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Resumen:

El Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP) se caracteriza por Hiperandrogenismo (HA) clinico o
bioquimico, oligoanovulacion crénica y/o ovarios de aspecto poliquistico; de acuerdo al
Consenso de Rotterdam (2003). Existen diferentes fenotipos de SOP (A, B, Cy D) segun la
combinacién de criterios en cada paciente. Objetivo: Evaluar los niveles de Testosterona total
(Tot), Testosterona libre (Tol), y Androstenediona (D4A) en los distintos fenotipos SOP.

Materiales y Métodos: Estudio retrospectivo, transversal, observacional, que incluy6 136
mujeres con SOP que consultaron a la Seccion entre 2015y 2018, que fueron divididas en 4
grupos segun el fenotipo. Se solicitd laboratorio hormonal con andrégenos séricos. Se
compararon medias por T de Student.

Resultados: Fenotipo A: 82 pacientes, B: 23 pacientes, C: 16 pacientes, D: 15 pacientes. Se
determiné el valor medio de Tot, Tol y D4A segun cada subgrupo.

Conclusiones: A medida que el fenotipo SOP aumenta su severidad, los niveles de Tot, Tol y
D4A son mas elevados; siendo significativa la diferencia entre los valores de Toty Tol en el
Fenotipo A versus los otros fenotipos.

Abstract:

Polycystic Ovarian “y icron.e (PCOS is ek aacterizec bv cliinei i ic i emical
hyperandrogenism (}'A), chronic olic > n» L &'ien.n |, n pelve 's.ic ova ies; the latter
incorporated into the Rotterdam Consensus (2003), which led to the creation of the different
SOP phenotypes (A, B, C and D) according to the combination of criteria in each patient.
Objectives: To evaluate the levels of Total Testosterone (Tt), Free Testosterone (Ft), and
Androstenedione (D4A) in the different SOP phenotypes.

Materials and Methods: A retrospective, cross-sectional study was carried out. 136 women,
who consulted between 2015 and 2018, were included. The diagnosis of PCOS and its
phenotype was made according to the Rotterdam criteria. Hormone laboratory with serum
androgens was requested. Student T means were compared.

Results: Phenotype A: 82 patients, B: 23 patients, C: 16 patients, D: 15 patients. The mean
value of Tt, Ft and D4A was determined according to each subgroup.

Conclusions: According to the exposed results, it was observed that, as the SOP phenotype
increases its severity, the levels of Ft, Tt and D4A were higher; the difference between the
values of Tt and Ft in Phenotype A versus the other phenotypes being significant.



Introduccion:

El Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP) es la endocrinopatia méas frecuente en mujeres en
edad reproductiva, con una prevalencia entre el 5y 15%, de acuerdo al criterio diagndstico
aplicado (1). Este sindrome fue inicialmente descripto por Stein y Leventhal en 1935, frente al
hallazgo de mujeres con amenorrea, hirsutismo, obesidad y ovarios de aspecto poliquistico

2).

EI SOP comprende un conjunto heterogéneo de signos y sintomas que aun contintdan siendo
motivo de controversia entre especialistas. Durante las ultimas décadas han sucedido tres
consensos diagnosticos. El primero fue en el afio 1990, durante una conferencia de expertos
del National Health Institute (NIH), donde se acordé como criterios diagndsticos del SOP: 1)
Anovulacién crénica y 2) Hiperandrogenismo (HA) clinico y/o bioquimico. Fue mdas adelante,
durante el Consenso de Rotterdam en 2003, que se agregod a esta definicion un tercer criterio:
Ovarios con morfologia ecografica de SOP (12 o mas foliculos en cada ovario, de 2 a 9 mm de
didmetro y/o un aumento del volumen ovérico mayor a 10 cm3), y se establecié como
requisito diagndstico la presencia de por lo menos 2 de los 3 criterios, excluyendo
previamente otras patologias, como ser hiperplasia suprarrenal congénita, tumores secretores
de andrdégenos, hiperprolactinemia, sindrome de Cushing o disfuncion tiroidea. Esta nueva
definicion llevo al diagnéstico de un mayor nimero de pacientes, aumentando asi la
prevalencia de esta patologia (3); como asi también, en base a las diferentes combinaciones
de los tres criterios diagndsticos, a la clasificacion de este sindrome en cuatro fenotipos.

En vista a la gran heterogeneidad clinica que comprendia esta clasificacion, se sugirio que las
pacientes SOP no hiperandrogénicas (es decir, las que presentaban oligoanovulacién y
ovarios poliquisticos) eran etiopatogénicamente distintas a las pacientes con HA (4). En el
afo 2006, un panel de expertos de la Sociedad de Exceso de Andrégenos (AES) concluyé que
el diagndstico de SOP deberia basarse predominantemente en el HA (requisito obligatorio)
junto con un marcador de disfuncién ovulatoria (ya sea disfuncién ovarica u ovarios
ecograficamente de aspecto poliquisticos) (Tabla 1). De esta manera, se excluia el fenotipo
no HA (Fenotipo D). Sin embargo, los criterios de AES no fueron universalmente adoptados
(5), y la existencia de mas de un consenso ocasioné problemas en la préctica clinica, en el
diagnostico y en las diferentes investigaciones alrededor del mundo; por lo que, en 2012, NIH
organizé un panel de trabajo para reevaluar los criterios existentes (6, 7). Como resultado, se
recomendo la utilizacion del criterio de Rotterdam, y se realiz6 una descripcion detallada de
las caracteristicas de cada fenotipo:

e Fenotipo A: Hiperandrogenismo clinico y/o bioquimico + Disfuncion ovulatoria + Ovarios
poliquisticos

« Fenotipo B: Hiperandrogenismo clinico y/o bioquimico + Disfuncion ovulatoria

e Fenotipo C: Hiperandrogenismo clinico y/o bioquimico + Ovarios poliquisticos

» Fenotipo D: Disfuncién ovulatoria + Ovarios poliquisticos (El mas controversial, ya que, a
diferencia de los otros tres, no se caracteriza por HA) (5) (Tabla 2).



Tabla 1. Criterios diagndsticos para SOP

Criterios
NIH HA + Anovulacién cronica (ambos)*
2 de 3 criterios:
HA clinico y/o bioquimico
Rotterdam Anovulacién
Ovarios de aspecto poliquistico™

AES HA + disfuncién ovulatoria (sea anovulacion

cronica yfo ovarios de aspecto poliquisticos)®

* En cualquier caso se requiere exclusion de otras patologias: HSC, hiperprolactinemia,
disfuncion tiroidea, tumores secretores de andrégenos y sindrome de Cushing

Tabla 2. Fenotipos de Rotterdam

HA clinico y/o Ovarios de aspecto
FENOTIPO Oligoanovulacion bioquimico poliquistico
A si si si
B si si no
C no si si
D si no si

Actualmente, la clasificacion segun Rotterdam es la mas utilizada, y la division en fenotipos
puede considerarse como una ventaja de la misma, ya que resulta relevante desde el punto de
vista clinico y epidemioldgico, permitiendo reconocer aquéllas mujeres que tienen mayor
riesgo cardiovascular (fenotipos "clasicos", como Ay B), como asi fenotipos moderados (que
no presentan oligoanovulacion o hiperandrogenismo). De acuerdo a los resultados de varios
estudios, los fenotipos con HA y anovulacién fueron asociados a insulinoresistencia y peor
perfil metabdlico; no asi los fenotipos normoandrogénicos. Ademas, esta clasificacion tiene
en cuenta las variaciones étnicas en la expresion fenotipica del SOP. Sin embargo, presenta
también desventajas: los criterios diagnosticos en forma aislada tienen baja sensibilidad y
especificidad diagndstica; en segundo lugar, el diagnostico puede hacerse dificil en ciertas
situaciones (por ejemplo, casos de anovulacion hipotaldmica y ovarios de aspecto
poliquisticos) y finalmente, no son criterios diagndsticos para ser utilizados en las
adolescentes (8). Por ultimo, debe tenerse en cuenta que pacientes seguidas a lo largo de su
vida reproductiva pueden cambiar de un fenotipo a otro, dependiendo de factores extrinsecos
(tales como edad y peso) (9).



Objetivo:

Evaluar los niveles de Testosterona total (Tot), Testosterona libre (Tol), y Androstenediona
(D4A) en los distintos fenotipos SOP.

Materiales y Métodos:

Estudio retrospectivo, transversal y observacional, que incluy6 un total de 136 mujeres con
diagnéstico de SOP (edad media = 25,3 afios), que consultaron a la Seccion de Endocrinologia
Ginecoldgica del Hospital entre Enero del 2015 y Marzo del 2018. Las pacientes fueron
divididas en 4 grupos segun el fenotipo SOP al que pertenecieran (por Rotterdam). Se solicitd
laboratorio hormonal en fase folicular temprana o amenorrea que incluyd Androgenos séricos
(se determiné Tot mediante Electroquimiolimuniscencia o ECLIA, D4A mediante
Radioinmunoensayo o RIA, y para el célculo de Tol se utilizé la férmula de Vermeulen). Se
compararon medias por T de Student.

Resultados:

Se dividieron las pacientes en 4 grupos segun fenotipo (A: 82 pacientes, B: 23 pacientes, C: 16
pacientes, D: 15 pacientes). Se determiné el valor medio de Testosterona Total (Tot),
Testosterona libre (Tol) y Androstenediona (D4A) seguln cada subgrupo, y se volcaron los
valores en la siguiente tabla:

Tabla 3. Relacion de Fenotipos SOP con niveles de Androgenos séricos

Fenotipo Tot (VN <048 Tol(VN=077293 | D4A(VN<3.0
ng/ml) pg/ml) ng/ml)

A (n=82) 0.843 12.843 3.79

B (n=23) 0.72 10.84 319

C (n=16) 0.58 8.38 3.12

D (n=15) 0.37 54 25

a: Los valores del Fenotipo A fueron significativamente mas altos que los fenotipos B, Cy D,
es ese orden (p<0.05)

Conclusiones:

A medida que el fenotipo SOP aumenta su severidad (considerandose al fenotipo A como el
mas severo), los niveles de Tot, Tol y D4A fueron mds elevados; siendo significativa la
diferencia entre los valores de Tot y Tol en el Fenotipo A versus los otros fenotipos. Esto
demostraria, en coincidencia con la bibliografia, la implicancia que tiene el perfil androgénico
elevado, en especial la Testosterona, en la fisiopatologia del desarrollo del SOP.
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