisticos en la ultraso-
nografia como otro criterio diagnoéstico.’

De acuerdo con la guia internacional basada en
la evidencia del SOP del 2018, entre la sintomatologia
se encuentra: ciclos menstruales irregulares (oligo-
menorrea o amenorrea), disfuncién ovarica, hiperan-
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drogenismo bioquimico, hiperandrogenismo clinico y
ovarios poliquisticos detectados por ultrasonido.!®

La presencia de dos o mas de estos criterios
sugiere el diagnodstico de SOP y da origen a cuatro
fenotipos en los que los ovarios poliquisticos
no necesariamente deben estar presentes para
definir el sindrome, y en los que tampoco la
presencia de ovarios poliquisticos por si sola
establece dicho diagnostico.!' Recientemente, se
ha observado que cada uno de estos fenotipos se
asocia a manifestaciones clinicas, reproductivas
y metabdlicas distintas, asi como a un riesgo
metabdlico diferente.’? La principal causa
patoldgica del SOP ha pasado de los ovarios al eje
hipotalamo-hipdfisis y a defectos en la actividad de
la insulina, donde el hiperandrogenismo ovarico
o adrenal es el hallazgo mas consistente a nivel
bioquimico y es la clave para el diagnéstico del
SOP, con o sin acné o hirsutismo.*

Hasta el momento, el desarrollo del SOP no se
ha podido atribuir a una sola causa y la evidencia
cientifica sugiere que es un modelo multifactorial
en el que intervienen factores ambientales, poli-
morfismos y mutaciones genéticas.’®> Los meca-
nismos fisiopatolégicos que producen el SOP atn
se desconocen, pero existen algunas condiciones
que favorecen el desarrollo del hiperandrogenis-
mo, considerado el hallazgo bioquimico mds con-
sistente del sindrome. Entre estas condiciones, se
menciona la obesidad centripeta y la resistencia a
la insulina (RI).”!* Existe una asociacién bien cono-
cida y compleja entre el SOP, la hiperinsulinemia y
la RI.”® La RI es un contribuyente fisiopatologico en
el 50-60 % de las mujeres con SOP, aunque no esté
considerada como criterio diagnostico del sindro-
me.!'®!" La prevalencia promedio de RI entre las mu-
jeres con SOP es de entre 50 % y 75 % y es mas alta
en mujeres con obesidad.'® Un metaanalisis mostré
que las mujeres con SOP, comparadas con las muje-
res sin SOP, tienen aproximadamente un aumento
de 2 veces el riesgo de padecer intolerancia a los
carbohidratos, diabetes mellitus tipo 2 y sindrome
metabdlico.*181920 Ademas, la conversion de intole-
rancia a los carbohidratos a diabetes mellitus tipo 2
es mas acelerada en mujeres con SOP.!3

El SOP es un trastorno endocrino que afecta a
una de cada cinco mujeres en edad fértil, con mani-
festaciones psicoldgicas, metabdlicas y reproducti-
vas, por lo que tiene un impacto negativo en la salud
fisica y mental de quienes lo padecen.” La comor-

bilidad asociada entre SOP y la depresién es alta,
especialmente entre las adolescentes, porque se les
ha asociado con los aspectos metabélicos (como la
RI) y hormonales (niveles altos de testosterona li-
bre).22? La depresion afecta la salud mental a largo
plazo y se ha visto que mujeres con SOP tienden a
un riesgo mas alto de episodios depresivos mayores
o recurrentes y a intentos de suicidio.?

La importancia de la obesidad en nuestros
tiempos y la intima relacion que tiene este sindrome
con el sobrepeso y el sindrome metabdlico son las ra-
zones por las cuales el SOP adquiere tanta relevancia
en la salud publica actual. El sindrome metabdlico y
la obesidad son considerados las epidemias del siglo
XXI. Ademas, el SOP representa la primera causa de
infertilidad en las mujeres en edad reproductiva a ni-
vel mundial, incluyendo a Costa Rica.!1%17

A la fecha, se han realizado muy pocas
investigaciones sobre SOP en pacientes costarricenses.
El objetivo de este estudio fue describir en grupo de
mujeres universitarias costarricenses los hallazgos
clinicos y bioquimicos asociados al SOP.

Métodos

En el presente estudio observacional-
descriptivo, participaron 160 mujeres estudiantes
de la Sede Rodrigo Facio de la Universidad de Costa
Rica. Se efectuaron dos muestreos de caracter
voluntario en la Facultad de Microbiologia y en
el Laboratorio Clinico de la Oficina de Bienestar y
Salud de la Universidad de Costa Rica.

Cada una de las mujeres participantes tuvo
que firmar un consentimiento informado, aprobado
por el Comité Etico Cientifico de la Vicerrectoria de
Investigacion de la Universidad de Costa Rica (VI-
7136-2009). Para estimar el tamano de la muestra,
se establecié un intervalo de confianza del 95 % (Z =
1,96), un error maximo de 5 % (d = 0.05) y se decidio
usar una prevalencia del 10 % (p = 0.10) como valor
promedio en la bibliografia consultada. El tamano
de la muestra se obtuvo con la siguiente férmula:

n=2p (1-p)
dZ
n = (1,96)? (0.10) (1-0.10) = 138
(0.05)?
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Por lo tanto, se determiné que el total minimo
necesario de universitarias participantes en el es-
tudio debia ser de 138. Sin embargo, al final fueron
reclutadas 180 mujeres. Entre los criterios de inclu-
sién, se encuentran mujeres; entre los 17 y 28 anos,
que fueran estudiantes de la Universidad de Costa
Rica y que sospecharan o tenian conocimiento de
padecer SOP. Entre los criterios de exclusion del es-
tudio se consideraron los siguientes: presentar tras-
tornos de funcion tiroidea, diagnéstico de sindrome
de Cushing, hiperplasia suprarrenal, hiperprolacti-
nemia y/o tumores secretores de andrégenos. Los
trastornos de funcion tiroidea y la hiperprolactine-
mia fueron descartados a través de analisis bioqui-
micos de tamizaje y los tumores de andrégenos, el
sindrome de Cushing y la hiperplasia suprarrenal,
por historia clinica segun el relato de las partici-
pantes. Aquellas participantes que ingerian me-
dicamentos tales como levotiroxina, metformina,
anticonceptivos orales o esteroides también fueron
excluidas del estudio. Un total de 20 mujeres fueron
descartadas por ingerir alguno de los medicamen-
tos citados o por presentar trastornos de la glandula
tiroidea. La muestra final de la investigacion inclu-
y6 a 160 participantes.

La informacion general de cada mujer, asi
como algunas preguntas relacionadas con el uso
de anticonceptivos orales, edad de la primera
menstruacion, dia del ciclo menstrual, antecedentes
ginecoobstétricos, trastornos menstruales y de
caracter endocrino, fue recolectada mediante
entrevista con un cuestionario previamente
validado. Algunas caracteristicas fisicas de las
pacientes, como hirsutismo, acné, alopecia,
acantosis nigricans y voz ronca fueron valoradas
por las investigadoras mediante observacion. El
peso (kg) de las participantes se estimé mediante
una bascula de bioimpedancia Tanita SC-331S (sin
columna)y la estatura se midié con un estadiémetro
marca SECA, modelo 217.

Una muestra de sangre de cada participante
fue recolectada en tubos al vacio Vacutainer
(Becton-Dickinson, Rutherford, NJ, EUA) sin
anticoagulante luego de un ayuno de 12-14 horas
por extraccion de la vena antecubital y de acuerdo
con los procedimientos establecidos por el Instituto
de Estadndares Clinicos y de Laboratorio (NCCLS.
Procedures for the Collection of Diagnostic Blood
Specimens by Venipuncture; Approved Standard—
Fifth Edition. NCCLS document H3-A5 [ISBN

1-56238-515-1]. NCCLS, 940 West Valley Road,
Suite 1400, Wayne, Pennsylvania 19087-1898
USA, 2003). La muestra fue centrifugada a 3000
revoluciones por minuto durante 10 minutos y
a temperatura ambiente para obtener el suero.
Para garantizar su estabilidad, las muestras de
suero de las participantes fueron almacenadas en
congelacion a —20 °C hasta ser analizadas.

La concentracion de glucosa sérica y el perfil
lipidico (colesterol total [CT], HDL-colesterol
[HDL-C] y triglicéridos [TG]) se determinaron
utilizando métodos colorimétricos enzimdticos en
un equipo automatizado Roche Hitachi modelo 911.
Las determinaciones de las concentraciones séricas
de LH, FSH, estradiol, progesterona, prolactina,
testosterona total, insulina, hormona estimulante
de la tiroides (TSH) y la fraccion libre de tiroxina
se efectuaron en el equipo automatizado AXSYM
System® (AbbottDiagnostics) mediantelatecnologia
enzimoinmunoanalisis de microparticulas. Todos
los resultados de laboratorio estan respaldados
por un sistema de control de calidad conforme a la
norma INTE/ISO 15189:2014.

Para el cadlculo de la RI, se utilizé el modelo
matematico Homeostasis Model Assessment
(HOMA-IR) planteado por  Matthews vy
colaboradores:? [insulina (uUI/mL) x glucosa (mg/
dL)]/405. La relacién entre las hormonas LH y FSH
se plante6 mediante el cociente LH/FSH. El Indice
de Castelli se estimé al dividir el CT/HDL-C y para
calcular la concentracion de LDL-C se empled
la formula de Friedewald (LDL-C= CT- (HDL-C +
TG/5).%

El estado nutricional de las participantes se
estim6 conforme a la clasificacién internacional
de bajo peso, peso normal, sobrepeso y obesidad
adulta de acuerdo con el indice de masa corporal
(IMC) establecido por la Organizacién Mundial de
la Salud: peso (kg)/talla (m?) (Organizacion Mundial
de la Salud. El estado fisico: uso e interpretacion de
la antropometria. Ginebra: WHO; 1995. [accesado

06-03-2021]. Disponible en: https://apps.who.int/
iris/handle/10665/42132.pdf). De acuerdo con los

criterios establecidos por la Asociacién Americana
de Diabetes, un valor de glucosa normal es inferior
a los 5,55 mmol/L (American Diabetes Association
(ADA). Diagnosis and classification of diabetes
mellitus. United States: ADA; 2014. [accesado 05-

23-2021]. Disponible en: https://diabetesjournals.
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org/care/article/37/Supplement 1/S81/37753/

Diagnosis-and-Classification-of-Diabetes-
Mellitus). En relacién con las pruebas tiroideas, se

consider6 un intervalo de referencia para TSH de
0,47 a 4,64 pUl/mL, mientras que para la FT, fue de
0,71 a 1,85 ng/dL. El estradiol, la progesterona, la LH
y la FSH fueron interpretadas con los intervalos de
referencia de los panfletos comerciales paralas fases
folicular, de ovulacion y latea. Valores superiores
a 29,12 ng/mL de prolactina fueron considerados
como criterio excluyente para participar en el
estudio. La relacion LH/FSH fue considerada
normal cuando su valor estaba por debajo de 2,8.
Los valores de referencia establecidos para insulina

en ayuno fueron 1-17 pUIl/mL y se consider6 que
existia RI cuando el valor de HOMA-IR era mayor
a 3,2. El Indice de Castelli debe ser menor a 4,5
para no tener riesgo cardiovascular. Por dltimo, la
hiperandrogenemia bioquimica se definié cuando
las concentraciones de testosterona total en suero
eran superiores a 62 ng/dL y el diagnéstico de SOP
se estableci6 de acuerdo con los criterios mayores
y menores segin Ben-Rafael y Orvieto,? los cuales
se presentan en el Cuadro 1. La presencia de dos
criterios menores constituye una forma leve de
SOP. Un criterio mayor y uno menor, o dos 0 mas
criterios mayores y menores indican una forma
moderada o severa de la enfermedad.

Cuadro 1. Criterios mayores y menores para el diagndstico del sindrome de ovario poliquistico®

Criterios mayores

Criterios menores

Anovulacién/oligomenorrea
Hiperinsulinemia/insulina-resistencia
Hiperandrogenemia

Hirsutismo severo

Hirsutismo leve

Acné

Obesidad

Relaciéon LH/FSH alterada (predominio de LH)

Evidencia ultrasonografica de quistes en ovarios

“Ben-Rafael Z y Orvieto R (2000).

Los datos fueron analizados con el programa
SPSS (SPSS Inc., version 24,0 para Windows, Chi-
cago, Illinois) con el uso de estadistica descriptiva.
La prueba t-Student se usé para comparar los pro-
medios de las variables bioquimicas con distribucion
normal, mientras que la prueba de Mann-Whitney se
empleo para variables no paramétricas. Un valor de p
< 0,05 se consideré como significativo. Los coeficien-
tes de Spearman se utilizaron para determinar los
niveles de correlacién entre las diferentes variables
con distribuciéon normal del estudio. Estas fueron
significativas a los niveles de 0,05 y 0,01 (bilaterales).

Resultados

En el estudio participaron 160 mujeres con
una edad promedio de 22 * 2 anos. El 10,9 % de

las mujeres con SOP presentd la condicion de
obesidad y un 67,2 %, trastornos menstruales en
relacion con las mujeres con que no presentaron
el sindrome (p= 0,014y p= 0,029 respectivamente).
Ademas, supeso (62,92kg+ 13,78 vs 57,68 kg = 8,08;
p=0,003) y su IMC (23,93 + 4,13 vs 22,11 £ 2,65; p
< 0,001) fueron significativamente superiores en
comparaciéon con las mujeres sin SOP (Cuadro
2). En relacién con los pardmetros bioquimicos,
un 45,3 % de las mujeres con SOP mostro
hiperandrogenemia; un 21,9 %, hiperinsulinemia;
un 28,1 %, RI y una relacién LH/FSH > 2,8 en el
14,1 % de los casos, siendo estas proporciones
significativamente superiores a las de mujeres
sin el SOP. Asimismo, sus valores de testosterona
total, TG, LDL-colesterol e Indice de Castelli
fueron también significativamente superiores
a los valores de las mujeres sin SOP. Los valores
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de HDL-colesterol fueron significativamente
menores en las mujeres con SOP (50 = 14 mg/dL
vs 58 # 15 mg/dL; p <0,001) al compararlos con el
grupo sin SOP (Cuadro 3). E1 21,9 % de las mujeres
con SOP presentd hirsutismo; un 81,3 %, ciclos
menstruales irregulares y un 46,9 %, morfologia
de ovario poliquistico en el ultrasonido (Cuadro
4) en comparaciéon con las mujeres sin SOP. En el

Cuadro 5, se estratificaron los resultados del perfil
lipidico yla glucosa de las participantes de acuerdo
con los criterios clinicos del Programa Nacional
de Educacién en Colesterol y de Diabetes Care,
lo que evidencié diferencias estadisticamente
significativas entre ambos grupos en los valores
de HDL-colesterol, TG y en el indice de riesgo
cardiovascular.

Cuadro 2. Comparacion de las caracteristicas antropométricas, sociales y antecedentes familiares de las mujeres con o sin
el sindrome de ovario poliquistico

Con SOP

Sin SOP

Variabl Valor p**
ariables (n= 64) (n=96) alor p
1. Antropométricas y sociales
o . 21,67 +2,06* 22,02 +1,98*
Edad en afios cumplidos (18-28) (17-26) 0,282
62,92 + 13,78* 57,68 + 8,08*
e (] (44-127) (43-79) L0E
1,62 +0,07* 1,62 +0,06*
Talla (metros) (1,47-180) (1,47-180) 1,000
p 23,93 +4,13* 22,11 +2,65*
. 2 ’ 7 ’ 7
Indice de masa corporal (kg/m?) (17,72-39,20) (17,65-32,05) <0,001
Sobrepeso (%) 18,8 10 0,174
Obesidad (%) 10,9 1 0,014
Actividad fisica (%) 46,90 52,10 0,629
o . ., 12,43 +1,27* 12,27 £1,17*
Edad en afios de primera menstruacion (10-15) (9-16) 0,414
Embarazo (%) 4,7 3,2 0,949
Fumado (%) 14,1 7,3 0,257
Presion alta (%) 3,1 1,0 0,713
Uso de pastillas anticonceptivas (%) 25,4 40,0 0,082
Uso de anticonceptivas con otro fin (%) 57,1 45,2 0,189
. Antecedentes familiares
Trastornos menstruales (%) 67,2 48,4 0,029
Diabetes (%) 76,6 68,8 0,370
Quistes en los ovarios (%) 50,8 43,6 0,464
Problemas cardiovasculares (%) 59,4 52,6 0,493

*Promediot DE (intervalo). **Diferencia significativa cuando p<0,05. n= nimero de participantes, SOP=sindrome de ovario poliquistico
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Cuadro 3. Comparacion de los parametros bioquimicos de las mujeres con o sin el sindrome de ovario poliquistico

. Con SOP Sin SOP st
Variables (n= 64) (n=96) Valor p
1. Parametros bioquimicos
84+29* 83+£7*
Glucosa (mg/dL) (58-304) (62-97) 0,629
. 13,80+ 12,55* 10,82 = 8,27*
Insulina (mUI/L) (3-85,7) (2,6-49.6) 0,072
58,97 £ 23,21* 46,41 + 16,61*
Testosterona total (ng/dL) (13,1-123,6) (18,2-108,7) <0,001
182 + 35% 173 + 39%
Colesterol total (mg/dL) (105-249) (96-262) 0,143
R RE 135 £ 78* 100 £41*
Triglicéridos (mg/dL) (45-437) (37-220) <0,001
HDL-colesterol (mg/dL) 50 14 (23-91) * 58 +15 (29-92)* <0,001
105+ 26 95 £26
LDL-colesterol (mg/dL) (45-164)* (43-179)* 0,020
2o . 39+1,4 3,1£0,9
Indice de Castelli 2,0-9,0)* (1,7-6,0)* <0,001
2,2 +0,9% 1,9+0,9*
o8 (0,6-4,6) (0,5-4,1) e
. 0,96 £0,11* 0,97 +0,10*
T, libre (0,8-1.3) (0,7-1.3) 0,553
Hiperandrogenemia bioquimica (%) 45,3 16,7 <0,001
Hiperinsulinemia (%) 21,9 8,3 0,027
Resistencia a la insulina (%) 28,1 10,4 0,007
Relacion LH/FSH > 2,8 (%) 14,1 2,1 0,009

*Promedio+ DE (intervalo). **Diferencia significativa cuando p<0,05. n= nimero de participantes, SOP=sindrome de ovario poliquistico,
TSH=Hormona estimulante de la tiroides, LH=Hormona luteinizante, FSH= Hormona foliculo estimulante

Cuadro 4. Comparacion de las caracteristicas fisicas y clinicas de las mujeres con o sin el sindrome de ovario

poliquistico
Variables C((:i 22;’ S(1:11=§92)I’ Valor p**

1. Caracteristicas fisicas

Acné (%) 17,2 12,5 0,548

Hirsutismo (%) 21,9 4,2 0,001
2. Otras caracteristicas clinicas relacionadas al sindrome

Aborto espontaneo (%) 2,3 2,1 0,817

Ciclos irregulares (%) 81,3 17,9 <0,001

Morfologia ovario poliquistico (US) (%) 46,9 14,6 <0,001

**Diferencia significativa cuando p<0,05. n= ndmero de participantes, SOP=sindrome de ovario poliquistico, US= ultrasonido
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Cuadro 5. Distribucion de la poblacion con o sin sindrome de ovario poliquistico segtin las normas del
Programa Nacional de Educacion en Colesterol (NCEP, 2001 y Diabetes Care, 2003)

Variable SOP Sin SOP p*
Glucosa (mg/dL) n % n %

<100 62 97,0 96 100 0,334
100-125 1 1,5 0 0 0,874
> 126 1 1,5 0 0 0,874

CT (mg/dL)
<200 45 70,3 78 81,3 0,154
200-240 13 20,3 15 15,6 0,579
>240 6 9,4 3 3,1 0,179

HDL (mg/dL)
<40 16 25,0 8 8,3 0,008
40-60 36 56,3 50 52,0 0,709
>60 12 18,7 38 39,7 0,008

LDL (mg/dL)
<100 28 43,8 54 56,3 0,165
100-160 34 53,1 40 41,7 0,209
>160 2 3,1 2 2,0 0,935

TG (mg/dL)
<150 45 70,3 84 87,5 0,013
150-200 8 12,5 9 9,4 0,718
>200 11 17,2 3 31 0,005

indice Castelli

<4,5 49 76,6 89 92,7 0,008
24,5 15 234 7 7,3 0,008

*Diferencia significativa cuando p<0,005; n= nimero de participantes; CT: colesterol total, HDL: colesterol ligado a lipoproteinas de alta
densidad; LDL: colesterol ligado a lipoproteinas de baja densidad; TG: triglicéridos.

Discusion

Ambos grupos de mujeres (con SOP y sin SOP)
tuvieron un comportamiento muy similar en cuanto
a caracteristicas demograficas: un promedio de
edad de 21-22 anos, una posiciéon socioecondémica
similar (clase media es el estrato social dominante)
y la edad del primer periodo menstrual (alrededor
de los 12 anos). Un aspecto para destacar son los
habitos de ejercicio fisico de ambos grupos, ya que
solo la mitad de la poblacion realizaba algin tipo

de actividad fisica, lo cual es desfavorable puesto
que el sedentarismo se relaciona con un mayor
riesgo de padecer enfermedades cardiovasculares y
metabdlicas tipo diabetes mellitus.

La poblaciéon con SOP tuvo un peso y un
IMC promedios significativamente mayores que la
poblacién sin SOP. Segiin Gomez et al.,”” en el Estudio
Latinoamericano de Nutricion y Salud en el 2020, la
prevalencia de sobrepeso y obesidad para mujeres
costarricenses de 20 a44 anos es del 59,7 % y aumenta
con la edad al 77,3 % en mujeres de 45 a 65 anos. El
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sobrepeso y la obesidad representaron un 13 % y un
4,9 % de la poblacion de estudio, respectivamente,
enla que el 57,1 % de las participantes con sobrepeso
tenia SOP (p = 0,110) y, de aquellas con obesidad, el
87,5 % tenia SOP (p =<0,001).

Estudios en poblaciones especificas de mujeres
con sobrepeso y obesidad reportan una prevalencia
de SOP del 28,3%, lo cual difiere con los datos
obtenidos, segiin los cuales, la mayoria de estas
mujeres (57,1 % con sobrepeso y 87,5% con obesidad)
tienen el sindrome. Esto se explica debido al sesgo en
el muestreo del estudio donde la poblacion atraida
tenia sospechas de padecer el sindrome.

Investigaciones en otros paises hablan de que
entre un 38-88 % de las mujeres con SOP tienen
sobrepeso u obesidad, pero no especifican un rango
de edad.?”?® Segln los resultados obtenidos, un 30
% de las participantes con SOP tenian sobrepeso
u obesidad, lo cual es considerable si se toman
en cuenta las edades de las participantes. E1 70 %
restante de las mujeres con el sindrome tuvieron un
peso normal (63,7%) o incluso bajo peso (6.3 %) lo
que nos indica que la obesidad es una manifestacion
importante del sindrome, pero no un criterio
pragmatico para su diagnostico y que mujeres con
IMC normales, o incluso bajos, también pueden
padecer el sindrome.?®

En cuanto al perfil de lipidos, se esperaba ob-
tener un patréon de dislipidemia que involucrara un
aumento de triglicéridos, altos niveles de LDL-co-
lesterol o niveles disminuidos de HDL-colesterol.?
El grupo con SOP tuvo significativamente tanto
valores mayores, en el caso del LDL-C y los trigli-
céridos, como menores, en el caso de HDL, lo cual
concuerda con lo esperado. Segtn la distribucién
del Programa Nacional de Educacién en Colesterol,
en el mismo grupo con SOP, la mayoria present6 un
perfil de lipidos dentro de los valores de referencia;
solo un 25 % tuvo HDL-colesterol considerado de
alto riesgo, lo mismo en un 3,1% con el LDL-coles-
terol yun 17,2 % en el caso de los triglicéridos. Esta
dislipidemia es consecuencia de la RI e hiperandro-
genemia, su prevalencia aumenta con la edad y es
un factor de riesgo si se halla ligada a problemas
cardiovasculares.* El Indice de Castelli también fue
marcadamente mayor en la poblacién con SOP.

Se obtuvieron correlaciones positivas
significativas entre el IMC con triglicéridos en
suero, LDL-colesterol, Indice de Castelli y la RI

segin HOMA-IR; a la vez, se obtuvo una correlacién
negativa significativa con el HDL-colesterol. Estos
resultados coinciden con los hallazgos de estudios
previos y resaltan el eje obesidad-RI-dislipidemia,
el cual aumenta el riesgo de sufrir diabetes y
accidentes cardiovasculares, ambos con alta
morbilidad y mortalidad hoy en dia."*!7

Una minoria de la poblacion de estudio (1,9 %)
dijo padecer de presion alta, lo cual es comprensible
puesto que es baja la prevalencia de hipertension
en ese grupo etario. Pese a ello, es notable que, de
ese porcentaje, mas del doble de las participantes
presentaban SOP. Esto se explica porque la
hipertensién es parte de las complicaciones del
sindrome, por lo que es de suponer que a largo
plazo mds de las universitarias con SOP sean
hipertensas.?® Debido a que la presion arterial
no fue tomada a cada participante en la toma de
muestra, es probable que haya un subregistro.

La relacion hipertension y SOP va mas alla
de un perfil de lipidos aumentado. Estudios han
demostrado que los andrégenos contribuyen a
la hipertension en pacientes con SOP.1%%3! El rol
de los andrégenos en la modulacién de la presion
arterial ain no esta claro. Sin embargo, se cree
que los andrégenos aumentan la expresion de los
componentes del sistema renina-angiotensina.>?

La poblacion con SOP presentaba mas habitos
de fumado y mas sedentarismo que la poblacién
sin SOP, lo cual aumenta el riesgo de obesidad,
RI y, por ende, hiperandrogenemia y las demads
complicaciones del sindrome.!*

El 28,1 % de la poblacion con SOP poseia RI
y un 21,9 %, hiperinsulinemia. El porcentaje de
resistencia arrojado fue bajo, pues, en otros estudios,
se ha visto que mas del 50% de las mujeres con
SOP tiene RI.'” El porcentaje de hiperinsulinemia
y la RI presenta una diferencia significativa en la
poblacién con SOP, no asi el valor promedio de
insulina. Debido a la obesidad y a la RI, la presencia
de hiperinsulinemia en mujeres con SOP podria
elevar aun mas los niveles biodisponibles de
androgenos, esto causado por una disminucion de
los niveles de SHBG.!” El 10,4 % de la poblacion
sin SOP presentaba RI asociada a otras patologias,
como el sindrome metabdlico.

Se vio una correlacién positiva significativa
entre los valores séricos de insulina y RI con
respecto a la concentracién sérica de lipidos y al
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IC. Dicho hallazgo se explica debido al aumento de
la oxidacién de los 4cidos grasos libres en muasculo
que restringe tanto la captacién como la utilizacién
de glucosa por parte de este tejido.*

El hiperandrogenismo fue el criterio
diagnéstico mas observado en la poblaciéon con SOP
con una frecuencia de 45,3 %. Tanto la media en
suero como el porcentaje de hiperandrogenemia
fueron significativamente mayores en las pacientes
con SOP. Se consider6 como parametro unico
de hiperandrogenemia la testosterona total por
efectos practicos y de presupuesto del estudio. Para
futuros estudios, se planteara la cuantificacion de
otros andrégenos como la testosterona libre y el
dehidroepiandrosterona-sulfato para ampliar el
criterio diagnéstico. No se encontraron correlaciones
positivassignificativas entrelos niveles de andrégenos,
perfil de lipidos y RI, lo cual hubiese sido lo esperado
segun la fisiopatologia del sindrome reportada en la
literatura? y la relacion existente entre niveles de
testosterona, dislipidemia y presion arterial.>*

Caracteristicas clinicas como hirsutismo vy
acné son causadas por la concentracion elevada de
androgenos, de entre las cuales, el hirsutismo fue
significativamente mayor. Aunque es considerado
un criterio de diagndstico, el hiperandrogenismo
fisico presentado hasta en un 70 % de las mujeres
con SOP,2% en la poblacion universitaria solo estaba
presente en el 21,9 %. La acantosis nigricans se
observé en un 1,6 % de las universitarias con SOP y
enun 2,1 % delas mujeres sin SOP, esta caracteristica
es sugestiva de la RI pero no especifica del SOP. Se
esperaba que la poblacion que mas presentara RI
fuera la que mas poseyera esta caracteristica; sin
embargo, no se presenté dicha relacion.

Una caracteristica que prevaleci6 en la
poblacién SOP fue la irregularidad menstrual (80 %),
razon principal por la que las participantes dijeron
tomar anticonceptivos orales, ademas de evitar un
embarazo. Las mujeres con SOP son el mayor grupo
de mujeres con ovulacién disfuncional, esto debido
a que el exceso de andrégenos estimula una mayor
secrecion de LH y una inversion de la relacién LH/
FSH, lo que causa anovulaciéon al no madurarse
los foliculos. 124%141834 Estd relacion invertida se
vio en un 14,1 % de las mujeres con SOP, teniendo
una diferencia significativa con respecto a aquellas
sin SOP, 2,1 % (p = 0,009). Esta relacién se utilizo
como criterio diagnéstico menor.’ Durante muchos
anos, esta caracteristica se utiliz6 como parte del

diagnostico, pero en la actualidad, este pardmetro
no es estrictamente necesario ya que puede haber
mujeres con SOP y relacion LH/FSH normal,
especialmente cuando presentan obesidad.>

Seobtuvouna correlacion positivasignificativa
entre la relacion LH/FSH vy la testosterona total,
debido al efecto de los andrégenos sobre la
inversion en la relacion LH/FSH vy, por ende, las
irregularidades menstruales. 248143436

Las pastillas anticonceptivas han sido el
tratamiento mas comun para regular la ovulacion, asi
como para tratar los sintomas del SOP. Estas interfieren
en la reduccién de la producciéon de andrégenos,
en el aumento de sintesis hepatica de SHBG y en la
competencia por la unioén a receptores de androgenos
por parte de ciertos progestagenos.* Al disminuir los
andrégenos, se da una adecuada secreciéon de LH y
FSH y, por ende, una ovulacién normal.*

Es comln entre las personas pensar que la
presencia de quistes en los ovarios es sinébnimo
de padecer SOP. Aunque el sindrome lleva ese
nombre debido a que fue una de las primeras
caracteristicas documentadas, la poliquistosis
ovdarica ultrasonografica no es una caracteristica
patognomonica del sindrome.!” Esa caracteristica
se demostro en el estudio, en el que apenas un 46,9
% de las mujeres con SOP dijo tener quistes en los
ovarios. Por el contrario, en el grupo sin SOP un
14,6 % de las participantes dijo tener quistes en los
ovarios y no se le diagnostico el sindrome segtn los
parametros bioquimicos. Sin embargo, el estudio
presenta la limitante que se realiz6 solamente por
referencia de las participantes y no llevé a cabo una
valoracion médica para determinar la presencia de
ovario poliquistico por ultrasonido.

Pese a la falta de elementos diagndsticos para
determinar la prevalencia del SOP en una poblacién
femenina universitaria en etapa reproductiva, la
hipétesis se comprobd de manera parcial al demostrar
que la prevalencia obtenida es alta. No obstante, la
investigacion sirvié para ver el comportamiento de
este sindrome en esta poblacién de mujeres, lo que
permitié determinar que las participantes con SOP
presentan significativamente mayor prevalencia de
sobrepesoy obesidad que aquellas sin el sindrome, lo
cual serelacionaconriesgoapadecer diabetes mellitus
tipo 2 y problemas cardiovasculares.>"1%31:3 La RI es
la principal causa del sindrome y estd directamente
relacionadaconlaobesidadylahiperandrogenemia.!*
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La hiperandrogenemia estimula la aparicion de la
RI, asi como trastornos ovulatorios consecuencia
de una secrecion de FSH disminuida.'* Ademas,
el mismo exceso de androgenos es el principal
responsable de las caracteristicas clinicas de este
tipo de pacientes.">* EI SOP cobra importancia en
nuestra sociedad actual no solo por ser la principal
causa de infertilidad en el mundo, sino también,
por estar relacionado con las principales causas de
morbilidad y mortalidad de la sociedad moderna
como lo son la obesidad, la diabetes, los accidentes
cardiovasculares y el cancer.>%!%19313457 ] 3 ejecucién
de futuros proyectos con perfiles bioquimicos mas
amplios junto con pruebas de ultrasonido son los
nuevos retos para investigaciones del SOP en Costa
Rica en los préximos anos.
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