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RESUMEN

El sindrome de ovario poliquistico (SOP) se denomina como la afeccion
caracterizada por la presencia de ovarios con quistes variables en su tamario,
acompafado de amenorrea, hiperandrogenismo y obesidad. Su diagndstico se basa
en diversos consensos, siendo los criterios de Rotterdam los mas usados. El
objetivo de este estudio es determinar la efectividad del tratamiento hormonal vs
tratamiento hormonal + metformina en pacientes con sindrome de ovario
poliquistico. El trabajo de investigacion es un estudio de corte retrospectivo,
observacional y analitico, en donde se incluyé un total de 99 pacientes con sindrome
de ovario poliquistico sometidas a tratamiento en el Hospital General del Norte de
Guayaquil Los Ceibos durante el periodo de abril del 2017 - abril del 2019. De las
pacientes atendidas se obtuvo que, al evaluar la efectividad del tratamiento,
independientemente del tipo, los foliculos disminuyen de manera significativa (F (1,
97) = 4.65; p = 0.034). Al medir cada tratamiento se obtuvo que la regulacion del
ciclo menstrual y disminucién del niamero de foliculos son independientes del tipo
de tratamiento, por lo que se vinculé que la regulacion del ciclo no tuvo influencia
por parte del tratamiento sino por la disminucién del nimero de foliculos. En cuanto
a los factores de riesgo se pudo hallar que el IMC se asocia a un mayor nimero de
foliculos, y que los mismos disminuyen independientemente del tipo de tratamiento
a los 3 meses; no obstante, ni el IMC ni la edad influyen en la regularidad del ciclo

menstrual, independientemente del tratamiento.

Palabras Claves: Sindrome Ovario Poliquistico — Tratamiento Hormonal -

Metformina.
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ABSTRACT

Polycystic ovarian syndrome (PCOS) is called as the condition characterized by the
presence of ovaries with cysts variable in size, accompanied by amenorrhea,
hyperandrogenism, and obesity. Its diagnosis is based on various consensus, with
the Rotterdam criteria being the most widely used. The objective of this study is to
determine the evaluation of hormonal treatment vs. hormonal treatment + metformin
in patients with polycystic ovary syndrome. The research work is a retrospective,
observational and analytical study, which includes a total of 99 patients with
polycystic ovary syndrome, sometimes a treatment at the Hospital General del Norte
de Guayaquil Los Ceibos during the period of April 2017 - April 2019. From the
patients attended, it was obtained that, when evaluating the evaluation of the
treatment, specifically of the type, the follicles decrease significantly (F (1, 97) =4.65;
p = 0.034). By measuring each treatment, the regulation of the menstrual cycle is
obtained and the decrease in the number of follicles are independent of the type of
treatment, so it was linked that the regulation of the cycle had no influence on the
part of the treatment but because of the decrease in the number of follicles.
Regarding risk factors, BMI was found to be associated with a greater number of
clients, and they decreased affected by the type of treatment at 3 months; neither

BMI nor age influence the regularity of the menstrual cycle, specifically the treatment.

Key Words: Polycystic Ovary Syndrome - Hormonal Treatment - Metformin.
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INTRODUCCION

El sindrome de ovario poliquistico (SOP) se denomina como la afeccidn
caracterizada por la presencia de ovarios con quistes variables en su tamaiio,
acompafnado de amenorrea, hirsutismo y obesidad (1). En su fisiopatologia se
destaca la disfunciébn neuroendocrina, la resistencia a la insulina y defecto en la
funcién ovarica (2). Se inicia en la pubertad siendo un trastorno que se presenta en
la poblacion femenina en edad fértil entre 18 a 44 afios. Se estima que una de cada

15 mujeres tiene un diagnostico de sindrome de ovario poliquistico (3).

Esta entidad afecta entre 6 a 21% de la poblacion en general segun el consenso de
Rotterdam (4). Presenta una prevalencia del 6.5 al 8% en diversos paises europeos,
10.5% en paises del sudeste de Asia,(5) 4 al 12% en los Estados Unidos (6) y del 4
a 8% en paises latinoamericanos (7). En nuestro pais, la prevalencia en la ciudad
de Guayaquil es del 12.5%. El sindrome de ovario poliquistico tiene un porcentaje

del 75% de pacientes sin diagnostico alguno (8).

El diagnéstico del sindrome del ovario poliquistico se basa en diversos consensos
para identificarlo; entre los mas usados, los criterios de Rotterdam consisten en una
puntuacion de 2 de los 3 criterios que diagnostiquen como positivo para SOP; ya
establecidos se presentan como: oligoovulacion, hiperandrogenismo ya sea clinico
0 bioquimico, poliquistosis ovarica detectados por ultrasonografia (6). En base a
estos criterios y a las caracteristicas de las pacientes se puede establecer un
tratamiento interdisciplinario para esta patologia.

El tratamiento de eleccion para el SOP son los anticonceptivos orales combinados
(ACO) debido a que presentan ventajas y beneficios por su componente de
estrégenos y progestagenos, los cuales evitan la owvulacion y disminuyen la
produccion de andrégenos ovaricos. En caso del que tratamiento con ACO no
resulte, se sugiere adicionar un sensibilizador de la insulina como la metformina.
Este farmaco ayuda a mejorar la frecuencia de ovulacion en las mujeres, mejorando
la sensibilidad a la insulina produciendo a su vez la normalizacion de las

concentraciones elevadas de androgenos.



MARCO TEORICO

1.1 Definicion.

El sindrome de ovario poliquistico (SOP) es caracterizado por un trastorno
metabdlico y ademas endocrino que presentan las mujeres en edad reproductiva y
por su sospecha clinica puede comenzar a muy temprana edad (pubertad) y
terminar en la vejez con la menopausia. La sospecha clinica es variable por eso se
puede dar un diagnéstico diferencial de otras patologias y asociarse con el SOP,
gue con frecuencia representa al 82% de la poblacion. Las diferentes caracteristicas
de la presentacion clinica estan dadas por distintos factores: ambientales, genéticos
y endocrinolégicos que son los que generan este desequilibrio hormonal y llevan a
un ciclo menstrual irregular en el ovario. Es asi como el SOP es la causa mas comun

en la infertilidad femenina. (1)

La aparicion de las manifestaciones clinicas puede estar previstas de alteraciones
del medio ambiente en cuanto al estilo de vida, y a la genética actuando sobre una
poblacién temprana de la vida. Entre las manifestaciones clinicas que con mas
frecuencia encontramos tenemos: la anovulacién crénica, el hiperandrogenismo con
su respectiva insulinoresistencia, hiperinsulinemia, hipertension y dislipidemia que
ocasionan a lo largo del tiempo mayores consecuencias, y la obesidad siendo esta
tltima considerada como un factor asociado, es la causa de mayor condicién de

riesgo adicional.(1)

La prevalencia de esta enfermedad es en la pubertad, ya que su clinica puede variar
debido a los cambios fisiolégicos que se dan en esta etapa para la poblacion

femenina. (1)

Teniendo en cuenta los criterios de Rotterdam, se podria decir que los ovarios de
apariencia poliquistica estan presentes en un 15 a 20% de la poblacién femenina

alcanzando una maxima de 30 a 40% antes. (1)

1.2 Historia.
El SOP fue conocido al inicio como trastorno de Stein Leventhal por ser una

alteracion endocrina en las mujeres pre menopausicas. Cuando se describié por
2



primera vez en 1935, Irvin Stein y Michael Leventhal observaron que las formas
clinicas del SOP estaban presentes en 7 mujeres en las que se desconocia la forma

clinica exacta por ser una combinacion de varias manifestaciones clinicas. (1)

En 1947, Kierland y colaboradores observaron que en las mujeres que padecian de
hiperandrogenismo y diabetes mellitus, era muy comudn la aparicion de acantosis
nigricans. En 1970, se introdujo el enfoque de poder diagnosticar en base a los
criterios endocrinolégicos como la alteracion de los niveles séricos de la hormona
Luteinizante (LH) y Foliculo estimulante (FSH). Con la invencion de la ecografia en
el afio 1980 se pudo observar por primera vez la presencia de ovarios poliquisticos,
lo que sugeria una complicacion de la enfermedad. Gracias al avance de los
estudios de imagen y de la clinica descrita es como se introdujo por primera vez

criterios diagnosticos para SOP.(1)

En 1990 la National Institutes of Health (NIH) de EE. UU defini6 la presencia de
hiperandrogenismo asociado a la anovulacion cronica sin otra causa especifica y
posteriormente la Sociedad Europea y Americana de Reproduccion y Medicina en
el afio 2003 establecié una nueva definicion que incorporé la presencia del sindrome
mas la ecografia diagnéstica. Es asi como a través de los afios al ponerse en
practica desde el punto de vista clinico, es como se formaron consensos para poder
establecer un diagnostico de SOP. Entre estos tenemos: criterios de Rotterdam, NIH
y la Sociedad de Exceso de Andrégenos. Estas clasificaciones dan a entender el
hiperandrogenismo clinico y bioquimico, la disfuncion de los ovarios y la forma

ecografica de los ovarios como caracteristicas clinicas.(1)

EPIDEMIOLOGIA

El sindrome de ovario poliquistico es una de las alteraciones mas frecuentes en la
mujer, afecta entre 6 - 21% de la poblacibn femenina segun el consenso de
Rotterdam(2). Esta entidad se presenta con frecuencia en la edad reproductiva,
siendo los 20 - 30 afios los grupos etarios mas afectados. Sin embargo, el 24%

corresponde a niflas y adolescentes entre 3 - 18 afios edad. Asimismo, dentro de
3



las consultas de adolescentes por sintomatologia de SOP, el 80% corresponden a
la misma. Presenta una prevalencia del 6.5 - 8% en diversos paises europeos (3),
10.5% en paises del sureste de Asia(4), 4 - 12% en los Estados Unidos(5) y del 4 -

8% en paises latinoamericanos(6).

En nuestro pais, la prevalencia en la ciudad de Guayaquil es del 12.5% (7). El
sindrome de ovario poliquistico tiene un porcentaje del 75% de pacientes sin

diagndstico alguno.

FISIOPATOLOGIA

El SOP es una enfermedad con mdltiples alteraciones a considerar, que se

compone de 3 principales alteraciones:

Disfuncion Neuroendocrina: Se debe a la alteracion de las principales hormonas,

con la elevacion de la LH y la disminucion o la normalizacion de la FSH, debido a
los cambios anormales hipotalamicos que producen una descarga en pulsos del
factor liberador de gonadotrofinas y es esto que favorece la produccion excesiva de
LH sobre la FSH. El aumento de la LH produce que las células de la teca del ovario
sinteticen mas andrégenos, generando los signos clinicos de hiperandrogenismo
como: el acné, hirsutismo o alopecia; asi también puede producir un aumento
excesivo de estrogenos generando trastornos menstruales como oligomenorrea o

polimenorrea con riesgo de hiperplasia endometrial.(8)

Disfuncion Ovarica: Se postula que al haber ovarios aumentados de tamafio por el

SOP y cuando los ciclos menstruales son de mas de 35 dias, ademas de producirse
una anovulacién que se puede detectar al medir los niveles de progesterona, se
produce la alteracion endocrina produciendo hiperandrogenismo por una
desregulacion de la esteroidogénesis por el aumento de la enzima P450cl17 en el
ovario, y a nivel renal que es la productora de la sintesis de andrégenos, esto indica

gue la alteraciéon es dada principalmente por el ovario. (8)



Resistencia ala insulina: En los pacientes con SOP, es evidente que, por el aumento

de glucosa en sangre por la incapacidad de la célula para regularse mediante la
sefalizacion de la insulina. El aumento de la insulina en las mujeres obesas con
SOP ya de por si es una asociacion de morbilidad en estas pacientes por lo que
puede empeorar el cuadro clinico de hiperandrogenismo y la anovulacion, pero de
igual manera puede ocurrir en pacientes en el cual su indice de Masa Corporal (IMC)
sea normal. En si, es el exceso de insulina lo que da como consecuencia el aumento
de andrégenos que se traduce como hiperandrogenismo y este es el causante de

la anovulacion, lo que produce atresia folicular.(8)

DIAGNOSTICO

4.1 Criterios Diagnosticos.

El SOP es la patologia ginecologica y endocrinolégica mas frecuentemente
diagnosticada en mujeres. Actualmente existen dos conjuntos de criterios para
poder diagnosticar el SOP: los criterios de Rotterdam del 2003 establecidos por la
Sociedad Americana de Medicina Reproductiva (ASRM) y la Sociedad Europea de
Reproduccion y Embriologia Humana (ESHRE) del 2006. Al inicio el diagnéstico de
estas pacientes con SOP era mayormente clinico, pero actualmente los
profesionales de la salud se basan en la evaluacion de hiperandrogenismo, el
tamafio del ovario y la regulacion del ovario. Cuando se diagnostica el SOP, la
diferencia de criterios es lo dificulta la etiologia de este sindrome y es necesario
descartar otras patologias que podrian producir las mismas manifestaciones
clinicas como la hiperplasia suprarrenal congénita, tumores de andrdégenos,
Sindrome de Cushing y en conjunto con otros diagnésticos diferenciales, es por eso
gue el diagnéstico se basa en los criterios previamente establecidos. También
existen teorias que respaldan la posibilidad de una herencia genética y de

alteraciones epigenéticas por la expulsion de hormonas.

En cuanto a la herencia genética en las mujeres, existe evidencia que familiares de

primer grado de consanguinidad con SOP tienen mas probabilidades de desarrollar
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este sindrome, y también se aplican los patrones de herencia familiar.
Probablemente se han identificado genes capaces de manifestarse en estos
pacientes y se los divide en categorias: la resistencia a la insulina, los relacionados
con la biosintesis de andrégenos, los responsables de las respuestas inflamatorias
de citoquinas, entre otros. Todos estos loci genéticos que pueden predisponer a las
alteraciones relacionados con el SOP tienen relacion con los determinantes
metabdlicos y reproductivos, asi como también la menopausia, trastornos

metabdlicos y depresion.

Ademas, es importante evaluar los aspectos acompafiantes metabdlicos de esta
patologia para un manejo adecuado. Normalmente las manifestaciones clinicas del
SOP son mas comunes en la etapa fértil, como la aparicion de los trastornos
menstruales con sangrados escasos por lo menos de 9 sangrados al afio, 0 una

metrorragia disfuncional por una hiperplasia endometrial. (9)

4.2 Criterios de Rotterdam.

En las ultimas décadas se propusieron varios consensos para definir e identificar al
SOP, dentro de los cuales, uno de los mas usados son los Criterios de Rotterdam,
propuestos en el afio 2003. Este consenso propone que para el diagnéstico certero
del SOP se necesitan 2 de 3 criterios de las siguientes variables: 1)
Hiperandrogenismo clinico o bioquimico, 2) Anovulacion, 3) Morfologia del Ovario
Poliquistico. Una vez establecidos los Criterios de Rotterdam es cuando se
empezaron a detectar con mas frecuencia a las pacientes con este sindrome y
posterior a esto sabiendo que el SOP es una enfermedad con mayor produccion de
andrégenos ademas del mayor indicador de riesgo metabdlico, es aqui cuando en
el aflo 2006 la Sociedad de Exceso de Andrégenos (AES-PCOS) establece que el
SOP es una enfermedad que debe basarse en la presencia de hiperandrogenismo
y la disfuncion ovérica. Actualmente las literaturas sugieren que el SOP es una
enfermedad que se da por exclusién y que se deben descartar otras patologias para

evitar confusion. (9)



Tabla 1. Consensos diagnésticos del SOP (5)

1990 NIH (ambos presentes)

2003 Rotterdam (2 de 3)

2006 AES -PCOS
(ambos presentes)

e Anowulacién crénica
e Hiperandrogenismo clinico

bioquimico

e Oligoanowulacion
Ol e
0 bioquimico

e Poliquistosis ecogréfica

Hiperandrogenismo clinico

Hiperandrogenismo
clinico o bioquimico
e Disfuncion ovarica:

Oligoanowulacion ylo

poliquistosis ecogréfica

Exclusion de otras patologias

Diferentes fenotipos SOP (segun Consenso de Rotterdam)

Fenotipo Hiperandrogenismo Oligoanowulacion | Criterio ecografico
A- Clasico + + T
B- Clasico + + N
C- Owulatorio + N T
D- Normoandrogénico | - + T

Tabla 2. Patologias de exclusion ante el diagndostico de SOP (9)

Diagnostico Prueba Excluir
Hiperplasia suprarrenal | 17 hidroxiprogesterona Siempre
congénita

Disfuncion tiroidea TSH Siempre
Hiperprolactinemia Prolactina Siempre

Tumor secretor andrégenos

Testosterona y DHEA-S

Ante sospecha

Embarazo Gonadotrofina corionica | Ante sospecha
humana

Acromegalia GH- IGF 1 Ante sospecha

Sindrome de Cushing Cortisol salival nocturno - | Ante sospecha
Prueba Nugent-Cortisol libre
urinario

Insuficiencia ovarica primaria FSH Ante sospecha

Amenorrea hipotalamica

FSH — LH — Estradiol

Ante sospecha

TSH: Tirotrofina; DHEA-S: Dehid
Factor de Crecimiento Insulino

Luteinizante

-simil

roepiandrosterona sulfato; GH: Hormona de Crecimiento; IGF 1:

1; FSH: Hormona Foliculo Estimulante;

LH: Hormona




En la adolescencia el diagnéstico debe ser en base a las manifestaciones clinicas,
el hiperandrogenismo bioquimico y después de 2 afios de la menarca dado que la
disfuncién de lo 6évulos en los primeros afios después de la menarca es normal; por
lo tanto se recomienda en las adolescentes el diagndstico de hiperandrogenismo
bioquimico, la oligomenorrea después de 2 afios de la menarca que persista y la
ecografia con el aumento del ovario mas de 10 ml de volumen, teniendo en cuenta

gue la mayoria de los adolescentes poseen una poliquistosis ovarica.

Al contrario de la adolescencia, en la menopausia 0 perimenopausia, las
manifestaciones no siempre suelen presentarse en esta etapa de vida ya que es
muy infrecuente, es por eso que el diagnostico se hace en base a los datos clinicos
anteriores de la paciente, pues ya paso por su etapa fértil, pero el aumento del ovario

puede dar el diagndstico probable para poder tratarlas.

4.3 Estudio de Laboratorio

En lo anterior descrito, se sabe que el SOP es una enfermedad que produce un
aumento de andrégenos de forma moderada en manera de testosterona,
dehidroepiandrosterona o androstenediona, es por eso que debe considerarse un

estudio de laboratorio en que se midan todas estas hormonas entre otras mas.

Testosterona: Es el andrégeno que mas produce hirsutismo, pero en la mujer la
elevacion de esta hormona so6lo se produce en el 50% de los casos. Es por esto que
en los criterios de Rotterdam se propone que para definir el hiperandrogenismo se
debe medir el indice de andrégenos libres, es decir la combinacién de la
testosterona méas su proteina de transporte.

Dehidroepiandrosterona Sulfato: Esta hormona es utilizada para medir los niveles

de la glandula suprarrenal por lo que se mide para determinar el hiperandrogenismo
suprarrenal, y menos de la mitad de las pacientes presentan un aumento de esta

hormona, la cual excede los 600ng7dl.

Androstenediona: Esta hormona que es producida en el ovario es la que

mayormente se elevada en la mujer y puede seguir elevada hasta en la etapa de



transicion de la menopausia, pero su determinacién es basicamente soOlo para

cuando se tiene una duda diagnéstica del caso.

Con una amplia gama de estudios de laboratorio, es preciso también determinar los
niveles de prolactina y hormonas tiroideas ya que la alteracion de estas produce
trastornos en la menstruacion. (4)

Androgeno Ongenovanco %  Ongen suprarrenal % Onigen penifénico % Valor bioldgico de referencia
Testosterona 23 25 50 0.2-0.8 ng‘'mL 20-80 ng/dL
a4 androstenediona S0 40 10 0.2-2.5 ng'ml. 20-250 ng'dL
DHEA 2 98 0 130-980 ng/dL 1398 ppl
S-DHEA 2 98 0 50-2,800 ng/mL 50-1,000 ng'mL
1700H progesterona 2 98 0 0.5-2 ng'mL 50-200 ng/dL

Abreviaturas: DHEA = Dehidroepaandrosterona; S-DHEA = Sulfato de dehidrocpiandrosterone. 17aOH progesterons = 17 @ hidroxprogesterona

Figura 1. Limites normales de andrégenos (9)

4.4 Estudios de Imagenes

El criterio de estudio de imagenes se determina por la ecografia transvaginal que
fue presentado en el consenso de Rotterdam en el afio 2003. Para una agregacion
diagndstica de la poliquistosis ovarica se debe evidenciar que estos ovarios
aumentados de tamafio y 6vulos en cantidad (12 o mas foliculos por ovario de 2 a
9 mm de diametro y un volumen ovarico superiores a 10cc) en fase folicular
temprana. Esta determinacion debe darse en mujeres que no estén tomando
anticonceptivos orales. Con sélo que uno de los dos ovarios este afectado, ya es
indicativo de que la paciente tiene SOP. Solo cuando en el ovario hay una presencia
de un foliculo dominante de mas de 10 mm o de un cuerpo lUteo, entonces el
examen debe repetirse en el siguiente ciclo ovarico. Cuando se realiza la ecografia
en mujeres adultas y sexualmente maduras se debe tener en cuenta que el ovario
alcanza un volumen de no mas de 6ccy que cuando posee un cuerpo liteo o foliculo

dominante de 8cc se determina patolégico ya que no deberia excederse.



TRATAMIENTO

5.1 No Farmacoldgico.

La mayor parte de las pacientes que acuden a consulta para el tratamiento del SOP
son pacientes con alteraciones en su metabolismo, por lo que acuden con
sobrepeso u obesidad y las medidas mas efectivas para un tratamiento que se
instaura una vez diagnosticadas son: la pérdida de peso y ejercicio. Ambos van de
la mano con el tratamiento farmacoldgico, ya que estas medidas son primordiales
para que el tratamiento sea mas efectivo y una vez instaurada, la mayoria de las
manifestaciones clinicas del SOP se reducen considerablemente o desaparecen.
Dia adia, el aumento de peso ha sido un problema de nivel mundial y en la sociedad
hasta un 44% de las mujeres son obesas segun la cultura, cuando sucede esto se
agrava el cuadro de SOP que conlleva a empeorar la insulinoresistencia con la

consiguiente elevacién de andrégenos ovéricos y de la testosterona.(10)

Por eso el ejercicio y una restriccion caldrica durante un periodo de seis meses 0
mas que produzca mes a mes un descenso de la masa corporal del 5%, lo que
implica que gracias a la escala de Ferriman-Gallwey produzca una reduccién del
40% en esta escala. Las dietas hiperproteicas son las mas efectivas al igual que las
gue contienen carbohidratos, siempre y cuando las calorias y grasas sean

comparables a las hipoproteicas a la hora de reducir la masa corporal.

5.2 Tratamiento Farmacoldgico.

Para el tratamiento farmacologico se puede categorizar a las pacientes
dependiendo de su deseo para quedar embarazadas o no, pero siempre la meta del
tratamiento farmacoldgico esta basada en poder eliminar los signos y sintomas del
hiperandrogenismo. Actualmente los agentes inductores de la ovulacién como el
citrato de clomifeno, letrozole y los sensibilizadores de la insulina son la primera
linea de tratamiento farmacolégico para la infertilidad anovulatoria y sin ningtn otro

factor de infertilidad en la mujer.
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5.2.1 Farmaco sensibilizador de la insulina.

5.2.1.1 Biguanida.
Metformina: Es un farmaco hipoglucemiante que se administra via oral,

perteneciente al grupo de las biguanidas, cuyo principal uso es para tratar la
diabetes no dependiente de la insulina (Diabetes Mellitus tipo 2) particularmente en

casos asociados con obesidad y un perfil lipidico anormal.

Su mecanismo de accion se basa en la inhibicion de la gluconeogénesis hepatica y
la absorcidén de glucosa intestinal, ademas de la mejor sefializacion de la insulina.
Su efecto directo va ligado a la esteroidogenesis ovarica humana. La dosis
dependiente inhibe la gonadotropina y la progesterona estimuladora de insulina y
de las células granulosas productoras de estradiol. En las células de la teca, la
metformina demuestra un efecto inhibidor dosis dependiente sobre la produccion
androgénica al dirigirse a la 3b-hidroxiesteroido deshidrogenasa tipo2 (HSD3B2).

La mayoria de los estudios realizados de SOP sugieren que como tratamiento
adicional hormonal se adicione la metformina para mejorar la frecuencia de
ovulaciéon en las mujeres, mejorando la sensibilidad a la insulina produciendo a su
vez la normalizacion de las concentraciones elevadas de andrégenos. Ha
demostrado ser atil como farmaco complementario para la formacion de évulos en
las mujeres llegando a favorecer la respuesta del tratamiento asistido de la
fertilizacion. (1,11)

La dosis diaria de metformina via oral en pacientes con SOP varia entre 500mg a
2550 mg (850mg TID), que se administra antes o durante las comidas. La
metformina en mujeres adolescentes es el tratamiento para el SOP, cuando existen
ciclos irregulares persistentes, 2-3 afios después de la menarca y con signos
clinicos de hiperandrogenismo, se recomienda como tratamiento de primera linea
en dosis diaria de 850mg en mujeres adolescente delgadas a 1500mg o 2500mg/dia

en mujeres adolescentes obesas.
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Effects of adjuvants on hormaonal, metabolic, and clinical parameters of PCOS women in randomized clinical trials

Adjuvant Doses used No of RCT Hormonal effects Metabolic effects Clinical effects

Metformin 500-2500 mg 20 | Testo-sterone {Insulin resistance fcycle regulanty
| 1SHBG {lipids =>hirsutism
feacne

{body muass

Figura 2. Efecto hormonal, metabdlico y parametros clinicos del SOP con la
metformina(5)

Otro grupo de farmacos que son hipoglicemiantes, que ayudan a disminuir los
niveles de insulina y a su vez los androgenos séricos al aumentar los niveles de las
globulinas  transportadoras de esteroides sexuales (SHBG) son las
tiazolidinedionas; se usan en pacientes en los que fracasan el tratamiento con
metformina y ademds tiene un efecto beneficioso sobre la resistencia a la insulina
sin producir una excesiva produccion de la misma, ademas de mejorar el
hirsutismo.(12)

5.2.2 Farmacos inductores de la ovulacién.

5.2.2.1 Citrato de clomifeno.
El citrato de clomifeno es un no esteroide trifeniletinelo que se usa como tratamiento

de primera linea para la induccion de la owvulacion por varios afios; con una
sobrevida media muy corta. Es un modulador del receptor de estrégenos que actua
sobre el eje hipotalamo hipofisiario inhibiendo a estos receptores y a su vez por un
feedback negativo se liberan gonadotropinas hipofisiarias que ayudan a producir
foliculos. El citrato de clomifeno es un medicamento seguro que tiene efectos
secundarios poco graves. Sin embargo, debido a que este medicamento permite un
crecimiento multifolicular y aumento de efectos antiestrogénicos endometriales, es
necesario realizar un monitoreo continuo de la respuesta ovarica y del grosor

endometrial por medio de ecografia.

En las pacientes que tienen una baja produccion de Owvulos o cursan con
anovulacion con SOP, en las que la liberacion de la hormona liberadora de
gonadotropina ya es extremadamente alta, el tratamiento con citrato de clomifeno

puede aumentar la amplitud del pulso para que sea mas retardado su efecto, pero
12



no puede modular la frecuencia con que lo produce. Durante el tratamiento con
citrato de clomifeno los niveles de la hormona Luteinizante (LH) y Foliculo
estimulante (FSH) aumentan después de un curso tipico de 5 dias; se administra
por via oral generalmente durante 5 dias a partir del segundo dia después del inicio
del ciclo menstrual ya sea inducido por progestina o espontaneo, y se recomienda

en un intervalo de 3 a 6 ciclos.(13)

5.2.2.2 Letrozole.
Se usa como alternativa al tratamiento del citrato de clomifeno (CC), cuando existia

resistencia al citrato de clomifeno o habia fracaso del tratamiento. Es un inhibidor
de la aromatasa que bloguea la conversion de andrégenos en estrogenos por parte
de los foliculos ovaricos. Este bloqueo resulta en la disminucion de los estrogenos
circulantes y locales con un aumento de los androégenos ovaricos. Una disminucion
de los niveles de estrégenos puede producir que el eje hipotalamo pituitaria ovarico
por medio de un feedback negativo de los estrogenos, resulte en el aumento de la
liberacion de la FSH que impulsa al crecimiento de los foliculos. Los Letrozoles se
administran por via oral en dosis de 2.5 a 7.5 mg al dia durante 5 dias.

En ensayos clinicos existe evidencia sobre el uso de los letrozoles que superan el
citrato de clomifeno para demostrar la tasa de embarazos clinicos y la tasa de
nacimientos vivos, asi como también para demostrar las tasas reducidas de

sindrome por hiperestimulacién ovarica. (13)

5.2.2.3 Gonadotropinas.
Las gonadotropinas inyectables son medicamentos usados en pacientes que

después de un tratamiento fallido de 3 a 6 ciclos con el uso de citrato de clomifeno.
Abarca como tratamiento de segunda linea para la induccién de la ovulacion, en
mujeres que no lograron concebir, aunque se deberia considerar como un
tratamiento de primera linea para mujeres con anovulacion. Este tratamiento va
también incluido en las mujeres que son resistentes a los anticonceptivos orales; el
monitoreo continuo y cuidadoso de los ciclos de tratamiento con ultrasonido para
prevenir una hiper estimulacion de los ovarios es lo mas adecuado para cuantificar

la tasa de efectividad. En estudios recientes se ha destacado que las
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gonadotropinas son superiores en cuanto al tratamiento combinado con citrato de
clomifeno con metformina para la induccion de la ovulacion con resistencia a citrato
de clomifeno en mujeres con SOP en la parte del embarazo en curso/nacimiento

vivo sin ninguna complicacion.(14)

Adicionalmente, el uso de metformina combinado con gonadotropinas deberia ser
considerado en pacientes con resistencia al citrato de clomifeno y también deberia
ser considerado como primera linea. Si es para la presencia de monitorizacion por
ultrasonido siguiendo el asesoramiento sobre el costo y riesgo potencial de

embarazo multiple.

El uso de este medicamento va delimitado a diferentes esquemas de tratamiento,
sin embargo deberia lograrse ciclos con monodosis en el cual, el modo de uso méas
seguro es uno llamado “STEP UP”, en el que se procura la estimulacion de dosis
bajas hasta que se vaya aumentando cada 7 a 10 dias hasta lograr que se produzca
una owvulacion y desarrollo del foliculo dominante, evitando que se produzcan

multiples foliculos y asi evitar el embarazo mdaltiple.(15)

5.3 Tratamiento Hormonal.

5.3.1 Anticonceptivos Orales Combinados.

Corresponden al tratamiento de primera linea en esta patologia. Esto se debe a las
diversas ventajas y beneficios sobre la poblacién afectada. Contienen un
componente estrogénico, que se encarga de inhibir la secrecién de FSH con el fin
de evitar la ovulacién y a su vez aumenta los niveles de SHBG. También presentan
un componente progestageno, que se encarga de inhibir la secrecién de LH que
disminuye andrégenos ovaricos y evita la ovulacion, protegiendo al endometrio. (12)

Aun no existe evidencia significativa para poder escoger el mejor anticonceptivo oral

para usar, a pesar de saber la dosis de recomendacion de estrogeno efectivo. Se

sugiere que con estos anticonceptivos orales considerar la adicién de metformina

(como uso de primera linea) para aquellos que no logran cambios hormonales o a

los que el tratamiento solo no fue efectivo. Pueden haber ciertos grupos étnicos de

alto riesgo que pueden tener mejores resultados con este enfoque combinado, pero
14



siempre se debe estar informado de los riesgos y beneficios que abarcan la

combinacién o de las altas dosis de los anticonceptivos orales.(16)

5.3.2 Antiandrégenos.

Corresponden a aquel tratamiento que tiene esteroides, se encargan de antagonizar
al receptor de andrégenos del foliculo piloso y de la glandula sebacea. Su uso va a
depender de la situacion de cada paciente, puesto que tienen efectividad en la
supresion del hiperandrogenismo, asi como en el bloqueo de la accién de los
androgenos sin modificar su nivel. Es importante combinarlos con anticonceptivos
orales puesto que estan contraindicados en el embarazo. Ademas, esta demostrado

gue combinarlos ayuda a que sea mas efectiva la accion antiandrogénica. (13)

Estos tipos de medicamentos deben recetarse junto a una anticoncepcion segura
debido a su riesgo como potencial teratbgeno, es decir al riesgo de una feminizacion
de un feto masculino. Se debe considerar usar este tipo de medicamento combinado
con anticonceptivos orales después de no lograr resultados deseados solo con los

anticonceptivos orales en casos méas graves de hirsutismo.(17)
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MATERIALES Y METODOS

Objetivo general:

e Comparar la efectividad del tratamiento hormonal vs tratamiento hormonal mas

metformina en pacientes con Sindrome de Ovario Poliquistico.

Objetivo especifico:

e Determinar la tasa de efectividad de tratamiento hormonal y tratamiento
hormonal mas metformina.

e Analizar los datos obtenidos de las pacientes en la aplicacion del tratamiento
hormonal y tratamiento hormonal mas metformina durante los 3 primeros meses.

e Identificar los factores de riesgo relacionados con el aumento de foliculos y la

regularidad menstrual.

Disefio del estudio:

Estudio de corte retrospectivo, observacional y analitico. Los datos se extrajeron
de las historias clinicas en el sistema clinico AS400 del Hospital General del Norte
Guayaquil Ceibos, periodo Abril 2017 a Abril 2019. La base de datos y el analisis se

realizaron en el programa SPSS v25.0.

Poblaciéon de estudio:
Pacientes con diagnéstico de sindrome de ovario poliquistico (CIE10: E282)

atendidos en el Hospital General del Norte de Guayaquil Ceibos durante el periodo

Abril 2017 a Abril 2019 que cumplan los criterios de inclusién y exclusion.

16



Criterios de inclusion:

» Pacientes diagnosticadas con sindrome de ovario poliquistico que
presenten anovulacién o con criterios de Rotterdam.

» Pacientes en edades comprendidas de 20 a 40 afios en edad reproductiva

» Pacientes con deseos genésicos incumplidos y que no hayan sido

sometidas a tratamiento previamente.

Criterios de exclusion:

Pacientes que no terminaron su tratamiento dentro del HGNG Ceibos.
Pacientes menores de 20 afios y mayores de 40 afios.

Pacientes con otras comorbilidades asociadas.

YV V VYV V

Pacientes embarazadas con SOP previo al inicio del tratamiento.

Calculo del tamarfio de la muestra:

La muestra sera igual al universo de pacientes estudiados y de acuerdo a los

criterios de inclusion y exclusion.

Método de muestreo:

Se realizara un método de muestreo aleatorio.

Método de recogida de datos:

Previa autorizacion del departamento de estadistica del Hospital General del Norte
de Guayaquil Ceibos, se procedera a recopilar los datos de las variables por medio

del acceso a historias clinicas y pruebas complementarias como ecografias

ginecoldgicas.
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Variables

Se utilizo como variables demogréaficas el sexo y la edad. Como variables
antropomeétricas se obtuvo la talla, el pesoy el IMC. Se emplearon como variables
clinico/analiticas el nimero de foliculos ovaricos presentes, el trastorno del ciclo
menstrual que poseen las pacientes y el tipo de tratamiento empleado. De las
variables clinico/analiticas, excepto el tipo de tratamiento, se utilizd las mediciones
al inicio del tratamiento y se volvid a realizar una medicion a los 3 meses de

tratamiento.

Tabla 3: tabla de parametrizacion de variables.

Variable Definicion Tipo de Valores Medicion
variable

Edad ARos Cuantitativa | Edad en afios Historia
transcurridos | discreta clinica
desde el
nacimiento

Talla Estatura de | Cuantitativa | Medida en metros Historia
una persona, | continua (m) clinica
medida
desde la
planta del
pie hasta el
vértice de la
cabeza

Peso Masa Cuantitativa | Medida en Historia
corporal total | continua kilogramos (kg) clinica
de un
individuo
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IMC indice que Cuantitativa | Medida en Historia
mide la continua kilogramos por metro | clinica
relacion al cuadrado (kg/m?)
entre el peso
y la altura

Alteracion Alteracion Cualitativas | 1 = Anovulacion Historia

menstrual del ciclo nominales 2 = Amenorrea clinica

inicial menstrual
previo al
tratamiento

Ciclo Cambio en el | Cualitativa 0 = Irregular Historia

menstrual a | ciclo nominal 1 = Regular clinica

los 3 meses | menstrual a
los 3 meses
de
tratamiento

Foliculos Numero de Cuantitativa | Medida al inicio del Historia

ovaricos foliculos discreta tratamiento y a los 3 | clinica
ovaricos por meses
ecografia

Tipo de Modalidad Cualitativa 1 = Hormonal Historia

tratamiento | optada de nominal 2= Clinica
tratamiento Hormonal/Metformina

Descripcién y definicién de la intervencion.

El estudio es de caréacter retrospectivo por lo tanto no aplica.

Descripcion y definicién del seguimiento de los pacientes.

Seguimiento por 3 meses.
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Entrada y gestion informética de datos.
Base de datos en Microsoft Excel.
Estrategia de anéalisis estadistico.

El estudio se realizard utilizando la informacion de las fichas clinicas de las
pacientes atendidas durante el periodo de estudio dese Abril del 2017 hasta Abril
del 2019, la misma que seréa tabulada en cuadros y graficos para cada una de las
variables de estudio, asi como la combinacion entre las mismas para su analisis e

interpretacion.

Las variables cuantitativas de distribucion normal se reportaron con la media +
desviacion estandar, las variables cuantitativas de distribucion no paramétrica con
mediana + rango inter cuartil y las cualitativas con frecuencia y porcentaje. Se utiliza
la asimetria y kurtosis para la determinacion de la normalidad de las variables
cuantitativas (ver Anexo 1).

Para valorar la eficacia de los tratamientos, se midi6 en 3 meses el cambio en las
irregularidades del ciclo menstrual como el numero de foliculos observados por
ecografia, independiente del tratamiento empleado. Para esto se emplea un andlisis
de comparacion de medias de repeticiones multiples, usando el test de esfericidad
de Mauchly para el nimero de foliculos y el test Q de Cochran para el cambio del
ciclo menstrual. Para la prueba de Mauchly se utilizara la correccion Huynh-Feldt.
Para las pruebas se empleara un nivel de confianza del 95% con un valor critico de
0.05. En caso de que p sea menor al valor critico indicado, se procedera a aceptar

la hipétesis alternativa previamente establecida.

Para evaluar que tratamiento posee mayor eficacia en cuanto al ciclo menstrual y
nimero de foliculos se empleara una prueba T para muestras independientes, para
el numero de foliculos, y una prueba de Mann Whitney U, para el ciclo menstrual.
Para valorar si la regularidad del ciclo se debié a la disminucion del nimero de
foliculos se empled una regresion lineal. Para la prueba se empleara un nivel de
confianza del 95% con un valor critico de 0.05. En caso de que p sea menor al valor
critico, se procedera a aceptar la hipétesis alternativa.
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Finalmente se evaluara si la edad posee alguna asociacion con la mejoria que
genera el tratamiento, independientemente de cual se emplee. Para esto se
emplearad una regresion lineal, para variables cuantitativas, o regresion logistica,
para las variables cuantitativas. De igual manera para las pruebas se empleara un
nivel de confianza del 95% con un valor critico de 0.05. En caso de que p sea menor

al valor critico, se procedera a aceptar la hipotesis alternativa.
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DESCRIPCION Y RESULTADOS

Tabla 4. Resultados descriptivos.

Variable Valor
Edad (afios) 28.99 +4.84
Peso (kg) 69.83 + 15.90
Talla (m) 1.56 + 0.06
IMC (kg/m?) 28.47 £5.84
Alteracion del ciclo (%)
Regular 40.40
Irregular 59.60
Ciclo alos 3 meses (%)
Regular 47.50
Irregular 52.50
Foliculos al inicio del tratamiento (n) 23.60 +10.93
Foliculos alos 3 mesesde tratamiento (n) 17.98 £9.94
Tipo de tratamiento (%)
ACO 64.60
ACO/metformina 35.40

Las variables cualitativas estan expresadas como porcentaje; las variables continuas de distribucion normal como
media + desviacion esténdar y las de distribucién no paramétrica como mediana (rango intercuartil). Fuente:

Hospital del Norte Guayaquil Ceibos periodo abril 2017 — abril 2019. Autores: Falquez Valentina. Emanuele Carlos.

Se incluyé un total de 99 pacientes con sindrome de ovario poliquistico (SOP)
sometidos a tratamiento para el mismo en el Hospital General del Norte Guayaquil
Ceibos durante el periodo de Abril del 2017 a Abril del 2019. Las caracteristicas
descriptivas de las variables estudiadas se encuentran descritas en la tabla 4. De
las pacientes atendidas se obtuvo que tuvieron una edad promedio de 29 afios.
Como dato importante se pudo notar que la poblacién se encontr6 en promedio
dentro del rango de sobrepeso, con un IMC de 28.47. Esto muestra una tendencia
de sobrepeso u obesidad en los pacientes con SOP. Entre las alteraciones del ciclo
se evidencio que la proporcion entre regularidad e irregularidad del ciclo se
mantienen casi iguales, con una proporcion de 0.67:1. En cuanto a los foliculos
ovaricos previo al tratamiento se pudo tener que en promedio la poblacion tuvo 23

foliculos aproximadamente, contando ambos ovarios. Al cumplirse los 3 meses se
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pudo notar cambios. El 46% de los pacientes recuperd la regularidad del ciclo

mientras que los foliculos ovaricos bajaron a 18 en promedio (ver Tabla 4).

Al evaluar la eficacia del tratamiento para SOP, independientemente del tipo, se
pudo encontrar que, a los 3 meses del mismo, los foliculos disminuyen de manera
significativa (F (1, 97) = 4.65; p = 0.034). Para la regularidad del ciclo se obtuvo un
resultado no esperado, no llegando a la poblacion a regular su ciclo de manera
significativa (ver Tabla 5).

Tabla 5. Eficacia del tratamiento para SOP.

Variable F P

Foliculos 4.65 0.034
Q P

Regularidad de ciclo 1.32 0.250

Al medir cada tratamiento se pudo obtener que la regulacion del ciclo menstrual y la
disminucién del nimero de foliculos son independientes del tipo de tratamiento, al
menos en los 3 primeros meses (ver Tabla 6). Con esto queda la incognita de ¢ qué
mejoroé la regularidad de los ciclos? Esto refleja resultados inesperados (ver Tabla
7). En primera instancia se pudo encontrar que el aumento de regularidad del ciclo
se asocia a la disminucion de los foliculos, mostrando que por cada reduccion de

11 foliculos aumenta la regularidad del ciclo.

Tabla 6. Andlisis de los cambios en ambos tipos de tratamiento.

Variable F P

Namero de foliculos -0.014 0.989
U P

Regularidad del ciclo 1.101 0.872
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Tabla 7. Asociacion entre el numero de foliculos y la regularidad menstrual.

Variable OR p IC 95%

NUmero de foliculos -11.22 0.000 -14.51 - -7.94

A pesar que el tratamiento mejora el numero de foliculos, se pudo encontrar que el
IMC también influye en el mismo (ver Tabla 8). Se pudo encontrar que el aumento
en 1 de IMC conlleva a un riesgo de 2 veces de aumento de foliculos (OR =2.02; p
= 0.046). No obstante, ni el IMC ni la edad influyen en la regularidad del ciclo
menstrual, independientemente del tratamiento. Es interesante notar que en los
primeros 3 meses de tratamiento, lo que influye en la regularidad del ciclo es la

disminuciéon de los foliculos.

Tabla 8. Asociacion de IMC y edad con namero de foliculos y regularidad del
ciclo menstrual.

Variable Numero de foliculos Regularidad menstrual
OR P OR P

IMC 2.02 0.046 0.97 0.621

Edad 1.65 0.102 0.91 0.067
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DISCUSION

El presente estudio desarrollé una comparacion entre los resultados del tratamiento
s6lo con hormonoterapia y el combinado con metformina en pacientes con sindrome
de ovario poliquistico. De igual manera se buscoé si la edad y el IMC influyen en los
cambios que genera el tratamiento. A pesar de ser una entidad endocrina bastante
comun a nivel mundial (5), en el Ecuador solo se tienen estudios descriptivos sobre
las repercusiones clinicas del mismo o de entidades clinicas que se acompafian del
mismo. Asi mismo, no se tienen estudios en el pais que evallen los diferentes
tratamientos que se tienen para esta entidad. Por esta razon, y en base a nuestro
conocimiento, este es el primer estudio en Ecuador que evalla la efectividad entre
los dos tratamientos mencionados y evalle el riesgo que conlleva la edad y el IMC
sobre los foliculos y el ciclo menstrual en pacientes con sindrome de ovario

poliquistico.

Sharma S et al (18) encontr6 que en 3 meses el uso de metformina en pacientes
con SOP mejora la significativamente la clinica de hiperandrogenismo. No obstante,
en el caso de regulacion ovarica, nuestro estudio no encontré6 mayor diferencia entre
el uso de ACO y metformina en el mismo tiempo. Con esto se puede determinar que
deben existir parametros para el empleo de metformina en base a datos de
hiperandrogenismo, en donde se ha demostrado su mayor efectividad. No obstante,
se recomienda realizar un estudio que evalué el uso de ACO vs el uso de ACO mas
metformina para determinar la eficacia en la disminucion del IMC con el fin de

protocolizar de manera adecuada la terapéutica de este sindrome.

A pesar de que la hiperactividad ovarica mejora con el uso de tanto metformina(19)
como con ACOs (20), nuestro estudio pudo demostrar que la mejoria en la
anovulacion se observa debido a la disminucién del numero de foliculos que ocurre
independientemente del tratamiento empleado. Es interesante que los estudios
muestran que el IMC se ve bastante influenciado por el uso de cada tratamiento
(21), hallandose una reduccion del mismo con el uso de metformina mientras que
con el uso de ACOs este incrementa. Nuestro estudio contribuyd a encontrar que el

aumento de IMC se asocia a un mayor nimero de foliculos, y que los mismos
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disminuyen independientemente del tipo de tratamiento a los 3 meses. Esto infiere
gue el aumento del IMC por los ACOs ocurre a largo plazo, con lo que seria
necesario implementar un estilo de vida saludable desde el inicio del tratamiento
para poder evitar este aumento. Con esto se deberia realizar un andlisis del cambio
de IMC en pacientes con ACOs que llevan un cambio en su estilo de vida vs los que

mantienen el mismo estilo de vida para poder ver el verdadero impacto que se
genera.
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CONCLUSIONES

De este estudio se pudo demostrar que no existen diferencias entre ambos
tratamientos durante los tres primeros meses. Se pudo hallar que los cambios en el
nimero de foliculos como en la regularidad del ciclo menstrual son independientes
de los tratamientos. Se establecié que se pudo vincular que la regulacion del ciclo
no tuvo influencia alguna por parte del tratamiento sino por la disminucién del

nimero de foliculos.

Se pudo obtener que entre las pacientes con SOP, la edad media oscila entre los
29 anos, siendo la poblacion con sobrepeso (IMC > 25) la poblacion con la
prevalencia mas alta. Al analizar los datos se pudo encontrar que la irregularidad
del ciclo menstrual no fue tan elevada como lo esperado, teniendo un ciclo regular
el 40% de la poblacion. No obstante, el nimero de foliculos si fue elevado al inicio
de la patologia, con un promedio de 23 contando los dos ovarios. Con esto se puede
observar que es mas prevalente el cambio ecografico sobre la anovulacion al inicio

de la enfermedad.

Un hallazgo muy importante fue que el estilo de vida influye mucho en la enfermedad
ya que la disminucién del IMC conlleva a disminucién del nimero de foliculos, y este
ultimo ala regulacién del ciclo menstrual, por lo que es imprescindible que la primera

linea de tratamiento incluya un cambio en los habitos alimenticios.

Entre las recomendaciones sugeridas se establece que se deberia iniciar el
tratamiento Unicamente con hormonoterapia y un cambio en el estilo de vida. No
obstante, se recomienda que se realice un estudio que replique el nuestro pero que
analice los cambios a los 6 meses y al afio de tratamiento solo o combinado, para
ver silos efectos de la metformina se establecen a largo plazo. Una recomendacion
ideal es que es necesario el trabajo conjunto con una unidad de salud mental para
poder ayudar en el proceso de cuidado en estas pacientes, ya que al verse que la
mayor parte de la poblacion se encuentra en sobrepeso, las mismas tienen que
aprender a regular sus habitos alimenticios o reducirlos para que no generen un

dafio. Con esto se deberia realizar otro estudio que vincule el tratamiento

27



psicologico versus el tratamiento farmacolégico para ver que resulta mejor a cortoy

largo plazo.
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ANEXOS

Anexo 1. Andlisis de normalidad de IMC a lo largo del tiempo

Variable Asimetria (a) Kurtosis (k)
Edad 0.30 -1.10
Peso 1.08 2.53
Talla 0.23 0.13
IMC 0.69 0.84
Foliculos inicio tto 0.44 0.38
Foliculos al final de tto 0.03 -0.43

*Valores absolutos de asimetria |a| < 2 y de kurtosis |k| <9 se consideran como paramétricos

31



\ : @
‘ Presidencia ' Plan Nacional ®
°

de la Republica ﬂf,,gfgf&f‘slwg ST S ENE S C YT
dol Ecuador o TS fesen kot o Cacs

DECLARACION Y AUTORIZACION

Yo, EMANUELE MOSQUERA CARLOS EMILIO), con C.C: # 0920007028 autor
del trabajo de titulacion: Estudio comparativo entre tratamiento hormonal vs
tratamiento hormonal + metformina en pacientes con Sindrome de Ovario
Poliquistico en el Hospital General del Norte de Guayaquil Ceibos 2017-2019.,
previo a la obtencion del titulo de MEDICO en la Universidad Catdlica de Santiago
de Guayaquil.

1.- Declaro tener pleno conocimiento de la obligacion que tienen las instituciones de
educacion superior, de conformidad con el Articulo 144 de la Ley Organica de
Educacién Superior, de entregar a la SENESCYT en formato digital una copia del
referido trabajo de titulacibn para que sea integrado al Sistema Nacional de
Informacién de la Educacion Superior del Ecuador para su difusiéon publica
respetando los derechos de autor.

2.- Autorizo a la SENESCYT atener una copia del referido trabajo de titulacion, con
el propdsito de generar un repositorio que democratice la informacion, respetando
las politicas de propiedad intelectual vigentes.

Guayaquil, 18 de abril de 2020

>,

Nombre: EMANUELE MOSQUERA CARLOS EMILIO
C.C: 0920007028



(%7 ; @
| presidencia Plan Nacional
! L
de Ia Republica o Ry o« —>SENESCYT
del Ecuador o T jfaern Micko 1o Coxasde Sueei,

Dmray, Tn barbenrmeer

DECLARACION Y AUTORIZACION

Yo, FALQUEZ AROSEMENA VALENTINA VICTORIA, con C.C: # 0924957970
autora del trabajo de titulacion: Estudio comparativo entre tratamiento hormonal
vs tratamiento hormonal + metformina en pacientes con Sindrome de Ovario
Poliquistico en el Hospital General del Norte de Guayaquil Ceibos 2017-2019.,
previo a la obtencion del titulo de MEDICO en la Universidad Catdlica de Santiago
de Guayaquil.

1.- Declaro tener pleno conocimiento de la obligacion que tienen las instituciones de
educaciéon superior, de conformidad con el Articulo 144 de la Ley Organica de
Educacion Superior, de entregar a la SENESCYT en formato digital una copia del
referido trabajo de titulacion para que sea integrado al Sistema Nacional de
Informacién de la Educacion Superior del Ecuador para su difusion publica
respetando los derechos de autor.

2.- Autorizo ala SENESCYT atener una copia del referido trabajo de titulacién, con
el propésito de generar un repositorio que democratice la informacion, respetando
las politicas de propiedad intelectual vigentes.

Guayaquil, 18 de abril de 2020

1 { T _ = f
U O e I‘u.‘-q‘.r,wx,\
()

Nombre: FALQUEZ AROSEMENA VALENTINA VICTORIA
C.C: 0924957970



% ’g’* "
[ ‘ Presidencia
, de la Republica
del Ecuador

L]
Plan Nacional
de Clencla. Tecnologia

k<l
Innovacion y Saberes .. ST SENESCYT

Sezretwn Machonal £e Coxas e Superior,
[ERT B ——

REPOSITORIO NACIONAL EN CIENCIA Y TECNOLOGIA

FICHA DE REGISTRO DE TESIS/TRABAJO DE TITULACION

TITULO Y SUBTITULO:

Estudio comparativo entre tratamiento hormonal vs tratamiento
hormonal + metformina en pacientes con Sindrome de Ovario
Poliquistico en el Hospital General del Norte de Guayaquil
Ceibos 2017-2019..

AUTOR(ES):

Emanuele Mosquera Carlos Emilio
Falquez Arosemena Valentina Victoria

REVISOR(ES)/TUTOR(ES):

Paredes Cruz Mario Alberto

INSTITUCION:

Universidad Catdlica de Santiago de Guayaquil

FACULTAD: Ciencias Médicas

CARRERA: Medicina

TITULO OBTENIDO: Médico

FECHA DE PUBLICACION: 3 de mayo de 2020 | No. DE PAGINAS: | 31
AREAS TEMATICAS: Ginecologia

PALABRAS CLAVES/

Sindrome Ovario Poliquistico, Tratamiento Hormonal, Metformina

KEYWORDS:

RESUMEN/ABSTRACT (150-250 palabras): El sindrome de ovario poliquistico (SOP) se denomina como
la afeccion caracterizada por la presencia de ovarios con quistes variables en su tamafio, acompafado de
amenorrea, hiperandrogenismo y obesidad. Su diagnéstico se basa en diversos consensos, siendo los
criterios de Rotterdam los mas usados. EIl objetivo de este estudio es determinar la efectividad del
tratamiento hormonal vs tratamiento hormonal + metformina en pacientes con sindrome de ovario
poliquistico. El trabajo de investigacion es un estudio de corte retrospectivo, observacional y analitico, en
donde se incluyd un total de 99 pacientes con sindrome de ovario poliquistico sometidas a tratamiento en
el Hospital General del Norte de Guayaquil Los Ceibos durante el periodo de abril del 2017 - abril del 2019.
De las pacientes atendidas se obtuvo que, al evaluar la efectividad del tratamiento, independientemente
del tipo, los foliculos disminuyen de manera significativa (F (1, 97) = 4.65; p = 0.034). Al medir cada
tratamiento se obtuvo que la regulacion del ciclo menstrual y disminucién del namero de foliculos son
independientes del tipo de tratamiento, por lo que se vinculé que la regulacion del ciclo no tuvo influencia
por parte del tratamiento sino por la disminucion del nimero de foliculos. En cuanto a los factores de riesgo
se pudo hallar que el IMC se asocia a un mayor namero de foliculos, y que los mismos disminuyen
independientemente del tipo de tratamiento a los 3 meses; no obstante, ni el IMC ni la edad influyen en la
regularidad del ciclo menstrual, independientemente del tratamiento.

ADJUNTO PDF: ] si ] NO

CONTACTO CON AUTORI/ES: Teléf
: E-mail: ceem94@hotmail.com

+593 998501126
+593 981704813 valentina.falquez95@gmail.com

CONTACTO CON LA | Nombre: Andrés Mauricio Ayén Genkuong

INSTITUCION  (COORDINADOR | Teléfono: +593-99-7572784

DEL PROCESO UTE): E-mail: andres.ayon@cu.ucsg.edu.ec

SECCION PARA USO DE BIBLIOTECA

N°. DE REGISTRO (en base a datos):

N°. DE CLASIFICACION:

DIRECCION URL (tesis en la web):



mailto:ceem94@hotmail.com
mailto:valentina.falquez95@gmail.com
mailto:andres.ayon@cu.ucsg.edu.ec

