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Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP)

en la adolescencia

Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) during adolescence

ANALIA FREIRE®, ANDREA ARCARI°, MIRTA GRYNGARTEN®, MARIA GABRIELA ROPELATO"

RESUMEN

El sindrome de poliquistosis ovarica (SOP) es un cuadro
que acompaiia a la mujer durante toda su vida y se ca-
racteriza por hiperandrogenismo y anovulacién croni-
ca. Se presenta cominmente en la adolescencia y es el
desorden enddcrino mas frecuente en mujeres en edad
reproductiva en el mundo. A largo plazo se asocia con
morbilidad significativa que incluye alteraciones en la
salud reproductiva, disfuncion psicosocial, sindrome
metabdlico, enfermedad cardiovascular e incremento
en el riesgo de céncer. Su etiologia es desconocida aun,
sinembargo, alo largo de las tres ultimas décadas, dife-
rentes grupos de expertos en el mundo han elaborado
guias para el diagndstico y manejo de esta enfermedad.
Existen tres grupos diferentes de criterios en el mundo
pero estan basados principalmente en informacion y
experiencia en el manejo de mujeres adultas. Estos cri-
terios diagndsticos no son completamente trasladables
a las adolescentes.

El objetivo de este articulo es acercar al pediatra clinico
los elementos para alcanzar un entendimiento practico
y simplificar el manejo inicial del diagndstico del cuadro
de SOP enlaadolescencia, concientizar acerca de las co-
morbilidades asociadas y su posibilidad de prevencion
para evitar riesgos en la vida adulta.

Palabras clave: Hiperandrogenismo, Hiperandrogenis-
mo ovdrico, Sindrome de ovario poliquistico, Hirsutismo,
Insulinorresistencia.

ABSTRACT

The polycystic ovarian syndrome (PCOS) is a lifelong di-
sorder characterized by hyperandrogenism and chronic
anovulation. It becomes manifest soon after puberty
and it is the most frequent endocrine disorder in wo-
men at reproductive age in the world. In the long term
it is associated with significant morbidity that includes
alterations in reproductive health, psychosocial dys-

function, metabolic syndrome, cardiovascular disease
andincreased risk of cancer. Its etiology s still unknown,
however, over the last three decades; several guideli-
nes for the diagnosis and management of this disease
have been developed.

Three different sets of diagnostic criteria have been
established to define this disease in adult women, but
these diagnosticcriteriaare not completely transferable
to adolescents. The objective of this article is to give pe-
diatricians the elementsfora practical understanding to
simplify the initial management of the diagnosis of PCOS
inadolescence and to raise awareness on the likelihood
of associated comorbidities and that appropriate inter-
vention could prevent later complications in adult life.
Key words: Hyperandrogenism, Ovarian hyperandro-
genism, Polycystic ovary syndrome, Hirsutism, Insulin
resistance.
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INTRODUCCION

El sindrome de poliquistosis ovarica (SOP) es
el desorden enddcrino mas comun en mujeres en
edad reproductiva en el mundo.! El SOP se ma-
nifiesta con hiperandrogenismo y anovulacién
crénica en la adolescencia pero a largo plazo se
asocia con morbilidad significativa que incluye
alteraciones en la salud reproductiva, disfuncion
psicosocial, sindrome metabdlico, enfermedad
cardiovascular e incremento en el riesgo de cancer
(Figura 1). En adolescentes, el SOP es la principal
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causa de alteraciones menstruales e hiperandro-
genismo.? En la actualidad, la etiopatogenia es aun
motivo de controversia, sin embargo en reunio-
nes de expertos se han priorizado especialmente
los criterios para el diagndstico y las recomenda-
ciones para el manejo clinico de las pacientes con
SOP dado que el diagndstico y tratamiento tem-
pranos disminuyen los riesgos de presentar enfer-
medades asociadas al mismo tales como obesidad,
resistencia a la insulina, y mas a largo plazo sindro-
me metabdlico.?

El objetivo de este articulo es acercar al pedia-
tra clinico los elementos para alcanzar un enten-
dimiento practico, simplificar el manejo inicial del
diagnostico del cuadro de SOP en la adolescencia
y concientizar acerca de las comorbilidades aso-
ciadas y su posibilidad de prevencion para evitar
riesgos en la vida adulta.

DIAGNOSTICO

Aunque la fisiopatologia no se halla completa-
mente aclarada, probablemente el SOP que se pre-
senta de forma muy heterogénea en los primeros
afios post-menarca, se deba a una compleja inte-
raccion entre factores genéticos y epigenéticos.*
Algunas de las etiologias propuestas incluyen
desérdenes neuroendocrinos en la secrecion de
gonadotrofinas, hiperandrogenismo ovarico pri-
mario, resistencia a la insulina e hiperinsulinemia
asociada o no a obesidad.’

EI SOP es un sindrome que se caracteriza por
manifestar hiperandrogenismo y anovulacidn
crénica. Existen tres conjuntos de criterios diag-
ndsticos para SOP que estan destinados espe-
cialmente a mujeres adultas. El primero de ellos
fue publicado por el Instituto Nacional de la Sa-
lud de los Estados Unidos de América (National

Figura 1. Representacion esquematica del cambio en el enfoque de la salud en mujeres con SOP:
desde los trastornos hormonales en el area reproductiva de la adolescencia / juventud hasta
los trastornos a largo plazo en el aspecto metabdlico y cardiovascular.
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Institutes of Health: NIH,1990) que define al SOP
como un sindrome esencialmente hiperandrogé-
nico (con evidencia clinica y/o bioquimica del ex-
ceso de andrdgenos) y anovulacidn considerada
como alteraciones en el ciclo menstrual (comun-
mente como oligo 0 amenorrea). Para realizar el
diagndstico, se deben excluir otras patologias que
cursan con signo-sintomatologia similar como la
hiperplasia suprarrenal congénita, el sindrome de
Cushing y la hiperprolactinemia. Posteriormente,
las guias clinicas que surgieron del Consenso de
Rotterdam, en el 2003, aceptan el diagndstico si se
cumplen dos de los siguientes tres criterios: 1) ex-
ceso de androgenos, 2) irregularidad menstrual y
3) morfologia de ovario poliquistico por ecografia
(MOP). Aplicando esta ultima guia se presenta el
contrasentido de incluir en el diagnostico de SOP
a pacientes que no presentan hiperandrogenismo.
Mas adelante, la Sociedad de Exceso de Andrége-
nos en conjunto con la Sociedad de SOP recomen-
dé considerar el diagndstico de SOP en pacientes
con hiperandrogenismo clinico o bioquimico como
condicién fundamental y en presencia ademas de
irregularidad menstrual o MOP.3

En la practica habitual se han trasladado los
mismos criterios a adolescentes, sin embargo, la
adolescencia presenta caracteristicas fisioldgicas
propias que podrian ser malinterpretadas como
parte del sindrome. Las adolescentes sanas fre-
cuentemente presentan irregularidades menstrua-
les y ciclos anovulatorios en los primeros afios de
edad ginecoldgica y algunos signos de exceso de
andrdégenos como acné. De la misma manera, con
cierta frecuencia en adolescentes sanas, es posi-
ble observar morfologia ovarica del tipo multifoli-
cular por ecografia.

Aclarando elementos clinicos
del diagnédstico en la adolescencia
Hiperandrogenismo clinico: Los signos clinicos
a considerar son el hirsutismo y el acné. Hirsutis-
mo significa crecimiento excesivo de vello (pe-
lo terminal) en mujeres con una distribucién en
areas masculinas. Afecta cara y areas corporales
dependientes de andrégenos (bozo, barba, vello
pubiano, abdomen, nalgas y muslos). Su gravedad
se valora segln la escala de Ferriman y Gallwey.
Con variaciones segun la etnia, se considera hirsu-
tismo en general a un valor del score > 8. Actual-
mente las practicas depilatorias o de rasurado que
efectlan las adolescentes no permiten evaluar
en la consulta clinica el score adecuadamente y

se evalua el hirsutismo segun las zonas y segun la
frecuencia depilatoria referida por la paciente. La
posibilidad de evaluacion del hirsutismo se afec-
ta alin mas con el empleo de técnicas depilatorias
semidefinitivas (laser). Aunque el hirsutismo leve
puede ser normal en los afos post-menarca, el hir-
sutismo moderado o severo puede ser evidencia
clinica de exceso de andrdgenos.

Con respecto al acné, la forma vulgaris es una
clara manifestacion pilosebacea de hiperandroge-
nismo. En cambio el acné comedonal leve es co-
mun en |a etapa peri-post menarca, sin embargo el
acné moderado o severo o moderado inflamatorio
persistente o con escasa respuesta al tratamiento
topico, deberia ser evaluado por sospecha de hi-
perandrogenemia previo a la iniciacién de trata-
miento médico.?

Irregularidades menstruales: El desafio es di-
ferenciar la anovulacidn fisioldgica normal de la
adolescente con la verdadera disfuncién ovula-
toria. La recomendacion en adolescentes consis-
te en considerar esta ultima cuando la paciente
presenta intervalos menstruales consecutivos
> 90 dias aun en el primer afio post menarca, in-
tervalos persistentes > 45 dias a los 2 0 mas afios
después de la menarca o la falta de ciclos a los 15
afios habiendo transcurrido 2-3 afios del desarro-
llo mamario.® También debe considerarse la ano-
vulacién en los trastornos del ciclo con sangrado
menstrual excesivo.

Morfologia de ovario poliquistico (MOP): En
adultas es suficiente que un ovario cumpla alguno
de los siguientes caracteristicas: 12 o mas foliculos
que midan entre 2-9 mm o volumen ovarico mayor
a 10 cm?, Sin embargo, segun el consenso de ex-
pertos, la ecografia pelviana no deberia ser usada
para el diagndstico de SOP en adolescentes.® El cri-
terio ecografico no esta bien definido a diferencia
de los que se aplican en las adultas donde la eco-
grafia transvaginal permite una mejor visualizacion
de la morfologia ovarica. Por otro lado, el patron
multifolicular puede hallarse con frecuencia en los
primeros afios postmenarca y no tiene relacidn
con el hiperandrogenismo.” Ademas, en los casos
en los que el SOP se asocia con obesidad, |a visua-
lizacion de los ovarios en la ecografia pelviana se
dificulta. Sin embargo la realizacion de la ecografia
se puede indicar aun en adolescentes basandose
en |as caracteristicas clinicas para descartar pato-
logia tumoral.

Es fundamental descartar otras causas de hi-
perandrogenemia y/o alteraciones del ciclo mens-
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trual antes de establecer el diagndstico SOP. Entre
ellas se encuentran la hiperplasia suprarrenal con-
génita no clasica, tumores secretantes de andrége-
nos adrenales u ovdéricos y otras endocrinopatias
como la disfuncion tiroidea, hiperprolactinemia o
acromegalia.

Laboratorio

La evaluacion en el laboratorio hormonal
se orienta para descartar las otras endocrino-
patias mencionadas y documentar la hiperan-
drogenemia.

Para documentar la hiperandrogenemia la de-
terminacion hormonal mas recomendada actual-
mente es la medicidén de Testosterona total y su
fraccion libre o biodisponible.>® En nuestro me-
dio se considera hiperandrogenemia a un valor
de concentracidn sérica de testosterona total >50
ng/dL o de testosterona libre > 24 pmol/L. Algu-
nos autores también consideran la elevaciéon de
la A4-Androstenodiona como hiperandrogene-
mia. Las determinaciones hormonales deben rea-
lizarse para las pacientes en oligomenorrea en la
fase folicular temprana (del 3° al 6° dia del ciclo
menstrual) o en un dia al azar en pacientes que
se encuentren en amenorrea secundaria (> 90
dias de falta del ciclo menstrual). En el grupo de
pacientes analizados con SOP, se observd que la
hiperandrogenemia estuvo presente en el 83 %
siendo el andrégeno elevado con mayor frecuen-
cia la testosterona libre, que se calcula a partir
de la concentracion sérica de testosterona total
e incluyendo la medicidn de la concentracién en
plasma de la proteina ligadora de esteroides se-
xuales (SHBG).®

Evaluacién de comorbilidades

El SOP se asocia significativamente con morbi-
lidad metabdlica y psicoldgica. La prevalencia de
insulinorresistencia (IR) en mujeres adultas con
SOP se ha estimado en 64% evaludndose en ba-
se al incremento del HOMA-IR (Homeostasis Mo-
del Asssessment, calculado por determinaciones
basales de glucemia e insulina en ayuno) y a me-
dida que avanza la edad, aumenta la prevalencia
también de intolerancia a la glucosa y Diabetes
tipo 2.2

En adolescentes con SOP, es muy frecuente
encontrar sobrepeso y obesidad, lo cual confiere
cierto riesgo metabdlico en si mismo. La IR puede
presentarse independientemente del peso corpo-
ral pero se exacerba con el incremento del peso.

En la cohorte de adolescentes analizada SOP se
hallé alta frecuencia de IR documentada median-
te prueba de tolerancia oral a la glucosa.’ La IR se
presentd en el 75% del grupo total pero en el 50%
de aquellas con normopeso y en el 100% de las
que presentaban sobrepeso y obesidad.

La IR puede manifestarse clinicamente con
acantosis nigricans y se relaciona con dislipemia o
higado graso. La prueba mas confiable para evaluar
hiperinsulinemia/insulinorresistencia es la prueba
de tolerancia oral a la glucosa a las 2 hs. Todas las
pacientes con diagndstico de SOP deben ser eva-
luadas en el aspecto metabdlico, lo que permitird
detectar y tratar en forma temprana las comorbi-
lidades.*

El impacto psicoldgico en las adolescentes con
SOP debe ser considerado desde las primeras con-
sultas. Se ha documentado una alta prevalencia
de ansiedad, trastornos alimentarios y depresion
entre ellas.™ El conocimiento de estos riesgos y el
empleo de herramientas profesionales para ma-
nejar este tipo de trastornos permiten mejorar la
calidad de vida ademas de obtener buena adhe-
rencia al tratamiento que corresponda.

TRATAMIENTO

Las opciones de tratamiento para adolescentes
con SOP deben ser individualizadas de acuerdo a
los sintomas que mas afectan a cada paciente, sus
necesidades y preferencias, balanceando riesgos y
beneficios. Los objetivos del tratamiento son me-
jorar la calidad de vida, beneficiar la salud fisica y
psiquica de las adolescentes, y a largo plazo redu-
cir comorbilidades de riesgo cardiovascular y dia-
betes tipo 2.

Si bien ningln tratamiento farmacoldgico ha si-
do aprobado por FDA/EMA para su uso en adoles-
centes, algunas intervenciones farmacoldgicas se
emplean para manejar los sintomas. No es nece-
sario el diagndstico definitivo de SOP para interve-
nir terapéuticamente dado que esta intervencion
oportuna en si misma puede disminuir el riesgo
de comorbilidad futura. Una consideracién impor-
tante remarcada en el consenso de expertos es la
recomendacion de la opcidn de posponer el diag-
ndstico definitivo de SOP, al tiempo que se ofrece
un tratamiento de los sintomas y se proporciona
un seguimiento regular de la sintomatologia. El
diagnostico definitivo de SOP debera revalorarse
de acuerdo a la evolucidn a largo plazo.

La primera linea de tratamiento son las modi-
ficaciones en el estilo de vida incluyendo dieta y
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ejercicio para mejorar o evitar el sobrepeso/obe-
sidad. La pérdida de peso cuando es significativa
puede mejorar el exceso de andrdgenos y la irre-
gularidad menstrual, ademas de reducir el riesgo
cardiometabdlico.*?

El tratamiento cosmético del vello no deseado
incluye la fotodepilacidn laser como primera linea
con uso de eflornitina 13.9 % crema como adyu-
vante o en casos resistentes a la fotodepilacion.*

En cuanto a los farmacos que pueden emplear-
se, la mayoria de los estudios (en mujeres adultas)
han evaluado el uso de Metformina como mono-
terapia o combinada con Anticonceptivos orales
(ACO) como doble terapia. Las dosis y secuencias
de estos también deben ser individualizadas. En la
experiencia referida en adolescentes, indicamos
ACO con asociacion de etinilestradiol y progesta-
genos de 4% generacion (drospirenona o dieno-
gest) que tienen potente accion antiandrogénica.
La respuesta favorable ante el acné puede verse
en los primeros 3 meses y para valorar la efectivi-
dad sobre el hirsutismo se requieren mas de 6 me-
ses de tratamiento (ciclo de vida promedio de un
foliculo piloso). Aunque la mayoria de los estudios
son pequefios y reportan hallazgos durante plazos
relativamente cortos, encuentran beneficios en la
mejoria de riesgos cardiometabdlicos, el exceso de
andrdgenos, las manifestaciones cutaneas (hirsu-
tismo, acné y acantosis) y permiten alcanzar la re-
gularidad menstrual.*?

CONCLUSIONES

El diagnostico oportuno de SOP en la adoles-
cencia conduce a la toma de conciencia de esta
condicidén asociada a complicaciones hormonales y
metabdlicas, que podrian ser de por vida. Permite
una oportunidad para efectuar intervenciones sig-
nificativas y mejorar la hiperandrogenemia, siendo
fundamental proporcionar recomendaciones para
un estilo de vida saludable y atender las posibles
comorbilidades.

En el diagndstico de SOP de la adolescente se
establecen algunas diferencias con respecto a las
mujeres adultas teniendo en cuenta la etapa fisio-
|6gica de la perimenarca que incluye cierta irregu-
laridad del ciclo e hiperandrogenismo.

La irregularidad menstrual persistente, la pre-
sencia de hiperandrogenismo clinico o bioquimi-
co son criterios requeridos para el diagndstico de
SOP. La morfologia de ovario poliquistico o el acné
pueden ser considerados en conjunto con los cri-
terios requeridos pero no deben usarse en forma

independiente como caracteristicas de diagnosti-
co. La obesidad y la IR son frecuentes asociaciones
que agregan comorbilidad.

El tratamiento debe ser considerado de acuer-
do a las preocupaciones de cada paciente promo-
viendo un enfoque integral para maximizar salud
actual y futura para nuestras adolescentes.
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