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ENGLISH ABSTRACT 

 

Background 

 The polycystic ovary syndrome (PCOS) is probably the most common endocrine 

disorder in premenopausal women, presenting with an overall prevalence of 6.5 % in 

the Spanish population. PCOS is frequently associated with an impairment of quality of 

life and several cardiovascular risk factors, such as an increased risk of type 2 diabetes, 

dyslypidemia, and obesity, which is presented in more than half of women with this 

condition.  

 Although the primary defect of PCOS appears to consist of an increased 

androgen synthesis and secretion by ovarian theca cells, obesity and the hyperinsulinism 

that results from insulin resistance may play an important role in the pathogenesis of 

PCOS. Surprisingly, the actual prevalence of PCOS in otherwise unselected overweight 

and obese women remains unknown. 

 

Objectives 

1) To estimate the prevalence of the polycystic ovary syndrome, of the 

metabolic syndrome and of other conditions related to cardiovascular risk, in 

unselected premenopausal women with overweight or obesity. 

2) To determine the differences in factors related to the etiopathogenesis of 

obesity, among overweight or obese women presenting with or without the 

polycystic ovary syndrome. 

3) To confirm the influence of the grade of obesity in the development of the 

polycystic ovary syndrome and of the metabolic disorders commonly 

associated with this syndrome. 

 

Material and methods 

 All the premenopausal women referred by their general physicians to the 

Department of Endocrinology of Hospital Universitario Ramón y Cajal for weight loss 

were prospectively evaluated. Women referred for any other reason, and those taking 

medications that might interfere with hormone profiles, were automatically excluded to 

avoid selection bias. The diagnosis of PCOS was made according to NICHD criteria. 

Patients and controls were submitted to a complete evaluation that included 

anthropometric, laboratory and hormonal measurements. Insulin sensitivity was 
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estimated by the composite insulin sensitivity index (ISI) derived from the glucose and 

insulin concentrations during a 75gr glucose oral tolerance test. The diagnosis of 

metabolic syndrome was established according to the Third Report of the National 

Cholesterol Education Program Expert Panel on Detection, Evaluation, and Treatment 

of High Blood Cholesterol in Adults. Diet composition was estimated by a modification 

of the semi-quatitative Harvard Service Food Frequency Questionnaire  that has been 

validated in the Spanish population. Quality of life was evaluated by the SF-36 

questionnaire and the Nottingham Health Profile questionnaire. 

 Data are expressed as means  SD. Logarithmic or square root transformation 

were applied to ensure normality as needed, and variables showing a normal distribution 

were submitted to a general linear model introducing the presence or absence of PCOS 

as independent variable, and age as a covariate to correct for a difference in this variable 

among patients and controls. The comparison of variables that remained skewed was 

analyzed by the Mann-Whitney U test. Discontinuous variables were analyzed by 

Pearson χ2 or Fisher exact test. P < 0.05 was considered statistically significant. 

 

Results 

 Of a total of 113 consecutive women evaluated, 32 were diagnosed with PCOS 

for a 28% prevalence of this syndrome in overweight or obese women (95% confidence 

interval: 20% - 37% ). However, the prevalence of PCOS was not statistically different 

when considering the grade of obesity. The prevalence of the metabolic syndrome, 

hypertension, dyslipidemia and of abnormalities of glucose tolerance were similar in 

PCOS or control group, yet when considering the influence of the grade of obesity on 

the development of these conditions, we observed an increase of the prevalence in the 

subgroups with higher grades of obesity compared with the subgroup of overweight 

women.  

With regards to diet composition, we did not observe any difference in the intake 

of either daily energy intake or of macro- or micronutrients, whereas the control group 

presented with a higher consumption of caffeine compared with PCOS women.  

Quality of life was similar in both groups of patients, except for the emotional 

role, which was impaired in PCOS women. However, when considering the effect of the 

grade of obesity in quality of life, we observed poorer scores in several domains of 

quality of life in the groups with higher body mass index. 
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 Finally, C-reactive protein and haptoglobin, considered as serum markers of 

chronic inflammation, were similar in PCOS and control group, but notably elevated in 

patients with a higher grades of obesity. On the contrary, serum ferritin concentration 

was elevated in PCOS patients, probably because of the compensatory hyperinsulinism 

related to insulin resistance in these women. 

 

Conclusion 

To our best knowledge, our present study is the first addressing the prevalence 

of PCOS in unselected premenopausal overweight or obese women seeking advice for 

weight loss, showing a 5-fold increase with respect to the prevalence in lean women 

from the general population living in the same city (28% vs 6%, respectively). 

The increased prevalence of PCOS was found in overweight and obese women, 

irrespective of the grade of obesity and independently from the presence or absence of 

the metabolic syndrome, suggesting that obesity and insulin resistance may be 

important contributors to the development of PCOS, but are not the major etiologic 

defects leading to this disorder. In contrast, the metabolic syndrome and classic 

cardiovascular risk factors were much more dependent on the grade of obesity, with an 

increase of their prevalence in women presenting with grade 2 or grade 3 obesity further 

suggesting that insulin resistance played an essential role in their development. To this 

regards, differences of dietary intake did not appear to be involved in the insulin 

resistant state characteristic of PCOS patients.  

Obesity, but not PCOS, was related with the poorer quality of life observed in 

the women evaluated, yet PCOS women show an impairment in the emotional role 

scores that was independent of obesity. 

Finally, serum markers of chronic inflammation were mainly dependent on the 

grade of obesity, except for a higher serum ferritin levels in PCOS women. 

We may conclude that physicians treating overweight and obese patients should 

be aware of the high prevalence of PCOS among these women, and that screening for 

PCOS, at least by obtaining a detailed menstrual history and a careful clinical 

evaluation of hyperandrogenic symptoms, should be conducted routinely in order to 

diagnose PCOS and ameliorate the health burden distinctly associated with this 

prevalent disorder. 
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ABREVIATURAS  

ACOS: Anticonceptivos orales 

ACTH: Hormona adrenocorticotrófica 

AES: Androgen Excess Society 

AGLs: Ácidos grasos libres 

ATP-III: Adult Treatment Panel-III 

CEPT: Proteína transferidora de ésteres de colesterol 

Composite-ISI: Índice de sensibilidad insulínica compuesto 

DHEA-S: Sulfato de dehidroepiandrosterona  

DM: Diabetes mellitus 

FSH: Hormona folículo estimulante 

GH: Hormona de crecimiento 

GnRH: Hormona liberadora de gonadotrofinas 

HDL: Lipoproteínas de alta densidad 

HOMA: Homeostasis Model Assessment 

HTA: Hipertensión arterial 

IAM: Infarto agudo de miocardio 

ICAM-1: Molécula de adhesión intercelular-1 

ICC: Índice cintura-cadera 

IDF: Internacional Diabetes Federation 

IGFBP: Proteina transportadora de factores de crecimiento similares a la insulina 

IGF-I: Factor de crecimiento similar a la insulina tipo I 

IGF-II: Factor de crecimiento similar a la insulina tipo II 

IL-18: Interleuquina-18 

IL-6: Interleuquina-6 

IMC: Índice de masa corporal 

IRS: Sustrato del receptor de insulina 

JNC-7: Joint National Commitee-7  

LDL: Liproproteína de baja densidad 

LH: Hormona luteinizante 

LPH: Lipasa hepática 

LPL: Lipoprotein-lipasa 

MAPA: Monitorización ambulatoria de la presión arterial 

NHP: Perfil de Salud de Nottingham  
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NICHD: National Institute of Child Health and Human Development 

NO: Óxido nítrico 

OMS: Organización Mundial de la Salud 

PAI-1: Inhibidor de la activación del plasminógeno tipo 1 

PCOSQ: Polycystic Ovary Syndrome Questionnaire 

PCR : Proteína C reactiva 

PPAR−γ: Receptor activado por el proliferador de peroxisomas tipo γ 

PTH: Parathormona 

QUICKI: Quantitative Insulin-Sensitivity Check Index 

RI: Resistencia insulínica 

RNAm: Ácido ribonucleico mensajero 

SEEDO: Sociedad Española para el Estudio de la Obesidad 

SHBG: Globulina transportadora de hormonas sexuales 

SOG: Sobrecarga oral de glucosa 

SOP: Síndrome del ovario poliquístico 

SRA: Sistema renina-angiotensina 

TGS: Triglicéridos 

TNF-α: Factor de necrosis tumoral-α 

sTNFR2: Receptor soluble tipo 2 del TNF-α 

tPA: Activador tisular del plasminógeno 

VCAM-1: Molécula de adhesión vascular-1 

VLDL: Lipoproteína de muy baja densidad  
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I. INTRODUCCIÓN 
 

1. SÍNDROME DEL OVARIO POLIQUÍSTICO 

 

1.1. Definición y prevalencia 

 

La primera descripción del síndrome del ovario poliquístico (SOP) fue realizada por 

Stein y Leventhal en el año 1935, en la que presentaban a un grupo de pacientes 

caracterizado por la asociación clínica de amenorrea, hirsutismo y obesidad.1 Desde un 

punto de vista anatomopatológico, los ovarios de estas pacientes presentaban una 

morfología poliquística y se caracterizaban por la existencia de hiperplasia tecal y del 

estroma, junto a múltiples folículos atrésicos subcapsulares. 

Desde esta primera definición, el concepto de este síndrome ha sufrido diversas 

variaciones a lo largo de la historia, debido fundamentalmente al avance en las técnicas 

de determinación hormonal y de imagen. Así, con posterioridad, se requería para el 

diagnóstico la elevación plasmática de la hormona luteinizante (LH) y del cociente 

LH/FSH, siendo años más tarde necesaria la visualización mediante ecografía de 

múltiples quistes ováricos.2 (Figuras 1 y 2) 

Durante los últimos años, no ha existido unanimidad en relación al concepto del 

SOP. En la mayoría de los países han sido empleados los criterios establecidos en el año 

1990 en la reunión del National Institute of Child Health and Human Developement 

(NICHD).3 Según estos criterios, el diagnóstico de SOP viene definido por la existencia 

de hiperandrogenismo clínico y/o bioquímico, oligo-ovulación, y por la exclusión de 

otras patologías como la hiperplasia suprarrenal congénita no clásica, 

hiperprolactinemia, síndrome de Cushing y los tumores productores de andrógenos. La 

existencia de hiperandrogenismo clínico queda definida por la existencia en la 

exploración física de hirsutismo, acné o alopecia de patrón androgénico. 

La expresión clínica más habitual de la oligo-ovulación es la existencia de 

oligomenorrea, es decir, la presencia de menos de 9 ciclos menstruales al año o la 

aparición de ciclos menstruales cada 36 o más días. La amenorrea también puede ser 

una manifestación clínica de las pacientes con anovulación, y se define por la ausencia 

de menstruación durante al menos 3 meses consecutivos. 
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Figuras 1 y 2: Imagen macroscópica y ecográfica de la poliquistosis ovarica. 

Adaptado de la referencia (2) 

 

La diferencia fundamental este esta definición con las anteriores, reside en excluir 

como criterios diagnósticos la existencia de elevación de LH y la imagen ecográfica de 

poliquistosis ovárica. Las razones que propiciaron esta modificación fueron, por un 

lado, la característica secreción pulsátil que presenta la LH  y que puede conducir a la 

existencia de concentraciones normales de esta hormona con frecuencia, y por otro, a 

que la imagen de poliquistosis ovárica es un hallazgo que aparece en otras patologías 

que cursan con hiperandrogenismo clínico o bioquímico, e incluso en mujeres con 

menstruaciones regulares.4 

Sin embargo, estos criterios han sido revisados y modificados de forma reciente.5 En 

el consenso celebrado en Rotterdam en el año 2003, la principal diferencia establecida 

consistió en la inclusión de nuevo de la poliquistosis ovárica, definida por la presencia 

de 12 ó más folículos en cada ovario de entre 2 y 9 mm de diámetro y/o la existencia de 

un volumen ovárico aumentado (mayor de 10 mL), como uno de los criterios 

diagnósticos. A finales del año 2006, la Androgen Excess Society (AES)6 ha definido 

unos nuevos criterios, según los cuales para el diagnóstico del SOP es precisa la 

existencia de hiperandrogenismo, definido por la presencia de hirsutismo y/o 

hiperandrogenemia, junto con disfunción ovulatoria, definida por la existencia de oligo-

ovulación y/u ovarios poliquísticos, y la exclusión de patologías secundarias. (Tabla 1) 
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Tabla 1: Criterios diagnósticos del Síndrome del Ovario Poliquístico. 

Criterios del NICHD3 Criterios de Rótterdam5 Criterios de la AES6 
1) Oligoovulación 

2) Hiperandrogenismo 

clínico 

y/o bioquímico 

 

1) Oligo y/o 

anovulación 

2) Hiperandrogenismo 

clínico 

y/o bioquímico 

3) Ovarios 

poliquísticos 

1) Hiperandrogenismo: 

Hirsutismo y/o 

hiperandrogenemia 

2) Anomalía ovárica: 

- Oligo-anovulación y/u 

- Ovarios poliquísticos 

Exclusión de otras patologías como la hiperprolactinemia, hiperplasia suprarrenal 
congénita y tumores secretores de andrógenos 

 
Según los criterios del NICHD y AES, los puntos 1 y 2 deben estar presentes para el diagnóstico del 

SOP. Los criterios de Rotterdam requieren la presencia de 2 de los 3 puntos individuales. En todos 

los criterios es preciso descartar etiologías secundarias. 

 

Uno de los motivos para incidir en la importancia de la obtención de unos criterios 

universales que definan al SOP se basa en el hecho de que se trata, probablemente, de la 

endocrinopatía más frecuente en mujeres en edad fértil. En los estudios epidemiológicos 

realizados hasta la fecha, siendo el más representativo el desarrollado en la Comunidad 

de Madrid, se ha estimado una prevalencia de SOP en la población general del 6,5 %.7 

Este resultado es concordante con otros estudios realizados en Grecia y Estados Unidos, 

en donde se ha apreciado una prevalencia del 6,8 y 6,6 %, respectivamente.8,9  

Sin embargo, la prevalencia del SOP puede verse influida por las poblaciones 

sujetas a estudio, debido a la influencia de distintos factores en la etiología del 

síndrome. Así, en una población como la de los indios Pima, en donde existe una gran 

predisposición genética a la aparición de diabetes mellitus y obesidad, la prevalencia de 

SOP alcanza el 21 %, y en mujeres con diabetes mellitus tipo 1, que reciben tratamiento 

con dosis suprafisiológicas de insulina, se estima en el 18,8 %.10  
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1.2. Etiología 

 

Aunque la etiología exacta del SOP permanece sin aclarar, existen datos que 

orientan hacia una predisposición genética del mismo. Los estudios dirigidos a 

encontrar los genes relacionados con su etiología presentan la dificultad inicial ya 

mencionada, de no haber existido un consenso unánime sobre el diagnóstico, lo que 

conlleva una probable heterogeneidad en los grupos estudiados. Además, en estos 

estudios se añade otro inconveniente como es la ausencia de un fenotipo masculino del 

síndrome.  

 La sospecha de la predisposición genética como origen del síndrome se basa en la 

frecuente agregación familiar que presenta el SOP, el hiperandrogenismo y las 

alteraciones metabólicas acompañantes. Así, inicialmente se planteó la posibilidad de 

una transmisión autosómica dominante, al encontrar en los familiares de primer grado 

de pacientes con SOP una incidencia aumentada de oligomenorrea en las mujeres, y un 

aumento de alopecia en los varones. Estudios posteriores han demostrado en familiares 

de primer grado de estas pacientes, un aumento de prevalencia tanto de oligomenorrea, 

como de signos de hiperandrogenismo e infertilidad.11 Además, esta agregación familiar 

no sólo se limita al hiperandrogenismo y sus manifestaciones clínicas, sino también a 

las alteraciones metabólicas frecuentemente encontradas en las pacientes con SOP. Así, 

la diabetes mellitus, la resistencia insulínica y las alteraciones en el metabolismo 

lipídico, parecen ser más frecuentes en sus familiares de primer grado.12,13  

Sin embargo, además de la predisposición genética,  es posible que los factores 

ambientales puedan jugar un papel importante en la etiología del síndrome. Una de las 

teorías actuales establece la posibilidad de que determinados daños durante la gestación 

produzcan un retraso en el crecimiento intrauterino, dando lugar a un recién nacido con 

bajo peso para la edad gestacional. Estos niños presentarían una predisposición en el 

futuro de presentar resistencia insulínica, alteraciones del metabolismo hidrocarbonado, 

hiperandrogenismo y SOP. Esa susceptibilidad individual se pondría de manifiesto con 

factores externos, como una alimentación rica en grasas saturadas y pobre en hidratos 

de carbono, la adquisición de hábitos de vida sedentarios, y la existencia de obesidad.14 

(Figura 3) Aunque esta teoría resulta muy llamativa, y existen estudios que relacionan el 

bajo peso al nacer con un desarrollo en el futuro de pubarquia precoz, resistencia 

insulínica, e hiperandrogenismo ovárico y suprarrenal funcional,15 algunos autores no 

encuentran dicha asociación.16 
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Figura 3: Relación entre factores ambientales y genéticos en la patogenia del 

síndrome del ovario poliquístico. Adaptado de la referencia (14) 
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Por otro lado, la frecuente asociación entre el hiperandrogenismo y la resistencia a 

la insulina ha conllevado la aparición de la teoría de la existencia de genes que 

producirían la denominada ventaja de supervivencia.17 Estas variantes genéticas son 

compartidas en muchas ocasiones en enfermedades como la diabetes mellitus, obesidad 

y SOP. En esta teoría se postula que el metabolismo humano puede estar adaptado 

genéticamente a las condiciones que han predominado durante años, es decir, la 

realización de actividad física de forma frecuente, ingesta de dietas ricas en hidratos de 

carbono y proteínas y pobre en grasas, y largos periodos de escasa ingesta alimentaria. 

La existencia de resistencia insulínica y el hiperinsulinismo consiguiente, produciría 

efectos beneficiosos como un mayor aporte de glucosa al cerebro, una mayor retención 

de sal y agua y un aumento del tono simpático que conduciría a un incremento de la 

presión arterial. El aumento de factores que favorecen la coagulación y disminuyen la 

fibrinolisis favorecidos por el hiperinsulinismo, evitaría un sangrado excesivo en caso 

de heridas. Por su parte, la obesidad ejercería un papel protector contra los periodos de 

hambre, y al incrementar la producción de citoquinas inflamatorias, contra la infección. 

El hiperandrogenismo produciría una infertilidad relativa en las mujeres, con un 

descenso en la tasa de nacimientos, favoreciendo a su vez la supervivencia materno-

infantil. (Figura 4) 

Sin embargo, estos mecanismos que a lo largo de la evolución han sido protectores, 

en la sociedades occidentales actuales en las que no existe limitación en la alimentación, 

se ha incrementado la expectativa de vida, se consumen dietas ricas en grasas y el estilo 

de vida es sedentario, pueden desencadenar una mayor prevalencia de enfermedades 

como la diabetes mellitus, hipertensión arterial, dislipemia, SOP, y en definitiva, 

arterioesclerosis y enfermedades cardiovasculares.  

En resumen, a pesar de la búsqueda de genes candidatos que justifiquen la aparición 

del síndrome, la opinión más aceptada en el momento actual es que nos encontramos 

ante una entidad con herencia compleja, de carácter poligénico e influida por distintos 

factores ambientales que, en conjunto, favorecerían la aparición del síndrome con 

posterioridad.  
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Figura 4: Teoría de los genes ahorradores y su relación con el síndrome del ovario 

poliquístico. Adaptado de la referencia (17) 

 

 

 

 

 

 

 

V
EN

TA
JA

 D
E  SU

PER
V

IV
EN

C
IA

 
EN

FER
M

ED
A

D
 C

A
R

D
IO

V
A

SC
U

LA
R

 

  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

MECANISMOS MEDIO 
AMBIENTE 

CONSECUENCIAS

  Glucosa para el 
metabolismo cerebral 

RESISTENCIA 
INSULÍNICA 

HIPERANDROGENISMO 

OBESIDAD 
ABDOMINAL 

 Hipercoagulabilidad 
Hipofibrinolisis 

Retención H2O y Na+ 
Aumento del tono 

simpático 

Inflamación 

COMPORTAMIENTO  
INTELIGENTE 

DEFENSA FRENTE AL 
AYUNO 

DEFENSA FRENTE A 
LA INFECCIÓN, 

TRAUMAS Y 
SANGRADO 

DESCENSO DE 
MORTALIDAD 

MATERNO-INFANTIL 

SÍNDROME 
METABÓLICO 

HIPERTENSIÓN 

DISLIPEMIA 

DIABETES  
MELLITUS 

DISFUNCIÓN 
ENDOTELIAL 

ARTERIOSCLEROSIS 

Mayor 
agresividad 

Mayor capacidad 
muscular 

Infertilidad 
relativa 

Incremento de la 
esperanza de 

vida, libre 
disposición de 

alimentos, 
infecciones y 

traumas graves 
poco frecuentes

Ayuno y 
estrés 

ambiental 



SÍNDROME DEL OVARIO POLIQUÍSTICO Y OBESIDAD_____________________________________________________ 

 - 26 -  

1.3. Fisiopatología 

 

Las pacientes con SOP presentan una serie de alteraciones hormonales y 

metabólicas que condicionan las manifestaciones clínicas del síndrome. Estas 

alteraciones no afectan a un único eje hormonal, sino que se encuentran involucradas 

distintas glándulas. La resistencia insulínica, una de las características más 

significativas en la fisiopatología de este síndrome, será expuesta de forma detallada en 

otro apartado debido a su relevancia clínica. 

 

1.3.1. Alteraciones ováricas 

 

El defecto primordial que presentan las pacientes con SOP es el aumento de la 

secreción de andrógenos por las células tecales del ovario.18 Estas células se encuentran 

reguladas fundamentalmente por la LH que estimula la secreción androgénica, aunque 

otras hormonas como la insulina y los factores de crecimiento similares a la insulina 

(IGFs), podrían presentar acciones metabólicas sobre las mismas, al existir en el ovario 

receptores para ambas hormonas. 

La esteroidogénesis, tanto la de origen ovárico como la producida en la suprarrenal, 

es un proceso complejo en el que intervienen distintas enzimas. (Figura 5) Dado que en 

la etiología del síndrome los factores genéticos desempeñan un papel fundamental, han 

sido estudiadas posibles alteraciones en los genes que codifican dichas enzimas. Hasta 

el momento, diversos estudios dirigidos a encontrar alteraciones en los genes que 

codifican distintas enzimas involucradas en la esteroidogénesis, como el citocromo 

CYP17, que presenta actividad 17-α hidroxilasa y 17,20 desmolasa, el CYP11A, la 3-β-

hidroxiesteroide deshidrogenasa y la proteína reguladora de la esteroidogénesis (StAR), 

no han podido demostrar anomalías significativas.17 

Aunque de una manera indirecta, ya se había objetivado que las células tecales de 

pacientes con SOP presentaban una respuesta exagerada ante estímulos como la 

hormona liberadora de gonadotrofinas (GnRH) o sus análogos mediante la 

demostración de un aumento en la síntesis de 17-OH progesterona,19 el trabajo más 

riguroso que ha conseguido demostrar un exceso de secreción androgénica por parte de 

las células tecales del ovario ha sido el desarrollado por Nelson y cols.18 En este estudio 

se confirmó que estas células presentan una hiperexpresión de enzimas como la enzima  
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Figura 5: Enzimas involucradas en la esteroidogénesis. 1: Enzima de escisión de la 
cadena lateral del colesterol; 2: 17 α-hidroxilasa; 3: 17,20 desmolasa; 4: 3 β-
hidroxiesteroide deshidrogenasa; 5: 21-hidroxilasa; 6: Aromatasa; 7: 11 β-hidroxilasa; 
8: 18-hidroxiesteroide deshidrogenasa y aldosterona sintetasa; 9: 17-hidroxiesteroide 
oxidorreductasa; 10: sulfoquinasa   

 

de escisión de la cadena lateral de colesterol, CYP17, 3 β−hidroxiesteroide 

deshidrogenasa, pero no de la  proteína StAR, cuya consecuencia clínica sería un 

aumento en la síntesis de andrógenos. La relevancia de este estudio reside en la 

metodología aplicada, ya que fue realizado en células tecales tanto de pacientes con 

SOP como de mujeres sanas, tras varios pases de cultivo, confirmando así un trastorno 

primario de estas células no dependiente de otros estímulos extraováricos. 
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1.3.2. Alteraciones suprarrenales 

 

Aunque el ovario es la principal glándula secretora de andrógenos en la mujer, las 

glándulas suprarrenales también contribuyen a sus concentraciones plasmáticas. Así, el 

principal andrógeno secretado, que es sintetizado en la zona reticular y se emplea como 

marcador de la secreción androgénica suprarrenal, es el sulfato de  

dehidroepiandrosterona (DHEA-S). 

Así, en un 20-30 % de las mujeres con SOP han sido encontrados niveles 

plasmáticos aumentados de DHEA-S.20 El macanismo exacto por el que se produce 

dicha elevación permanece sin aclarar, aunque han sido relacionados tanto factores 

propios de la suprarrenal como externos.21  

La secreción androgénica suprarrenal ante su estímulo más potente, la hormona 

adrenocorticotrofina (ACTH), presenta una variabilidad individual importante, 

observando diferencias muy significativas de esa respuesta en individuos sanos.22 Esta 

variabilidad en la respuesta fisiológica ante el estímulo con ACTH no aparece en la 

secreción de cortisol, cuya secreción entre distintos sujetos es mucho más homogénea. 

También ha sido demostrada la existencia de una heterogeneidad en las concentraciones 

de DHEA-S en función de la edad. Con estos datos, sería razonable plantear la 

posibilidad de que las mujeres con SOP presentaran una predisposición genética que 

desembocara en una mayor síntesis de andrógenos suprarrenales. De hecho, en un 

estudio realizado en hermanos de pacientes afectas del síndrome, se apreció un aumento 

en las cifras plasmáticas de este andrógeno.23  

Entre los factores externos relacionados con la elevación de DHEA-S 

encontraríamos a los andrógenos ováricos y la insulina, cuyas acciones serán detalladas 

con posterioridad. En relación a los andrógenos ováricos, es conocido que la supresión 

de la esteroidogénesis ovárica mediante la administración prolongada de análogos de 

GnRH disminuye los niveles de DHEA-S en un 20-25 %, aunque sin llegar a 

normalizarlos.24 

Por otro lado, las pacientes con SOP suelen asociar con frecuencia obesidad, con 

una distribución abdominal de la grasa, presentando un fenotipo similar al observado en 

las pacientes con síndrome de Cushing. Este hecho ha motivado el estudio de posibles 

alteraciones en la secreción de cortisol que podrían formar parte de la fisiopatología del 

síndrome. En un estudio realizado por Rodin y cols.25 ha sido sugerida la existencia de 

un aumento en la actividad del enzima 11 β-hidroxiesteroide deshidrogenasa tipo 2, que 
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cataliza la formación de cortisona a partir de cortisol. Este incremento en la actividad 

conllevaría un hipotético descenso en los niveles de cortisol, con la consiguiente 

respuesta compensadora de la ACTH que incrementaría su secreción, y por lo tanto, 

produciría también un mayor estímulo para la secreción de andrógenos suprarrenales. 

Sin embargo, estudios posteriores no han confirmado estos resultados, por lo que el 

papel fisiopatológico del metabolismo del cortisol en el SOP permanece aún sin 

aclarar.26  

En resumen, la secreción androgénica suprarrenal parece estar aumentada en las 

pacientes con SOP, probablemente originada tanto por una predisposición genética, 

como por la acción de factores extrínsecos como los andrógenos ováricos y la insulina.  

 

1.3.3. Alteraciones en la secreción de gonadotrofinas 

 

Inicialmente se consideró que la causa del aumento de producción de andrógenos 

ováricos era debida exclusivamente a una alteración en la secreción de LH, hormona 

responsable de estimular la secreción androgénica por parte de las células tecales, 

incluyendo su elevación plasmática como criterio fundamental para del diagnóstico del 

síndrome. 

De hecho, las pacientes con SOP presentan alteraciones en la secreción de LH, que 

consisten en un aumento en el número y en la amplitud de sus pulsos de liberación.27 

Sin embargo, estas anomalías en su secreción podrían deberse a alteraciones primarias 

en la liberación de la GnRH hipotalámica. Esta hormona, cuando presenta un aumento 

en sus pulsos de liberación favorece la transcripción y síntesis de LH, y por el contrario, 

una disminución en los mismos genera una mayor síntesis de FSH.28 

A pesar de los estudios realizados hasta el momento, no se ha podido dilucidar si el 

aumento en los pulsos de liberación de la GnRH es producida por una anormalidad 

intrínseca de esta hormona, o por una disminución de la retroalimentación negativa que 

ejercen hormonas periféricas, en especial la progesterona, cuya disminución plasmática 

en estas pacientes es un hallazgo frecuente debido a la existencia de ciclos menstruales 

anovulatorios. Por último, señalar que en relación a las alteraciones en la concentración 

plasmática y en la liberación de la FSH, no se han apreciado anomalías de interés. 
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1.3.4. Alteraciones en el eje somatotrofo 

 

Debido a que las primeras manifestaciones clínicas del SOP comienzan en la etapa 

peripuberal, otro mecanismo fisiopatológico que se ha intentado relacionar con este 

síndrome es el de la hormona de crecimiento (GH) y los factores de crecimiento 

similares a la insulina (IGFs).  

La GH es una hormona hipofisaria de secreción pulsátil, que actúa 

fundamentalmente a nivel hepático estimulando la síntesis de los IGFs, que son las 

hormonas que desencadenan los efectos biológicos. Estos IGFs, son transportados por el 

plasma por medio de las proteínas transportadoras de factores de crecimiento similares a 

la insulina (IGFBP). Las acciones biológicas son mediadas por la fracción libre no 

unida a estas proteínas.29 

La acción fundamental de los IGFs a nivel ovárico y suprarrenal consiste en el 

aumento de la esteroidogénesis y secreción androgénica, fundamentalmente mediadas a 

través de su unión con el receptor tipo 1. 

En los estudios realizados hasta la fecha, los resultados han sido contradictorios. En 

la mayoría de los trabajos, las concentraciones de GH son similares a los de la 

población sana, aunque se aprecian alteraciones en sus pulsos de secreción dependiendo 

de la existencia o no de obesidad, y por lo tanto, fundamentalmente derivadas de las 

acciones de la insulina.27 También ha sido demostrada una disminución de las 

concentraciones de las IGFBP, tanto del tipo 1 como del 3, que conllevaría un aumento 

de biodisponibilidad de los IGFs, y por lo tanto, un incremento en sus acciones 

biológicas.30 

Por lo tanto, aunque cabe plantear la posibilidad de la existencia de alteraciones en 

este eje y una posible relación con la fisiopatología del SOP, el papel desempeñado por 

este eje hormonal permanece aún sin dilucidar. 

 

1.4. Manifestaciones clínicas 

 

Las manifestaciones clínicas del SOP comienzan a aparecer de forma característica 

en la etapa peripuberal, aunque ha sido descrito que la existencia de pubarquia 

prematura, definida como la aparición de vello púbico en niñas menores de 8 años, 

podría predisponer a padecer SOP tras la pubertad, y ser por lo tanto la primera 
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manifestación cronológica del síndrome.31 Estos síntomas derivan tanto del 

hiperandrogenismo como de la resistencia insulínica que presentan estas pacientes.  

Las alteraciones menstruales, en forma de oligo o amenorrea, suelen ser las 

manifestaciones clínicas más frecuentes, y son consecuencia de la existencia de ciclos 

anovulatorios en estas pacientes. La polimenorrea, definida como la existencia de ciclos 

menstruales en un periodo de tiempo inferior a 26 días, no es una manifestación 

habitual, pero que en caso de producirse obligaría a descartar la existencia de una 

hiperplasia endometrial mediante la realización de una ecografía transvaginal o pélvica. 

En la mayoría de las ocasiones, la siguiente manifestación clínica en aparecer es  el 

hirsutismo, que está presente en aproximadamente el 60-80 % de las pacientes.32 El 

hirsutismo se define por la existencia de pelo terminal en zonas corporales dependientes 

de andrógenos, y aunque existen distintos métodos para su cuantificación subjetiva, la 

más extendida es la escala de Ferriman-Gallwey modificada,33 considerándose 

patológico una puntuación superior a 7. (Figura 6) 

Otros signos de hiperandrogenismo menos frecuentes que los anteriores serían la 

alopecia de patrón masculino (de predominio frontoparietal), y el acné, cuando aparece 

más allá de la segunda década de la vida. Sin embargo, signos de virilización grave 

como la clitoromegalia y el incremento de la masa muscular y los de desfeminización, 

como la atrofia mamaria, son excepcionales en el SOP, y obligarían a descartar la 

existencia de un tumor productor de andrógenos. 

Otra manifestación clínica derivada del hiperandrogenismo y de los ciclos 

anovulatorios resultantes es la existencia de infertilidad.34 Además parece que estas 

pacientes presentan un mayor riesgo de aborto espontáneo durante el primer trimestre 

de embarazo, aunque su origen no está aclarado.35 

La existencia de oligoovulación, que impide la secreción lútea de progesterona y por 

tanto la inhibición de la proliferación endometrial que ejerce dicha hormona, junto a la 

frecuente coexistencia de obesidad, que favorece la conversión de andrógenos a 

estrógenos, conlleva que las pacientes con SOP presenten un riesgo de presentar cáncer 

de endometrio superior al de la población general.36 Una posible asociación con el 

cáncer de mama y ovario no ha podido ser demostrada hasta el momento. 

En cuanto a las manifestaciones metabólicas, la existencia de obesidad es uno de los 

signos físicos más relevantes, apreciándose en más del 50 % de las pacientes.37 La 

obesidad de estas pacientes presenta una distribución central de la grasa, que desemboca  
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Figura 6: Valoración del grado de hirsutismo mediante la escala de Ferriman-

Gallwey modificada. Adaptado de referencia (33) 

 

en el empeoramiento o aparición de resistencia insulínica, manifestación esta última 

característica del SOP. Como consecuencia de la resistencia insulínica y de la obesidad, 

manifestaciones clínicas asociadas como las alteraciones en el metabolismo 

hidrocarbonado, dislipemias e hipertensión arterial son frecuentes en este síndrome. 

Otra entidad que presenta una mayor incidencia en estas mujeres es el síndrome de 

apnea obstructiva del sueño (SAOS). Aunque su etiología en el SOP no sea conocida, 

parece que el mayor predictor para su desarrollo es la resistencia insulínica, más que la 

propia obesidad o los niveles de andrógenos circulantes.38  

Es importante señalar que las manifestaciones clínicas de las pacientes con SOP, no 

sólo quedan limitadas a la aparición de determinados síntomas o signos físicos. Estas 

pacientes presentan también alteraciones psicológicas y emocionales, que en la mayoría 

de las ocasiones son subestimadas, y que vienen derivadas de la aparición de síntomas 

derivados del hiperandrogenismo y la infertilidad. No hay que olvidar que los síntomas 

del SOP, como el hirsutismo, acné y el mayor riesgo de infertilidad, comienzan a 

manifestarse en la etapa peripuberal, aumentando en intensidad de forma progresiva. De 

hecho, ya han sido descritas en estas pacientes una disminución en la calidad de vida, 

bienestar psicosocial y satisfacción sexual en relación a mujeres sanas.39 

Para concluir, se debe incidir en el hecho de que la prevalencia de las distintas 

manifestaciones clínicas del SOP varía en función del área geográfica y de la etnia de 
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las pacientes estudiadas. Así, las pacientes con SOP en España presentan un menor 

grado de obesidad que las estadounidenses, y las pacientes asiáticas un menor grado de 

hirsutismo y obesidad.7,40 

 

1.5. Diagnóstico 

 

El diagnóstico del SOP es fundamentalmente clínico, aunque para su confirmación 

sea preciso el descartar otras patologías que asemejan sus manifestaciones clínicas, 

como la hiperprolactinemia, la hiperplasia suprarrenal congénita en su forma no clásica, 

y los tumores secretores de andrógenos. 

Uno de los requisitos fundamentales para su diagnóstico es la presencia de oligo-

ovulación. Para confirmar dicha alteración, es necesaria la determinación de 

progesterona sérica entre los días 22-24 del ciclo menstrual, considerándose patológica 

una concentración inferior a 4 ng/mL. Otra manera de llegar a confirmar la 

oligoovulación, consistiría en confirmar la ausencia de elevación de la temperatura 

corporal central de aproximádamente 0.3 ºC que se produce en los 2 días posteriores a la 

ovulación, y se mantiene hasta la siguiente menstruación. 

Aunque la existencia de hiperandrogenismo clínico en la exploración física, es decir, 

la presencia de hirsutismo o acné, sean suficientes para confirmar el diagnóstico, es 

conveniente la realización de un perfil hormonal. Esta evaluación debe ser realizada en 

la fase folicular precoz, entre el 3-8º día del ciclo menstrual, incluyendo en la misma la 

determinación de andrógenos como la testosterona total, androstendiona, DHEA-S y de 

la globulina transportadora de hormonas sexuales (SHBG). No es recomendable la 

medición directa de la testosterona libre salvo si se dispone de técnicas exactas, ya que 

su determinación con los métodos habitualmente empleados en la práctica clínica 

(radioinmunoensayo directo), resulta imprecisa. Es preferible calcular la concentración 

de testosterona libre de una forma indirecta, a partir de las concentraciones de 

testosterona total y SHBG.41  

También es necesario descartar distintas patologías para confirmar el diagnóstico de 

SOP. Para la hiperprolactinemia es suficiente con su determinación basal, aunque no 

ocurre de igual forma con los tumores secretores de andrógenos. Aunque clásicamente, 

una elevación importante en las cifras plasmáticas de andrógenos obligaba a descartar 

su presencia mediante técnicas de imagen, parece más sugerente de esta patología la 
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existencia de un cuadro clínico de aparición brusca o rápidamente progresivo, 

acompañado de signos de virilización y/o desfeminización.42 

La hiperplasia suprarrenal congénita en su forma no clásica por déficit de 21- 

hidroxilasa es una patología que cursa con alteraciones menstruales y síntomas de 

hiperandrogenismo al igual que el SOP, y cuyo diagnóstico se realiza con la 

determinación de la 17-OH-progesterona en fase folicular. En caso de presentar una 

concentración superior a 2 ng/mL, como norma general, es precisa la realización de un 

test de estimulación con ACTH para confirmar o descartar el diagnóstico.43 Sin 

embargo, en un estudio realizado recientemente en población española, se ha observado 

que el valor de corte más apropiado para el despistaje de esta enfermedad es 1,72 ng/dL, 

presentando una sensibilidad y especificidad del 100 % y 88,6 %, respectivamente, con 

un valor del área bajo la curva ROC de 0,97.44 

 Finalmente señalar, que con las modificaciones introducidas en los últimos 

consensos sobre el SOP, sería precisa la realización de una ecografía, a ser posible 

transvaginal, para demostrar la existencia de una imagen compatible con morfología 

ovárica poliquística.5 

 

1.6. Tratamiento 

 

Dado que las manifestaciones clínicas que acompañan al SOP son variadas y que en 

la etiopatogenia del síndrome influyen varios factores, las medidas terapéuticas deben 

ser realizadas desde un abordaje global, incluyendo un tratamiento dietético con 

modificaciones en el estilo de vida, así como una terapia farmacológica, siendo los más 

habitualmente empleados, los anticonceptivos orales (ACOS) y los sensibilizadores a la 

acción de la insulina. 

 

1.6.1. Dieta y modificaciones en el estilo de vida 

 

La mayoría de las pacientes con SOP presentan cierto grado de sobrepeso u 

obesidad, siendo este exceso de peso el mayor responsable de la existencia de 

resistencia insulínica, hiperinsulinismo y de sus consecuencias clínicas. Por este motivo, 

una dieta hipocalórica encaminada a la pérdida mantenida de peso debe ser uno de los 

tratamientos indispensables en las pacientes con SOP que asocian exceso ponderal. 
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Existen multitud de estudios encaminados a valorar las modificaciones en los 

parámetros bioquímicos y clínicos en estas mujeres tras la pérdida de peso con la 

realización de dietas hipocalóricas. Así, se ha confirmado una mejoría tanto en el perfil 

hormonal y lipídico, con un aumento en la sensibilidad a la insulina, una disminución en 

los niveles de andrógenos circulantes y un aumento de la SHBG, como en las 

manifestaciones clínicas, apareciendo una regularización de los ciclos menstruales, un 

aumento en el número de ciclos ovulatorios y de la tasa de fertilidad.45 De hecho, la 

pérdida de peso ha demostrado una disminución en la actividad del citocromo CYP17, 

enzima relacionada la síntesis de andrógenos en el ovario,46 obteniendo como resultado 

una mejora tanto de parámetros bioquímicos y psicológicos en estas pacientes.47 

En estos estudios, los efectos obtenidos se producen en un corto periodo de tiempo y 

las dietas empleadas son hipocalóricas, con la distribución habitualmente recomendada 

de los principios inmediatos, es decir, un 55-60 % de las calorías totales ingeridas en 

forma de hidratos de carbono, un 15 % de proteínas, un 30 % de grasas, evitando el 

consumo de ácidos grasos saturados, y fomentando un aumento en el consumo de 

fibra.48 Aunque en la actualidad están siendo aplicadas distintas dietas encaminadas a la 

pérdida de peso con una distribución diferente en los principios inmediatos, el único 

trabajo realizado hasta el momento en pacientes con SOP a las que se les administraba 

una dieta hiperproteica (30 % de la ingesta calórica en forma de proteínas), no ha 

producido ningún beneficio clínico añadido.49 

Es importante señalar, que la mayor dificultad del tratamiento del sobrepeso u 

obesidad es el mantenimiento a largo plazo de la pérdida de peso. Para la obtención de 

este objetivo es fundamental el apoyo y asentamiento de las modificaciones del estilo de 

vida. De hecho, en un estudio realizado en pacientes con SOP en los que el tratamiento 

se encontraba dirigido a los cambios en el estilo de vida, con una mínima pérdida 

ponderal del 2-5 % del peso, se observó la restauración de los ciclos ovulatorios y un 

aumento de la tasa de embarazos.50  

Hasta la fecha, los beneficios alcanzados sólo con la realización de ejercicio físico 

no han sido casi evaluados, y en el único realizado hasta el momento se observó una 

disminución subjetiva del acné y una regularización de los ciclos menstruales.45  

Aunque las modificaciones del estilo de vida y la pérdida de peso constituyan un 

papel prioritario en el tratamiento de las pacientes con SOP obesas, es razonable 

plantear que incluso las pacientes con normopeso puedan experimentar beneficios. Esto 

es debido, a que en este último grupo de pacientes también puede existir resistencia 
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insulínica así como un aumento de grasa visceral en relación a pacientes delgadas sanas. 

Además, la realización diaria de ejercicio físico ha demostrado un aumento de la 

captación de glucosa en tejidos periféricos, una mayor sensibilidad a la insulina en el 

músculo estriado, ayundando a la vez al mantenimiento del peso corporal.47 

 

1.6.2. Fármacos sensibilizadores a la insulina 

 

Durante los últimos años, los fármacos que actúan aumentando la sensibilidad a la 

insulina, y por lo tanto disminuyendo la hiperinsulinemia, han sido propuestos como un 

posible tratamiento para las pacientes con SOP. La razón fundamental es el papel 

determinante que desarrolla la resistencia insulínica en la patogenia del SOP, y la 

existencia de resistencia insulínica en casi todas las pacientes obesas y en casi la mitad 

de las delgadas. Los fármacos más empleados son la metformina y las tiazolidinedionas. 

 

a) Metformina 

La metformina, fármaco perteneciente al grupo de las biguanidas, cuya principal 

indicación es el tratamiento de los pacientes con diabetes tipo 2, es el más conocido y 

empleado en el SOP. Es considerado como un fármaco sensibilizador a la insulina, dado 

que disminuye las concentraciones de glucosa sin aumentar la secreción de insulina. 

Este efecto es obtenido al disminuir la producción de glucosa hepática, la 

glucogenolisis, y al aumentar la captación de glucosa en el músculo estriado y en el 

tejido adiposo, disminuyendo la absorción de glucosa en el intestino.51 

Existen múltiples estudios que han valorado la eficacia de la metformina en 

pacientes con SOP y sus beneficios tanto en parámetros bioquímicos como en las 

manifestaciones clínicas. Así, ha demostrado ser eficaz a la hora de disminuir los 

niveles de insulina, glucosa y andrógenos, produciendo también un aumento de la 

SHBG.52 En relación a las manifestaciones clínicas, se ha apreciado una regularización 

de los ciclos menstruales, dato que indica de manera indirecta la restauración de ciclos 

ovulatorios, existiendo resultados contradictorios en cuanto a la mejora del hirsutimo.53 

Los beneficios del tratamiento con metformina también afectan a la función 

reproductiva. Su administración en estas pacientes ha sido relacionada con un aumento 

de la ovulación inducida con clomifeno, un incremento de la tasa de embarazos, tanto 

espontáneos como los obtenidos por técnicas de fecundación, e incluso parece disminuir 

la incidencia de abortos espontáneos durante el primer trimestre.54 
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También se ha planteado la posibilidad de que con la combinación del  tratamiento 

dietético con metformina se podrían obtener beneficios adicionales, resultados que han 

sido confirmados en el único estudio realizado hasta el momento.55 

Por estas razones, la metformina puede ser considerada como un agente terapéutico  

en mujeres con SOP, especialmente en el grupo de pacientes que asocien obesidad, y en 

aquellas con deseo genésico. 

 

b) Tiazolidinedionas 

Las tiazolidinedionas constituyen un grupo farmacológico que actúan como ligandos 

selectivos de los receptores activados por el proliferador de peroxisomas tipo 

γ (PPAR−γ). Estos receptores se expresan fundamentalmente  en el tejido adiposo, y en 

menor medida, en las células  β−pancreáticas, macrófagos y endotelio vascular. Estos 

fármacos producen un aumento en la sensibilidad insulínica especialmente por sus 

acciones en el tejido adiposo, al aumentar la diferenciación de adipocitos e incrementar 

la captación de ácidos grasos libres, y de este modo facilitar la acción de la insulina en 

otros órganos como el hígado y el músculo estriado, aumentando por tanto la captación 

de glucosa.56 

En la mayoría de los estudios llevados a cabo con estos fármacos en mujeres con 

SOP se empleó la troglitazona, fármaco que fue retirado hace años debido a su 

hepatotoxicidad. El tratamiento con este fármaco se acompañaba en estas pacientes con 

una disminución en las concentraciones de insulina, glucosa y andrógenos, elevación de 

la SHBG, disminución del hirsutismo, restauración de ciclos ovulatorios  y una mayor 

respuesta a la inducción de la ovulación con clomifeno.54  

En la actualidad, disponemos para el uso terapéutico de la rosiglitazona y la 

pioglitazona. Como el mecanismo de actuación es similar a la troglitazona, y aunque los 

estudios encaminados a demostrar sus efectos en las pacientes con SOP son escasos, los 

beneficios que se obtienen son similares.57,58 

En relación a sus acciones en endotelio y tejido adiposo, los estudios centrados en la 

respuesta inflamatoria y endotelial son abundantes, y se ha podido apreciar que el 

tratamiento con estos fármacos disminuye los niveles del inhibidor de la activación del 

plasminógeno tipo-1 (PAI-1) y que se mejora la vasodilatación dependiente de 

endotelio.54 Sin embargo, a diferencia de la metformina, las tiazolidinedionas presentan 

efectos teratogénicos. 
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En cuanto al tratamiento combinado con metformina, en los 2 estudios realizados 

hasta el momento no se ha apreciado una mejoría significativa que permita recomendar 

esta asociación. 

Como conclusión, el tratamiento con este grupo farmacológico quedaría limitado a 

aquellas pacientes con SOP y resistencia insulínica, especialmente las que presenten 

obesidad, en caso de contraindicación o intolerancia con metformina. 

 

1.6.3. Anticonceptivos orales 

 

Estos fármacos han sido los más empleados hasta el momento en el tratamiento del 

SOP. Dentro de este grupo, se prefieren aquellos que presentan en su composición un 

progestágeno sin actividad androgénica o con actividad antiandrogénica. La mayor 

experiencia deriva de los estudios en los que se ha empleado una combinación de 

etinilestradiol y acetato de ciproterona.  

Su mecanismo de actuación consiste en la supresión de secreción de LH, inhibiendo 

la producción de andrógenos ováricos, y en la estimulación de la síntesis de SHBG a 

nivel hepático. Las mejorías clínicas y analíticas observadas en las pacientes con SOP 

durante su empleo consisten en una disminución de los andrógenos circulantes, aumento 

de la SHBG, disminución del hirsutismo y la regularización de los ciclos menstruales.59 

Este último aspecto conllevaría una disminución del riesgo de cáncer de endometrio al 

evitar el desarrollo de hiperplasia endometrial. 

Dados los efectos secundarios de estos fármacos en población sana, podrían existir 

algunas consecuencias negativas derivadas de su empleo como son las alteraciones en el 

perfil lipídico y un empeoramiento de la resistencia insulínica. Sin embargo, existen 

resultados contradictorios al respecto, encontrando incluso una mejoría en ambos 

parámetros o una ausencia de efectos beneficiosos en las pacientes con SOP.60 De 

hecho, en un ensayo clínico realizado en pacientes con SOP, que recibieron tratamiento 

con etinilestradiol más acetato de ciproterona o metformina, se apreció en las pacientes 

del primer grupo una mejoría del perfil lipídico que consistía en un aumento de la 

apolipoproteína A-I y HDL-colesterol, sin disminuir la sensibilidad a la insulina, aunque 

se objetivó un leve incremento en las cifras de presión arterial.59  

El tratamiento combinado con metformina no aporta beneficios en relación a la 

resistencia insulínica, por lo que no existen suficientes evidencias para recomendar su 

asociación. 
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De cualquier modo, parece que el tratamiento con ACOS es el de primera elección 

para disminuir la clínica derivada del hiperandrogenismo en aquellas pacientes sin 

deseo de gestación. 

 

1.6.4. Tratamientos alternativos 

 

Aunque los fármacos mencionados con anterioridad son los más utilizados en la 

práctica clínica habitual, existen otras alternativas terapeúticas. 

a) Antiandrógenos 

El empleo de este grupo farmacológico ha sido dirigido hacia la mejora de las 

manifestaciones clínicas del hiperandrogenismo, en especial, del hirsutismo. 

El acetato de ciproterona es un inhibidor competitivo de la unión de la testosterona 

al receptor androgénico. Su mayor eficacia la presenta en la mejora del hirsutismo y se 

puede administrar en combinación con ACOS en casos de hirsutismo grave. 

La flutamida es un potente antiandrógeno no esteroideo que ha demostrado eficacia 

en el tratamiento del hirsutismo. Además, estudios realizados con este fármaco en 

pacientes con SOP en monoterapia, ha demostrado la mejoría tanto del perfil 

androgénico como de la sensibilidad a la insulina. De hecho, en un estudio se sugieren 

efectos metabólicos aditivos beneficiosos, al administrarlo en combinación con la 

metformina. Sin embargo, al presentar como efecto secundario la hepatotoxicidad y al 

ser un fármaco potencialmente teratogénico, no parece recomendable su empleo de 

forma rutinaria. 

La espironolactona, fármaco empleado habitualmente en Estados Unidos, actúa   

como un antagonista de la aldosterona, presentando además actividad antiandrogénica al 

administrarse en altas dosis. Su efecto secundario más habitual es el sangrado vaginal 

secundario a sus propiedades progestágenas. Al presentar también efectos teratogénicos, 

su empleo sólo estaría indicado en combinación con los ACOS.  

El finasteride, inhibidor de la enzima 5-alfa reductasa tipo 2, que cataliza la 

formación de dihidrotestosterona, ha presentado una eficacia similar a los anteriores.61 

b) D-chiro inositol 

Este fármaco actúa como mediador celular de las acciones de la insulina, 

favoreciendo el metabolismo oxidativo y no oxidativo de la glucosa. En pacientes con 

diabetes mellitus tipo 2 se ha apreciado una disminución en la excreción urinaria del 

mismo y ha sido relacionado con la existencia de resistencia insulínica. Los efectos que 
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se han observado tras su administración en mujeres con SOP, consisten en un aumento 

de la sensibilidad insulínica, una disminución de los andrógenos circulantes y una 

regularización de los ciclos menstruales.62 A pesar de este resultado, los estudios con 

este fármaco son muy escasos y no se recomienda su empleo de forma habitual. 

c) Eflornitina 

Este fármaco es empleado como tratamiento tópico del hirsutismo facial, 

independientemente de la etiología del mismo. Actúa  sobre el enzima ornitina 

decarboxilasa, inhibiendo el crecimiento del pelo. Precisa del mantenimiento del 

tratamiento de forma indefinida, y no suele ser empleado al preferirse técnicas 

depilatorias definitivas como la electrolisis.63 

d) Glucocorticoides 

Algunas de las pacientes con SOP sólo presentan elevación de andrógenos 

suprarrenales. El único empleo justificado de estos fármacos sería en aquellas mujeres 

que no experimentan una mejoría clínica y analítica con el tratamiento con ACOS.63 

e) Análogos de somatostatina 

La somatostatina es una hormona que entre sus múltiples acciones biológicas, 

disminuye la respuesta de LH a GnRH e inhibe la secreción de GH y de insulina. La 

administración de análogos de somatostatina en mujeres con SOP ha demostrado un 

aumento de la sensibilidad insulínica, una disminución de la IGF-1 y andrógenos 

circulantes, así como un aumento de los ciclos ovulatorios.64 Sin embargo, dado el coste 

del tratamiento prolongado y la existencia de otros tratamientos eficaces y bien 

tolerados, no se recomienda su empleo en este grupo de pacientes.  

f) Agonistas de la GnRH 

Estos fármacos, administrados de forma crónica, suprimen la liberación de 

gonadotrofinas, y secundariamente, la secreción de andrógenos y estrógenos por el 

ovario. Sin embargo, producen síntomas derivados del hipoestrogenismo, por lo que en 

caso de ser administrados, deben ser empleados junto a los ACOS, por lo que no es un 

tratamiento de primera línea en estas pacientes.65 
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2. PAPEL DE LA RESISTENCIA INSULÍNICA EN EL SÍNDROME DEL 

OVARIO POLIQUÍSTICO 

 

2.1. Definición y métodos de determinación de la resistencia insulínica 

 

La resistencia insulínica se puede definir como la existencia de una respuesta 

disminuida de los órganos y tejidos diana a las acciones de la insulina. Como 

consecuencia de su existencia, se desarrolla un mecanismo compensador consistente en 

el aumento de secreción de insulina por las células β pancreáticas, es decir, se produce 

una situación de hiperinsulinismo, para mantener la glucemia dentro de la normalidad. 

La importancia actual del diagnóstico de la resistencia insulínica reside en que su 

aparición ha sido relacionada con la existencia de una serie de alteraciones metabólicas 

que conducen a un mayor riesgo cardiovascular. Entre las alteraciones metabólicas más 

significativas, se encuentran la diabetes mellitus, dislipemia e hipertensión arterial. En 

los últimos años, numerosos estudios han relacionado la existencia de resistencia 

insulínica con otras anomalías que están involucradas con los fenónemos 

arterioscleróticos, como la trombogénesis, la disfunción endotelial y la inflamación 

crónica. Todas estas alteraciones metabólicas asociadas a la resistencia insulínica, 

constituirían el denominado síndrome metabólico.66 

Hasta el momento se han intentado desarrollar distintos métodos de cuantificación 

de la resistencia insulínica. El método considerado como “patrón oro” es el denominado 

“clamp” euglucémico hiperinsulinémico.67 Este método se realiza mediante una 

perfusión intravenosa contínua de insulina con la que se mantienen concentraciones de 

la misma superiores a las fisiológicas en una situación de ayuno, administrándose al 

mismo tiempo glucosa para mantener unos niveles de glucemia previamente fijados. 

Posteriormente se realizan mediciones de glucemia de forma repetida, de tal forma que 

si se aprecia una disminución de glucemia plasmática se incrementa la infusión de 

glucosa hasta alcanzar de nuevo niveles estables. De esta forma, cuanto mayor cantidad 

de glucosa se deba administrar al individuo, mayor sensibilidad a la insulina presentará 

y viceversa. Con este método, si empleamos glucosa marcada con un trazador, es 

posible cuantificar de forma independiente la sensibilidad insulínica a nivel hepático y 

en tejidos periféricos, fundamentalmente el músculo estriado. Sin embargo, esta técnica 

es compleja en su metodología y requiere de personal experimentado en su realización, 

con lo que su empleo queda reservado para estudios experimentales. 
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Otro método para determinar la sensibilidad insulínica es el denominado Modelo 

Mínimo de Bergman.68 En este caso, se realiza una sobrecarga intravenosa de glucosa, y 

se obtienen múltiples muestras de glucosa e insulina durante un periodo de tiempo de 3 

horas. La concordancia con el clamp es imperfecta, y presenta el incoveniente de una 

disminución de su precisión en personas diabéticas, por lo que su uso no ha sido 

extendido en la práctica clínica. 

El método más empleado en la actualidad por su sencillez, es el Homeostasis Model 

Assessment (HOMA).69 Se basa en modelos matemáticos, y para su cálculo es 

suficiente con la determinación basal de glucosa e insulina plasmáticas. Ha demostrado 

una correlación aceptable con el método de referencia, pero su mayor crítica reside en 

que este modelo asume que la sensibilidad hepática y de tejidos periféricos es 

equivalente, hecho que no sucede en la realidad. Derivado de éste, surgió 

posteriormente el denominado “Quantitative Insulin-Sensitivity Check Index” 

(QUICKI), que no aporta ninguna ventaja en relación al anterior.70 

Para poder aplicar en la práctica clínica habitual  un método sencillo de estimación 

de la RI, se postuló el empleo del cociente glucosa/insulina. Aunque ha demostrado una 

buena correlación en mujeres con SOP obesas, su escasa fiabilidad en mujeres con 

normopeso hace que su utilización para cuantificar la RI en estas pacientes sea poco 

recomendable.71 

En los últimos años, se han intentado aplicar distintos métodos de cuantificación de 

la sensibilidad insulínica a partir de la realización de una sobrecarga oral de glucosa 

(SOG). Entre estos, el que ha demostrado una mejor correlación con el clamp (r = 0,73), 

ha sido el propuesto por Matsuda y cols., denominado índice de sensibilidad insulínica 

compuesto (composite-ISI). Para su cálculo se emplean las concentraciones de glucosa 

e insulina basales y a los 30, 60, 90 y 120 minutos de la SOG.72 

Por otro lado, para determinar de manera indirecta la existencia de RI , también se 

han intentado relacionar distintas variables antropométricas y parámetros bioquímicos. 

Así, se han intentado relacionar el aumento del índice de masa corporal (IMC), índice 

cintura-cadera (ICC), perímetro abdominal, concentraciones plasmáticas de 

triglicéridos, y la disminución de lipoproteínas de alta densidad (HDL) y de la SHBG. 

Cuando coexisten en un mismo paciente estas alteraciones, la probabilidad de que ese 

individuo presente resistencia insulínica son muy elevadas. 

Como conclusión, existen múltiples métodos para cuantificar la sensibilidad a la 

insulina, siendo el más exacto demasiado complejo en su realización e impracticable 
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para la aplicación en estudios epidemiológicos, prefiriéndose para este tipo de estudios 

el HOMA y composite-ISI. 

 

2.2. Etiopatogenia de la resistencia insulínica en el síndrome del ovario poliquístico 

 

La resistencia insulínica parece desempeñar un papel determinante en la 

etiopatogenia del SOP. Su prevalencia en este síndrome, estimada mediante HOMA, es 

del 64 %.73 Sin embargo, su existencia puede verse notablemente incrementada por la 

coexistencia de obesidad. El exceso de grasa, fundamentalmente cuando existe una 

disposición visceral de la misma, se encuentra íntimamente relacionada con la aparición 

de RI, de tal forma que la práctica totalidad de las pacientes con SOP obesas la 

presentan en mayor o menor medida.74 

Un estudio demostrativo de la existencia de RI en estas pacientes, fue el realizado 

por Dunaif y cols.,75 en el que se determinó la sensibilidad insulínica a través del 

“clamp” euglucémico hiperinsulinémico en un grupo de pacientes obesas y delgadas 

con SOP, en relación a un grupo de mujeres sanas. En los resultados se apreció una 

mayor RI en las pacientes obesas, pero también en el grupo de pacientes delgadas en 

relación a las controles. Este dato demuestra que la existencia de RI es potenciada por la 

obesidad, pero independiente de ésta y de la composición corporal. Sin embargo, 

aunque en la mayoría de los estudios realizados en Norteamérica las pacientes delgadas 

con SOP presentan RI, no en todos los estudios europeos se confirman estos resultados. 

Este hecho podría estar justificado por la diferente población estudiada, ya que factores 

étnicos, genéticos y nutricionales pueden influir en el desarrollo de la misma.76  

Con posterioridad, diversos estudios han sido dirigidos a encontrar las alteraciones 

responsables que desencadenan la RI, con especial énfasis en las anomalías en el  

receptor de insulina, en la unión insulina-receptor y a nivel post-receptor. 

El receptor de insulina es un heterotetrámero compuestos por 2 dímeros α y β, 

unidos por 2 puentes disulfuro. La subunidad α presenta una localización extracelular y 

contiene el lugar de unión al ligando, mientras que la subunidad-β en su región 

citoplásmica presenta una proteína con actividad tirosinquinasa, siendo codificadas cada 

una de las subunidades por genes distintos. Esta proteína es activada por la fosforilación 

de residuos de tirosina, mediados por la unión de la insulina al receptor. (Figura 7) 
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Figura 7: Estructura y mecanismo de acción del receptor de insulina. Reproducido 

de referencia (77) 

 

Esta activación produciría a su vez la fosforilación de residuos de tirosina de los 

sustratos del receptor de insulina tipos 1 y 2 (IRS-1 y 2), que uniéndose a distintas 

moléculas inducirían las distintas señales de transducción, desencadenando una serie de 

reacciones en cascada que finalizarán con la aparición de los distintos efectos biológicos 

de la insulina.77 (Figura 8) Estas diferentes vías metabólicas presentan una importancia 

relevante, ya que si bien las pacientes con SOP presentan RI en órganos como el hígado, 

grasa y músculo estriado, no presentan anomalías en su acción en otros de especial 

importancia en la patogenia del síndrome, como ovario, hipófisis y suprarrenal, y por lo 

tanto podría justificar la distinta respuesta de estos órganos ante la acción de la insulina. 

Hasta el momento, los estudios dirigidos a encontrar alteraciones genéticas en el 

receptor de insulina en estas pacientes no han apreciado anomalías significativas. 

Tampoco ha podido demostrarse alteraciones en la unión de la insulina al receptor, 

aunque se han encontrado una disminución en el número de receptores en los adipocitos 

de estas pacientes.  

En la actualidad, se cree que el defecto fundamental que presentan estas pacientes se 

encuentra en la señalización post-receptor. Inicialmente se postuló que en el 50 % de las 

mujeres con SOP, la resistencia insulínica era debida a la fosforilación de los residuos 

de serina del receptor, que secundariamente, producirían una inhibición de la actividad 

tirosinquinasa con la consiguiente disminución de sus efectos biológicos.78 Además, 

esta fosforilación estimularía la actividad del enzima CYP17, que aumentaría la síntesis  
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Figura 8: Efectos biológicos de la insulina en función de las distintas vías de 

transducción tras su unión al receptor. Reproducido de referencia (77) 

 

de andrógenos. Sin embargo, este mecanismo no justificaría la existencia de RI en el 

restante 50 % de las pacientes, y en estudios posteriores no se han logrado confirmar 

dichos resultados. 

Otra alteración encontrada en estas pacientes es una disminución de los 

transportadores de glucosa GLUT4 en adipocitos, que indicarían también la existencia 

de un defecto a nivel post receptor. Sobre este aspecto también podría colaborar la 

diferencia en la expresión de genes en el tejido adiposo visceral observado en mujeres 

obesas con o sin SOP.79 

Además, otro mecanismo candidato a desencadenar una disminución en la 

sensibilidad insulínica es el propio hiperandrogenismo característico de estas pacientes. 

El papel que ejercen los andrógenos a este respecto resulta controvertido. Es conocida la 

capacidad de la testosterona de desarrollar resistencia insulínica en el músculo estriado 

debido a un aumento de fibras musculares tipo 2, que son menos sensibles a la insulina. 

Sin embargo, tratamientos que consiguen normalizar los niveles de andrógenos, como el 

tratamiento prolongado con agonistas de la GnRH o incluso la anexectomía bilateral, no 

consiguen normalizar la sensibilidad a la insulina.80,81 Por otro lado, los andrógenos 
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podrían relacionarse con la etiopatogenia de la resistencia insulínica al actuar como un 

factor favorecedor para el acúmulo de grasa abdominal. Así, el exceso androgénico 

durante la vida fetal y la infancia parece determinar el desarrollo de obesidad de 

predominio abdominal y de sus comorbilidades metabólicas asociadas posteriormente 

en la vida adulta.74 

Además de estos posibles mecanismos que generan RI, existen factores ambientales 

que podrían inducir su desarrollo. Entre estos, la obesidad desempeñaría un papel 

fundamental. Es bien conocido que la obesidad, en especial cuando presenta una 

distribución visceral, genera la aparición de resistencia insulínica. Aunque los 

mecanismos patogénicos no estén del todo aclarados, su aparición parece relacionada 

con los ácidos grasos libres (AGLs) y con el factor de necrosis tumoral alfa (TNF-α). 

En situaciones de obesidad visceral se produce un aumento en la liberación de AGLs, 

que alcanzan el hígado a través del flujo portal disminuyendo la extracción hepática de 

glucosa, incrementando la síntesis de lipoproteínas y estimulando la neoglucogénesis.82 

Por su parte, el TNF-α, cuyos niveles se encuentran elevados también en la obesidad, 

produce una fosforilación de los residuos de serina del IRS-1, que conlleva una 

disminución de su actividad tirosinquinasa, produciendo una alteración en las 

reacciones en cascada que desencadenan los efectos biológicos de la insulina.83 

Para concluir, los mecanismos exactos por los que se produce la resistencia 

insulínica en el SOP no son del todo bien conocidos, aunque existen indicios de la 

existencia de cierta predisposición genética y la influencia de factores ambientales, que 

justificarían dicha asociación.  

 

2.3. Alterciones hormonales derivadas de la resistencia insulínica 

 

Independientemente del mecanismo por el que se origine la resistencia insulínica, se 

produce una respuesta compensadora pancreática que consiste en la aparición de 

hiperinsulinismo. La insulina no sólo presenta efectos biológicos en el metabolismo de 

los carbohidratos, proteínas y grasas, sino que también afecta a distintas glándulas, 

motivo por el que podría influir en la patogenia del SOP. 
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2.3.1. Insulina y ovario 

 

Aunque inicialmente se pensó que la insulina realizaba sus acciones en el ovario a 

través de su unión con los receptores para los IGFs, posteriormente se confirmó la 

existencia de receptores propios tanto en las células tecales como de la granulosa.78  

Estudios in vitro han demostrado que la insulina podría ser considerada como una 

“co-gonadotrofina” al facilitar las acciones de la LH. Entre sus acciones destacan la 

estimulación de la proliferación de células tecales, el estímulo de la secreción de 

andrógenos estimulada por la LH, el aumento de la actividad del citocromo CYP17, y el 

aumento del número de receptores de LH y del IGF-1.29 Además, la insulina podría 

presentar también acciones sobre las células de la granulosa, aumentando la sensibilidad 

de estas células a la FSH, que conllevaría un incremento en el número y crecimiento de 

folículos y del volumen ovárico, hallazgos, por otro lado, muy característicos de las 

mujeres que presentan SOP.84,85  

La administración de insulina intravenosa en los estudios in vivo no ha demostrado 

de forma inequívoca producir una elevación de los niveles plasmáticos de andrógenos, 

aunque esta posibilidad se confirma de una manera indirecta con los tratamientos 

encaminados a aumentar la sensibilidad insulínica, que al disminuir las cifras de 

insulina, inducen una disminución de los niveles plasmáticos de andrógenos.29 

 

2.3.2. Insulina y gonadotrofinas 

 

Las acciones de la insulina sobre la hipófisis resultan más controvertidas. Aunque 

estudios in vitro realizados en ratas han demostrado que la insulina induce un aumento 

de la liberación de LH y FSH basal y estimulada por GnRH,  en los estudios in vivo se 

observa una correlación inversa entre los niveles de insulina y la secreción de LH. Así, 

en el estudio más exhaustivo realizado hasta la fecha, en el que se comparó la secreción 

de LH en pacientes obesas y delgadas con SOP comparadas con un grupo control 

pareadas por peso se encontraron datos llamativos. Las pacientes con SOP delgadas 

presentaron un aumento en el número y   amplitud de los pulsos de secreción de LH en 

relación a las mujeres sanas delgadas, mientras que las pacientes con SOP obesas 

únicamente presentaban un aumento en el número de pulsos en relación a las mujeres 

sanas obesas pero de menor amplitud, sugiriendo que las diferencias observadas podrían 
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deberse a la existencia de una mayor resistencia insulínica e hiperinsulinismo en este 

subgrupo de pacientes.27 

Por otro lado, al administrar fármacos que disminuyen la resistencia insulínica se 

aprecia una disminución de los niveles de LH, y de la respuesta de ésta ante el estímulo 

de GnRH,76 por lo que el papel que pueda ejercer la insulina sobre estas hormonas 

permanece aún por aclarar. 

 

2.3.3. Insulina e hígado 

 

La insulina presenta unas acciones relevantes a nivel hepático, influyendo en la 

síntesis de proteínas transportadoras de distintas hormonas. 

Existen estudios tanto in vivo como in vitro que han demostrado que la insulina 

inhibe la síntesis de la SHBG en los hepatocitos y que sus niveles plasmáticos se 

correlacionan inversamente con los de esta hormona, produciéndose una elevación en 

sus cifras al disminuir la resistencia insulínica con la administración de tratamiento 

farmacológico.86 La relevancia de estos efectos reside en que esta proteína transporta 

principalmente a los andrógenos, fundamentalmente a la testosterona, con lo que una 

disminución de sus niveles supondría la existencia de una mayor proporción de 

andrógenos libres y por lo tanto, una mayor actividad biológica. 

De igual manera, se ha demostrado que la insulina induce una disminución de la 

síntesis hepática de IGFBP-1, con el consiguiente aumento de la biodisponibilidad de la 

IGF-1.87 Esta hormona, a través de sus propios receptores, es capaz de estimular la 

secreción androgénica ovárica, así como la secreción basal y estimulada de LH. 

 

2.3.4. Insulina y suprarrenal 

 

Hasta el momento, han sido valoradas las acciones de la insulina sobre distintas 

enzimas de la esteroidogénesis, habiéndose demostrado que la insulina incrementa los 

niveles de RNAm de la CYP17 en cultivos celulares suprarrenales.88 Además, la 

infusión de insulina aumenta la respuesta de la 17-hidroxilasa ante el estímulo con 

ACTH, apreciándose una respuesta contraria al administrar fármacos sensibilizadores a 

la insulina.89 (Tabla 2) 
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Tabla 2: Mecanismos de actuación de la insulina que favorecen el desarrollo de 

hiperandrogenismo. 

- Estimulación de la secreción de andrógenos por el ovario 

- Aumento de la expresión de receptores de IGFs en ovario 

- Aumento de la síntesis de andrógenos suprarrenales en respuesta a la ACTH 

- Aumento de receptores de LH a nivel ovárico 

- Aumento de la respuesta de LH a GnRH a nivel hipofisario 

- Disminución de la síntesis de SHBG a nivel hepático 

- Disminución de la síntesis de IGFBP-1 a nivel hepático 

 

2.4. Alteraciones metabólicas asociadas a la resistencia insulínica 

 

La existencia de resistencia insulínica también se encuentra asociada a la aparición 

de distintas patologías metabólicas que se relacionan con la aparición de un mayor 

riesgo cardiovascular. 

Una de las asociaciones de mayor relevancia clínica se produce con la diabetes 

mellitus, siendo la RI el principal factor causal. La disminución de las acciones 

biológicas de insulina produce una serie de efectos metabólicos consistentes en un 

aumento de neoglucogénesis hepática, una disminución de la captación periférica de 

glucosa y la ausencia de la inhibición de la lipólisis, favoreciendo la aparición de la 

hiperglucemia. Con el tiempo, el hiperinsulinismo compensador sería insuficiente para 

mantener niveles de glucemia dentro de la normalidad, produciéndose una alteración en 

la secreción de insulina por las células β pancreáticas. A su vez, la hiperglucemia 

mantenida produce una serie de consecuencias conocidas con el término de 

glucotoxicidad, y que consisten en una disminución de la secreción de insulina, una 

disminución de la unión de la insulina a su receptor en el músculo y tejido adiposo, y 

probablemente, a nivel post-receptor, favoreciendo la fosforilación del IRS-1 e 

inhibición de la translocación de los GLUT-4.90 

La HTA constituye una de las asociaciones de la RI que presenta una mayor 

evidencia de relacionarse con la aparición de eventos cardiovasculares. Existen estudios 

que han demostrado que los niveles aumentados de insulina predicen la aparición de 
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HTA en sujetos delgados, así como la existencia de correlación directa entre las cifras 

de PA durante 24 horas determinadas mediante la monitorización ambulatoria de la 

presión arterial (MAPA) y la RI.91 Los mecanismos involucrados con esta asociación 

derivan del hiperinsulismo, que induce un aumento de la reabsorción de sodio en el 

túbulo proximal renal y un aumento de la reactividad vascular, tanto por la activación 

del sistema nervioso simpático, como por un aumento de las fibras musculares lisas de 

la pared arterial.92 

Los pacientes con RI suelen presentar alteraciones en el metabolismo lipídico. Así, 

las alteraciones en las lipoproteínas más frecuentemente observadas son la disminución 

de las HDL y la elevación de los triglicéridos (TGs). Además, aunque sus niveles 

plasmáticos suelen encontrarse en el rango de la normalidad, las lipoproteínas de baja 

densidad (LDL) presentan un perfil más aterogénico al ser partículas más pequeñas y 

densas, debido a presentar un aumento en su concentración de triglicéridos y un 

aumento de la apoproteína B.93 

Además, la resistencia insulínica parece relacionada con la aparición de fenómenos 

trombóticos, íntimamente relacionados con la aparición de eventos cardiovasculares. 

Así, parece existir una relación entre la RI y el aumento de los niveles de fibrinógeno y 

del PAI-1, siendo éste último el responsable de disminuir la capacidad fibrinolítica al 

inhibir al activador tisular del plasminógeno (tPA).94 

En relación a la disfunción endotelial, la existencia de hiperinsulinismo se ha 

asociado a una disminución de la síntesis de óxido nítrico (NO) derivado de endotelio y 

una elevación de la endotelina-1. Las consecuencias clínicas serían un aumento de la 

proliferación de células musculares lisas, con el consiguiente aumento de las 

resistencias vasculares, una disminución de la fibrinolisis, y un aumento de la adhesión 

de monocitos a las células endoteliales.95 

Por último, señalar que se ha encontrado en diversos estudios una relación directa 

entre la existencia de RI y los niveles de ácido úrico, conocido factor de riesgo 

cardiovascular.96 

Como se ha podido apreciar, el papel de la resistencia insulínica en el SOP no sólo 

se limita a producir una serie de alteraciones en la secreción hormonal que favorezcan la 

aparición del síndrome, sino que está intimamente relacionada con distintas anomalías 

metabólicas que, en definitiva, parecen determinar la existencia de un mayor riesgo 

cardiovascular en estas pacientes.  
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3. OBESIDAD 

 

3.1. Definición, epidemiología y etiología 

 

La obesidad se define clásicamente como la existencia de un exceso de grasa 

corporal. El exceso de grasa puede distribuirse de distintas formas en el organismo. Así, 

cuando se aprecia un acúmulo de predominio en la región gluteofemoral recibe el 

nombre de obesidad ginecoide. Cuando los depósitos de grasa se localizan 

fundamentalmente en el abdomen, se denomina obesidad androide o abdominal. A su 

vez, en la grasa abdominal existen dos compartimentos bien diferenciados. Por un lado 

se encuentra la grasa subcutánea, constituida por grasa truncal y gluteofemoral, y la 

grasa visceral, compuesta por depósitos localizados en el epiplon y en la región 

mesentérica.97 Ésta última localización de la grasa es la que se ha correlacionado de 

manera más significativa con la aparición de complicaciones metabólicas.98 

 En las últimas décadas, se ha producido un importante aumento en la prevalencia de 

la obesidad, siendo considerada la enfermedad metabólica más frecuente. Además, debe 

ser catalogada como una enfermedad crónica, destacando su papel como factor de 

riesgo cardiovascular independiente, y su potencial asociación a otros trastornos 

metabólicos que confieren una mayor morbi-mortalidad a estos pacientes. De hecho, en 

el mundo occidental es la segunda causa de muerte potencialmente evitable, sólo 

sobrepasada por el consumo de tabaco.99 Por estos motivos, ha sido considerada como 

la epidemia del siglo XXI. 

A la importancia de las consecuencias sobre la salud, debe añadirse el coste 

asociado a la obesidad y sus complicaciones. En España, supone alrededor del 6,9 % del 

gasto sanitario, estimado en un total de 2049,45 millones de euros.100 

Existen distintas formas de diagnosticar la obesidad. Para facilitar la realización de 

estudios epidemiológicos, permitiendo la comparación entre distintas poblaciones e 

identificar individuos con riesgo de morbi-mortalidad, el método más aceptado es el 

índice de masa corporal (IMC). El IMC, se calcula dividiendo el peso, expresado en 

kilogramos, entre la estatura elevada al cuadrado, expresada en metros. Según la 

clasificación de la Organización Mundial de la Salud (OMS),101 se define la obesidad si 

el IMC es igual o superior a 30 Kg/m2. 

En España, también se utiliza la clasificación propuesta por la Sociedad Española 

para el Estudio de la Obesidad (SEEDO) en el año 2000,102 presentando mínimas 
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diferencias con la anterior. Así, existe una categoría denominada obesidad extrema si el 

IMC es igual o superior a 50, y se subdivide el sobrepeso en 2 subtipos, definiendo 

como preobesidad la existencia de un IMC entre 27.6 y 29.9 Kg/m2. (Tablas 3 y 4)   

Otra forma alternativa de definir la obesidad se realizaría a través del porcentaje total de 

grasa corporal total, siendo definida si es > 25 % en hombres o >35 % en mujeres. Esta 

última definición es poco empleada al requerir técnicas difícilmente disponibles para su 

determinación.103 

En cuanto a su prevalencia, se debe señalar que en países como Estados Unidos  está 

alcanzando cifras alarmantes, presentando cerca del 65 % de la población adulta 

sobrepeso (64,5 %) u obesidad (30,5 %). Este incremento supone durante los últimos 20 

años un aumento del 40 % de personas con sobrepeso y del 110 % de personas con 

obesidad.104 En países como España, al igual que sucede con la mayoría de países 

desarrollados, la tendencia es también al alza, y en el último estudio realizado hasta el 

momento se alcanzaban cifras de sobrepeso del 39,2 % y de obesidad del 15,5 %, 

siendo ésta más frecuente en el grupo de mujeres.105 Más preocupantes pueden resultar 

los datos obtenidos en la población infantil. Así, en Estados Unidos, el 10 % de los 

niños entre 2-4 años y el 15 % entre 6-19 años de edad presentan un peso superior al 

percentil 95 para la edad y sexo.106 En España, estas cifras, aunque menores, también 

son destacables, presentando sobrepeso el 18,1 % y obesidad el 6,3 % de la población 

con edad comprendida entre los 2-24 años, siendo más frecuente ésta última en 

varones.107  

En relación a la etiología, el origen de la obesidad debe ser considerado como 

multifactorial. Desde un punto de vista clásico, su desarrollo parece relacionarse con la 

existencia de un balance energético positivo, en donde la ingesta alimentaria supera al 

gasto producido tanto por el metabolismo basal como por la actividad física. Sin 

embargo, la cantidad de grasa corporal de un individuo parece sujeta a la influencia de 

factores genéticos. Este hecho queda demostrado por estudios realizados en gemelos 

monocigotos, donde la concordancia de aparición de obesidad se sitúa entre el 70-90 %, 

así como en estudios realizados en personas adoptadas, que demuestran que el IMC se 

correlaciona más con los padres biológicos que con los adoptivos.108,109 Por otro lado, 

aunque han sido descritos distintos defectos monogénicos de proteínas relacionadas con 

el control de la ingesta alimentaria que conducen al desarrollo de obesidad,                  

en la mayoría de las ocasiones no se confirman en los sujetos  obesos  siendo  incluso su 
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Tabla 3: Clasificación de la obesidad según la OMS. 

 
Clasificación IMC (kg/m2) 

Delgadez o desnutrición calórica < 18,5 

Normopeso 18,5-24,9 

Sobrepeso 25-29,9 

Obesidad grado I 30-34,9 

Obesidad grado II 35-39,9 

Obesidad grado III > 40 

 
 
Tabla 4: Clasificación de la obesidad según la SEEDO. 

 
Clasificación IMC (kg/m2) 

Peso insuficiente < 18,5 

Normopeso 18,5-24,9 

Sobrepeso grado I 25-26,9 

Sobrepeso grado II (preobesidad) 27-29,9 

Obesidad de tipo I 30-34,9 

Obesidad de tipo II 35-39,9 

Obesidad de tipo III (mórbida) 40-49,9 

Obesidad de tipo IV (extrema) > 50 

 

existencia excepcional, considerándose por tanto como una enfermedad de origen 

poligénico. 

Además de los factores genéticos, han sido relacionados con la etiopatogenia de la 

obesidad tanto factores culturales como medioambientales. La importancia de estos 

factores en el desarrollo se obesidad se confirman con el evidente incremento de la 

obesidad en un relativo corto periodo de tiempo. Aunque es probable que en los últimos 

años la ingesta de determinados alimentos con un alto contenido calórico se haya 

incrementado, parece que el papel más determinante es el producido por la disminución 

del gasto energético derivado del ejercicio físico, con un aumento evidente de las 

actividades sedentarias.110 

Con el conocimiento en los últimos años de la existencia de múltiples péptidos 

relacionados con el control de la ingesta, se han intentado relacionar un defecto en el 
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mismo con la aparición de obesidad. Entre los péptidos encargados de estimular el 

apetito destacarían la ghrelina, como factor periférico y regulador a corto plazo, y el 

neuropéptido Y, potente estimulador del apetito, que actúa en el sistema nervioso 

central. Entre los inhibidores del apetito, a nivel intestinal y actuando a corto plazo se 

encuentran el péptido YY y la colecistoquinina, a nivel central la proopiomelanocortina, 

y el más importante regulador a largo plazo, la leptina. 

Por lo tanto, en el desarrollo de la obesidad, se producen distintas interacciones, 

tanto de factores genéticos, como cultural y medioambientales, siendo excepcional la 

obesidad producida por alteraciones monogénicas. 

 

3.2. El tejido adiposo como órgano endocrino 

 

El concepto clásico de que el tejido adiposo desempeña un único papel como 

reservorio energético mediante el almacenamiento de triglicéridos, ha quedado 

invalidado con los hallazgos en los últimos años de diversos péptidos bioactivos que son 

secretados por el mismo. (Tabla 5) Esta secreción no sólo sería producida por los 

adipocitos, sino que intervendrían otras células constituyentes del tejido adiposo  como 

la matriz de tejido conectivo y células del sistema nervioso e inmunológico.  

Muy relevante fue el descubrimiento de la leptina en el año 1994, aunque con 

posterioridad han sido mucho otros, recibiendo el conjunto de ellos el término de 

adipoquinas. Estos péptidos ejercen sus acciones no sólo a través de mecanismos 

autocrinos y paracrinos, sino también de manera endocrina alcanzando distintos órganos 

y sistemas a través de la circulación sistémica. 

El descubrimiento de la capacidad secretora por parte del tejido adiposo y la mayor 

asociación de enfermedades de alto riesgo cardiovascular en función de la localización 

del exceso de grasa, principalmente la de distribución visceral, ha motivado el estudio 

del papel que pueden desempeñar las adipoquinas en estas consecuencias 

metabólicas.111  

Entre los péptidos más representativos de la secreción del tejido adiposo se 

encuentra la leptina. Esta hormona se sintetiza fundamentalmente en el tejido adiposo 

subcutáneo y sus receptores se expresan en diferentes órganos, tanto a nivel del sistema 

nervioso central como periféricos, incluido el ovario. Su regulación es compleja 

presentando factores que estimulan su secreción, como la insulina, glucocorticoides, el 

factor de necrosis tumoral-α (TNF-α) y la interleuquina-1 (IL-1), y otros que la inhiben  
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Tabla 5:  Proteínas secretadas por el tejido adiposo. 
 
 
Citoquinas 
 
 
 
Fibrinolisis 
 
 
Complemento 
 
 
 
Metabolismo lipídico 
 
 
 
 
 
Enzimas 
 
 
 
Sistema renina-angiotensina 
 
 
 
 
 
Otras proteínas 
 
 

 
TNF-α 
IL-6 
Leptina 
 
PAI-1 
Factor tisular 
 
Adipsina 
Factor B  
Proteína estimuladora de la acilación 
 
Lipoproteín lipasa 
Proteína transferidora de ésteres de 
colesterol 
Apoproteína E 
Ácidos grasos libres 
 
Aromatasa 
17βHSD 
11βHSD1 
 
Renina 
Angiotensinógeno 
Angiotensina I 
Angiotensina II 
Enzima convertidora de angiotensina 
 
Resistina 
Adiponectina 

 

como la testosterona, catecolaminas y los agonistas del receptor activado por el 

proliferador de peroxisomas tipo γ (PPAR-γ).112 Una de sus acciones fundamentales 

consiste en ser un marcador del estado nutricional del paciente, encontrándose 

disminuida en situaciones de restricción calórica. También posee efectos anorexígenos, 

por lo que inicialmente se consideró como una hormona anti-obesidad, aunque 

posteriormente se desechó esta teoría dado que los pacientes obesos presentan unos 

niveles plasmáticos de leptina aumentados, mostrando un grado de resistencia a la 

acción de esta hormona. 

El TNF-α es una citoquina fundamentalmente secretada por los adipocitos del tejido 

graso subcutáneo, pero también del visceral, entre cuyas acciones destaca su 
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participación en la generación de resistencia insulínica. Esta resistencia se produce por 

mecanismos directos, a través de la inhibición de la expresión de genes relacionados 

con la captación de glucosa y la oxidación de los AGLs, y de una forma indirecta, al 

incrementar los niveles circulantes de éstos, que a su vez inducen resistencia insulínica 

a través de mecanismos propios. Al parecer, las acciones del TNF-α se producen 

mediante mecanismos auto o paracrinos, dado que en diversos estudios no se ha  

apreciado de forma uniforme una correlación entre sus concentraciones plasmáticas y la 

existencia de obesidad.113 

La IL-6 es otra citoquina sintetizada por el tejido adiposo, siendo 3 veces mayor su 

secreción por la grasa visceral en relación a la subcutánea, y es estimulada por el    

TNF-α. Su elevación plasmática ha sido relacionada con la aparición de resistencia 

insulínica, diabetes mellitus tipo 2 y enfermedad cardiovascular.113 El mecanismo por el 

que induce la resistencia insulínica parece encontrase en defectos de señalización post-

receptor, aunque también mediante la inhibición de la secreción de adiponectina. 

El PAI-1 es una proteína cuya función reside en inhibir la fibrinolisis. Se expresa y 

secreta en mayor proporción en el tejido adiposo visceral y sus concentraciones se 

correlacionan con la existencia de obesidad y resistencia insulínica, favoreciendo el 

TNF-α su secreción.114 

Recientemente ha sido descubierta una hormona denominada adiponectina, 

sintetizada principalmente en el tejido adiposo subcutáneo, y que presenta acciones 

protectoras contra la aparición de diabetes, inflamación y arteriosclerosis. Así, sus 

efectos biológicos consisten en favorecer la oxidación de los ácidos grasos en hígado y 

músculo, disminuye la neoglucogénesis y el flujo portal de ácidos grasos, e inhibe la 

adhesión de monocitos en la pared vascular.115 Parece existir una relación entre esta 

hormona y el desarrollo de resistencia insulínica e inflamación, al haberse demostrado 

una correlación inversa entre sus concentraciones y estos procesos.116 

La resistina, hormona identificada de forma reciente, es secretada fundamentalmente 

en la grasa visceral, y sus concentraciones en estudios in vitro en ratones parecen 

relacionarse con la existencia de obesidad y resistencia insulínica. Sin embargo, estos 

resultados no han sido consistentes en humanos, por lo que su papel como adipoquina 

permanece sin aclarar.117 

Un conjunto de proteínas de especial importancia, y que también es secretado por el 

tejido adiposo visceral es el que constituye el sistema renina-angiotensina (SRA). Su 
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principal acción es la regulación de la presión arterial a través del aumento del tono 

vascular, estimulando la secreción de aldosterona por la suprarrenal, aumentado la 

reabsorción de sodio en el túbulo proximal renal. Sus concentraciones plasmáticas están 

directamente relacionadas con la cantidad de tejido adiposo, siendo la principal 

hormona involucrada con sus acciones sobre el tejido adiposo la angiotensina-II (AT2). 

Esta hormona actúa tanto en células vasculares y nerviosas del tejido adiposo como en 

los propios adipocitos, favoreciendo su crecimiento y diferenciación,  inhibiendo la 

lipolisis y estimulando la lipogénesis. En el hígado disminuye la captación de glucosa y 

estimula la neoglucogénesis y glucogenolisis.118 

Pero además de estos péptidos, en el tejido adiposo se expresan distintas enzimas de 

relevancia metabólica. La 17 β-hidroxiesteroide deshidrogenasa (17-βHSD) que 

promueve la conversión de androstendiona y estrona a testosterona y estradiol 

respectivamente, y la aromatasa, que favorece la conversión de androstendiona y 

testosterona a estrona y estradiol, son las enzimas relacionadas con la esteroidogénesis 

más relevantes, encontrándose la actividad de la 17−βHSD aumentada cuando existe 

adiposidad visceral.119 Por otro lado, el enzima 11 β- hidroxiesteroide deshidrogenasa 

tipo 1 (11-βHSD1) que cataliza la degradación del cortisol en cortisona, se expresa 

fundamentalmente en el tejido adiposo visceral, y su actividad se encuentra aumentada 

en sujetos obesos.120 

Por lo tanto, dado que la obesidad se asocia a una elevación de diversas citoquinas y 

proteínas reactantes de fase aguda, ha sido propuesta la teoría de que se trata de una 

enfermedad en la que existe un cierto grado de inflamación crónica.121 Este estado 

inflamatorio induciría por distintos mecanismos la aparición de resistencia insulínica y 

todas las alteraciones metabólicas que conducirían, en definitiva, a un mayor riesgo 

cardiovascular. 

 

3.3. Complicaciones metabólicas de la obesidad 

 

La obesidad se asocia a una serie de complicaciones metabólicas de gran relevancia 

clínica que conllevan un aumento en la morbi-mortalidad de estos pacientes, 

fundamentalmente debido a la aparición de enfermedades cardiovasculares. 

La diabetes mellitus (DM) es probablemente la enfermedad cuya aparición se ve 

más influida por la obesidad. De hecho, entre el 70-90 % de los pacientes con            
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DM tipo 2 presentan obesidad. El riesgo de desarrollar diabetes se incrementa cuanto 

mayor sea el grado de obesidad y cuando existe un acúmulo visceral de la grasa. Así, en 

personas con un IMC superior a 35, el riesgo de presentar esta complicación aumenta un        

4000 %.122,123 Aunque los mecanismos exactos por los que la obesidad induce la 

aparición de diabetes no están del todo aclarados y parecen ser diversos, la resistencia 

insulínica desempeñaría un papel fundamental. Tras la aparición de la misma, se 

produciría un hiperinsulinismo compensador que mantendría las concentraciones de 

glucosa dentro de la normalidad. Con el paso del tiempo existiría un fallo en la 

secreción de las células beta con la consiguiente elevación de la glucosa plasmática, en 

forma de glucemia alterada en ayunas, intolerancia a los hidratos de carbono, y 

finalmente, diabetes mellitus. 

Otra complicación muy frecuentemente encontrada en los sujetos obesos es la 

hipertensión arterial. En el estudio NHANES III, el 36 % de los individuos con 

sobrepeso y más del 60 % de los que presentaban un IMC > 35, fueron diagnosticados 

de HTA.124 Los mecanismos por los que la obesidad induce el desarrollo de HTA son 

diversos. En primer lugar, los pacientes obesos presentan un aumento de la actividad 

simpática, habiéndose demostrado una elevación de los niveles plasmáticos de 

catecolaminas y de la frecuencia cardiaca en estos sujetos. Este aumento en la actividad 

simpática presentaría un efecto fundamental a nivel renal, induciendo un aumento en la 

reabsorción tubular de sodio.125 

El papel de la leptina en la patogenia de la HTA en obesos, resulta más 

controvertido. Por un lado, uno de sus efectos consiste en una activación del sistema 

nervioso simpático a nivel central, favoreciendo el desarrollo de HTA. Sin embargo, sus 

efectos agudos sobre distintos órganos parecen prevenir la aparición de la misma, 

favoreciendo  la eliminación de sodio a nivel renal, aumentando la sensibilidad a la 

insulina en el músculo e incrementando la síntesis de óxido nítrico en las células  

endoteliales.126 

Los ácidos grasos libres, cuya liberación se encuentra aumentada en sujetos obesos, 

podrían encontrarse relacionados con la patogenia de la HTA. Así, han demostrado 

aumentar la respuesta vasoconstrictora a los agonistas de los receptores adrenérgicos   

α-1 e inhibir la formación de óxido nítrico en la pared endotelial.127 

El último factor más claramente relacionado con la patogenia de la HTA en la 

obesidad es el sistema renina-angiotensina. Los pacientes obesos presentan un aumento 

de aldosterona, y se ha observado una correlación directa entre el IMC y los niveles 
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circulantes de angiotensina, actividad de renina plasmática y de la enzima convertidora 

de angiotensina.127  

Por último señalar que existen otros factores como los péptidos natriuréticos, 

prostaciclina, prostaglandina E2 y el óxido nítrico, cuyo papel y potencial relevancia 

clínica en este tipo de HTA permanecen por aclarar. 

La existencia de dislipemia es otra de las complicaciones frecuentemente 

encontradas en las personas obesas. Su patogenia se encuentra relacionada con la 

existencia de resistencia insulínica. De esta manera, al igual que en ésta última, las 

alteraciones del metabolismo lipídico más frecuentes son el aumento de triglicéridos y 

la disminución de las HDL, causadas por una disminución de la actividad de la 

lipoproteínlipasa. En relación al LDL-colesterol, se suele apreciar una elevación de sus 

niveles plasmáticos por un aumento en su síntesis, aunque es más característica la 

existencia de un fenotipo más aterogénico con un predominio en estas partículas de la 

apoproteína B, consideradas actualmente como un factor de riesgo cardiovascular.128  

Sin embargo, la existencia de obesidad no sólo conlleva complicaciones 

metabólicas, sino que afecta a múltiple órganos y aparatos, sin olvidar las consecuencias 

psicológicas que produce en estos pacientes. (Tabla 6) 

 

3.4. Tratamiento de la obesidad 

 

La obesidad y el sobrepeso deben ser considerados como trastornos crónicos para 

cuyo control es necesaria una intervención encaminada a adoptar conductas saludables 

dirigidas a una disminución del consumo energético y un aumento de la actividad física 

diaria. Dadas las múltiples complicaciones derivadas de su existencia reflejadas 

anteriormente, el tratamiento es fundamental para disminuir los riesgos secundarios. El 

abordaje terapéutico actual abarca distintas opciones, como son el tratamiento dietético, 

farmacológico y quirúrgico. 

 

3.4.1. Dieta y modificaciones en el estilo de vida 

 

La realización de una dieta junto a las modificaciones en el estilo de vida y la 

práctica de ejercicio físico de manera habitual, son el tratamiento básico fundamental en 

los pacientes con exceso de peso. Sin embargo, no en todos los pacientes está indicado  
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Tabla 6: Complicaciones asociadas a la obesidad. 

 
 
- Cardiovasculares 

Cardiopatía isquémica 
Hipertensión 
Ictus 
Insuficiencia venosa crónica 
 

- Metabólicas 
Diabetes mellitus 
Dislipemia 
Hiperuricemia 
Síndrome del ovario poliquístico 

 
- Tumores malignos 

Colon  
Recto 
Próstata 
Ovario 
Mama 
Endometrio 
Vesícula 

    
 

 
- Gastrointestinales 
   Colelitiasis 
   Reflujo gastroesofágico 
   Esteatosis hepática 
 
- Psicológicas 
  Depresión 
  Discriminación social 
 
- Respiratorias 
   Apnea obstructiva del sueño 

Síndrome de obesidad-
hipoventilación 

 
- Aparato locomotor 
   Osteoartritis 
 
- Cutáneas 
   Celulitis 
   Intértrigo 
   Acantosis nigricans  

 

el inicio de este tratamiento. En España, en el último consenso publicado hasta el 

momento, se estableció que los pacientes subsidiarios de recibir tratamiento para el 

exceso ponderal, eran aquellos que presentaban obesidad (IMC > 30), o sobrepeso (IMC 

25-29,9) con 2 o más factores de riesgo cardiovascular asociados, e incluso las mujeres 

y varones con un perímetro abdominal > 88 cms o > 102 cms, respectivamente y 2 o 

más factores de riesgo cardiovascular asociados. También se encuentra indicado el 

inicio de un tratamiento encaminado a la pérdida de peso en aquellos pacientes que 

asocien sobrepeso con diabetes, HTA o dislipemia.129 

El objetivo al iniciar el tratamiento debe ser la pérdida del 10 % del peso corporal, 

de manera progresiva durante un periodo de 6 meses, tras los cuales en caso de resultar 

exitoso, se planteará una nueva pérdida ponderal si estuviera indicado. Para obtener 

estos resultados, se instaura un tratamiento con una dieta hipocalórica de 

aproximadamente 500-1000 Kcal inferior a la ingesta habitual del paciente, para obtener 

una pérdida de 0,5-1 kg a la semana. Estas directrices no difieren con las planteadas en 

otros países como Estados Unidos.103 
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Aunque en los últimos años han proliferado multitud de dietas dirigidas al 

tratamiento de la obesidad que difieren entre sí en la distinta proporción de principios 

inmediatos que las componen, las recomendaciones actuales sugieren que la dieta 

hipocalórica más idónea es la compuesta por un 55-60 % de hidratos de carbono, un    

15 % de proteínas y menos del 30 % del aporte calórico total en forma de grasa, 

preferiblemente, monoinsaturadas.130 

Para conseguir el objetivo terapéutico es fundamental que al cumplimiento de la 

dieta hipocalórica se acompañen tanto modificaciones en el estilo de vida como la 

realización de ejercicio físico. Éste último se instaurará de forma paulatina, 

recomendando una actividad física de 30-45 minutos de 3 a 5 días a la semana, aunque 

finalmente se pretenda realizar un mínimo de 30 minutos todos los días. Se debe señalar 

que el aumento de la actividad física es de especial utilidad en la fase de mantenimiento 

del peso, cuando las pérdidas ponderales debidas a la dieta hipocalórica disminuyen.  

 

3.4.2. Tratamiento farmacológico 

 

El principal incoveniente de la realización de las dietas hipocalóricas es el escaso 

porcentaje de pacientes que alcanzan el objetivo predeterminado, oscilando entre el      

2-20 %. El tratamiento farmacológico ha demostrado una mayor, aunque modesta,  

reducción de peso cuando se emplean como tratamiento adicional a la dieta y el 

ejercicio físico. 

En España, en la actualidad, sólo se encuentran autorizados para el tratamiento de la 

obesidad dos fármacos, como son el orlistat y la sibutramina. Su empleo se encuentra 

indicado en los pacientes con sobrepeso grado II y factores de riesgo cardiovascular 

asociados, y en los obesos.129 El orlistat actúa inhibiendo las lipasas intestinales 

disminuyendo por tanto la absorción de las grasas. El tratamiento con este fármaco ha 

resultado de especial interés en pacientes diabéticos, y se debe mantener si el paciente 

pierde más de un 5 % de su peso corporal durante las primeras 12 semanas de su 

administración. Su principal efecto adverso es la aparición de diarrea.131 

Por su parte, la sibutramina actúa como inhibidor de la recaptación de serotonina y 

noradrenalina. Se considera eficaz si el paciente pierde más de 2 kg en las primeras 4 

semanas de tratamiento, y los efectos secundarios que deben ser controlados son la 

aparición de HTA o el empeoramiento de las cifras de presión arterial y el aumento de 

la frecuencia cardiaca.132 
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3.4.3. Tratamiento quirúrgico 

 

El tratamiento quirúrgico de la obesidad únicamente debe ser planteado en aquellos 

pacientes en los que han fracasado con anterioridad las medidas anteriormente 

expuestas. Los pacientes candidatos a recibir este tratamiento serían aquellos que 

presenten obesidad mórbida (IMC > 40), e incluso en aquellos con un menor grado de 

obesidad (IMC 35-39,9) con comorbilidad grave asociada como la apnea obstructiva del 

sueño, síndrome obesidad-hipoventilación, miocardiopatía, y la diabetes mellitus e HTA 

mal controladas.129 Señalar que independientemente de la técnica a realizar, los 

pacientes que vayan a ser intervenidos deben recibir un abordaje multidisciplinario 

formado por un equipo de distintas especialidades como la endocrinología, psiquiatría y 

cirugía general. 

Existen distintas técnicas de cirugía bariátrica que se dividen en malabsortivas, 

restrictivas y mixtas. Aunque las técnicas malabsortivas fueron las más utilizadas 

inicialmente, en la actualidad  han caido en desuso por las múltiples complicaciones 

derivadas de la misma. Las técnicas restrictivas o mixtas son más empleadas, 

considerando el by-pass gástrico como la técnica de cirugía bariátrica de elección 

actualmente. Esta técnica se realiza mediante laparoscopia, disminuyendo las 

complicaciones y la estancia hospitalaria.133 

  

4. SÍNDROME METABÓLICO 

 

4.1. Definición y prevalencia 

 

El síndrome metabólico viene definido por la asociación en un mismo individuo de 

distintas alteraciones metabólicas, todas ellas relacionadas con la enfermedad 

cardiovascular. Su primera descripción fue realizada a principios del siglo pasado, 

consistiendo en la asociación de hipertensión arterial, hiperglucemia y gota.134 Sin 

embargo, la relevancia clínica del síndrome comienza a desarrollarse en los últimos 20 

años, con el alarmante aumento de la prevalencia de obesidad y diabetes. Así, Reaven 

denomina a la conjunción de resistencia insulínica, hiperglucemia, hipertensión, 

disminución de las HDL e hipertrigliceridemia como el síndrome metabólico o 

síndrome X.66 
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Desde entonces distintos grupos de trabajo internacionales han intentado definir el 

síndrome metabólico, existiendo entre ellos diferencias significativas. (Tabla 7) El 

primer consenso fue el establecido por la OMS en 1999, en donde se establecía como 

requisito fundamental la existencia de resistencia insulínica.135 Posteriormente, el 

European Group for the Study of Insulin Resistance (EGIR), formuló una nueva 

definición en la que se excluía la microalbuminuría como criterio diagnóstico, y se 

definía la obesidad central en función del perímetro abdominal y no a través del índice 

cintura-cadera (ICC).136 La definición más empleada en los estudios epidemiológicos es 

la establecida por el National Cholesterol Education Program’s Adult Treatment Panel 

III (NECP-ATP III).137 A diferencia de los anteriores, resulta fundamental destacar que 

la existencia de resistencia insulínica desaparece de la definición. Por último, y de 

forma reciente, ha sido elaborada una nueva definición por la International Diabetes 

Federation (IDF).138 En este consenso a diferencia de los anteriores, la obesidad central 

es el criterio primordial, estableciendo distintos puntos de corte patológicos del 

perímetro abdominal en función de la raza de los sujetos a estudio, y una disminución 

en las cifras de glucemia consideradas como normales. 

Como se puede apreciar, la variabilidad de los criterios diagnósticos del síndrome 

metabólico ha supuesto una dificultad a la hora de obtener datos sobre su prevalencia y 

en establecer comparaciones entre grupos de pacientes de distintos estudios. Sin 

embargo, el incremento considerable de la obesidad en los últimos años, y 

secundariamente de sus alteraciones metabólicas asociadas, como la  diabetes mellitus, 

HTA y dislipemia, hacen que la prevalencia del síndrome metabólico haya aumentado 

de igual forma. 

En Estados Unidos, donde la obesidad representa un problema socio-sanitario de 

gran relevancia, la prevalencia global del síndrome metabólico alcanza el  21,8 %.139 La 

aparición del síndrome metabólico se incrementa con la edad, apreciándose en dicho 

estudio una prevalencia del 6,7 % entre los 20 y 29 años, alcanzando el 43,5 % entre los 

60 y 69 años. En un estudio más reciente realizado en este país, aplicando criterios de 

normalidad de glucemia más estrictos, se ha encontrado una prevalencia superior en la 

población general, del 34,5 % y el 39 % según criterios del ATP-III y de la IDF, 

respectivamente.140 En estos estudios, también se ha observado la importancia del 

origen étnico en la prevalencia del síndrome, siendo diagnosticado en mayor medida en 

individuos de origen mejicano en relación a los caucásicos y afroamericanos.  
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Tabla 7: Criterios diagnósticos del síndrome metabólico 

 
WHO (1999) EGIR (1999) ATP III (2001) IDF (2005) 

 

Diabetes o GAA o IHC o resistencia 

insulínica o hiperinsulinemia por encima 

del cuartil superior de la población y 2 de 

los siguientes (si no hay alteración de 

glucemia se precisan 3 criterios): 

 

- PAS > 140 o PAD > 90 mmHg 

- Triglicéridos > 150 mg/dL 

- HDL <35 mg/dL varón / <40 

mg/dL mujer 

- IMC >30 y/o ICC >0.9 varón / 

>0.85 mujer 

- Microalbuminuria > 20 μg/min 

 

 

Hiperinsulinemia por encima del cuartil 

superior de la población y 2 ó más de 

los siguientes: 

 

- Glucemia > 110 mg/dL 

- PAS > 140 o PAD > 90 mmHg 

- Triglicéridos > 180 mg/dL y/o 

HDL < 40 mg/dL 

- Cintura > 94 cm varón/ 80 cm 

mujer 

 

3 criterios de los 5 siguientes: 

- Presión arterial > 130/85 

mmHg 

- Triglicéridos > 150 mg/dL 

- HDL <40 mg/dL varón / <50 

mg/dL mujer 

- Glucemia ayunas > 110 

mg/dL 

- Cintura >102 cm varón / >88 

cm mujer 

 

Obesidad central (cintura >94 cm 

varón / >80 cm mujer europeos, 

para otras razas son distintos) y 2 

de los siguientes: 

- Presión arterial > 130/85 

mmHg 

- Triglicéridos > 150 mg/dL 

- HDL <40 mg/dL varón / 

<50 mg/dL mujer 

- Glucemia ayunas >100 

mg/dL o diagnóstico 

previo de DM tipo 2. 

 
Abreviaturas: WHO: World Health Organization, EGIR: European Group for study of Insulin Resistance, ATP III: Adult Treatment Panel III, 
IDF: International Diabetes Federation, GAA: Glucemia alterada en ayunas, IHC: Intolerancia a los hidratos de carbono, PAS: Presión arterial 
sistólica, PAD: Presión arterial diastólica, IMC: Índice de masa corporal, ICC: Índice cintura-cadera.
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En España, existen muy pocos datos relacionados con la prevalencia del síndrome metabólico. 

En el estudio VIVA, la prevalencia oscilaba entre el 21 y 31 % en hombres menores de 40 y 

mayores de 55 años, respectivamente, presentado las mujeres cifras entre el 10-33 % en los 

mismos rangos de edad.141 Un estudio realizado en las Islas Canarias, población que presenta 

una elevada incidencia de eventos cardiovasculares, se obtiene una prevalencia global del 

24,4 %, muy similar a la apreciada en EE.UU.142 

La importancia de estos datos, reside en que el síndrome metabólico se asocia a un 

aumento del riesgo de presentar diabetes, enfermedades cardiovasculares y muertes de 

cualquier origen,134 y dado que la prevalencia de uno de sus componentes fundamentales 

como es la obesidad, se está incrementando de forma considerable, es de suponer que el 

síndrome metabólico experimentará también un aumento de su incidencia en los próximos 

años. 

 

4.2. Relación entre el síndrome metabólico y el síndrome del ovario poliquístico 

 

Como ha sido expuesto con anterioridad, en el síndrome metabólico coexisten diversas 

alteraciones metabólicas, cuyo papel fundamental como factores de riesgo cardiovascular ha 

quedado demostrado en múltiples estudios. Estos factores de riesgo cardiovascular 

denominados clásicos, serían la hipertensión arterial, diabetes mellitus, dislipemia, y quizás 

como factores más determinantes, se encontrarían la obesidad abdominal y la resistencia 

insulínica. 

Por otra parte, en el SOP, además de existir característicamente hiperandrogenismo y las 

manifestaciones clínicas derivadas del mismo, es conocida también la asociación de 

alteraciones metabólicas, en especial la obesidad y la resistencia insulínica, que forman parte 

de los criterios definitorios del síndrome metabólico. Por este motivo, en los últimos años 

diversos estudios han sido dirigidos a estimar la prevalencia del síndrome metabólico en este 

grupo de mujeres, que, por lo anteriormente expuesto, podría encontrarse aumentada en 

relación a la población general. 

Hasta la fecha, en los estudios epidemiológicos más representativos, la prevalencia del 

síndrome metabólico en estas pacientes oscila entre el 33,4 % y el 46 %,143,144 cifras muy 

superiores al 6,7 % y 15 %  encontradas en mujeres sanas entre la tercera y cuarta décadas de 

la vida, respectivamente.139  

Además de los factores de riesgo cardiovascular clásicos, en el último consenso realizado 

sobre el síndrome metabólico, se planteaba la necesidad de investigar sobre otros posibles 
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marcadores de riesgo que podrían estar relacionados con la aparición de eventos 

cardiovasculares y diabetes y que en un futuro, podrían incorporarse a su definición.138 Estos 

marcadores serían principalmente proinflamatorios y protrombóticos, que también están 

siendo valorados en las pacientes con SOP. A continuación se expondrán someramente, las 

alteraciones encontradas tanto en los factores de riesgo vascular clásicos y no clásicos en estas 

pacientes. 

 

4.2.1. Factores de riesgo cardiovascular clásicos y síndrome del ovario poliquístico 

 

Además de la obesidad con distribución abdominal de la grasa, cuyo papel en el SOP ha 

sido detallado en un apartado anterior, es frecuente encontrar en estas pacientes alteraciones 

en el metabolismo hidrocarbonado, hipertensión arterial y dislipemia. 

Las alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado aparecen de forma frecuente en las 

pacientes con SOP. En un estudio prospectivo, en el que fueron evaluadas 254 pacientes, se 

determinó que en el subgrupo de mujeres obesas el 7.5 % presentaban diabetes mellitus y el 

31 % intolerancia a los hidratos de carbono, cifras superiores a las encontradas en las 

pacientes delgadas, del 1.5 % y 10 %, respectivamente.145 En este estudio, se evidenciaba que 

las pacientes con dichas alteraciones suelen presentar sin embargo, una glucemia en ayunas 

dentro de la normalidad. Esta elevada incidencia demostrada en diversos estudios posteriores, 

y la frecuente asociación del SOP a la resistencia insulínica, han motivado que la Asociación 

Americana de Diabetes (ADA), recomiende la realización de una prueba de despistaje en el 

momento del diagnóstico del síndrome, siendo preferible el empleo de la sobrecarga oral de 

glucosa con 75 grs.146 Esta predisposición también aparece en mayor medida en el embarazo, 

siendo frecuente la existencia de diabetes gestacional en las pacientes con SOP, siendo 

aconsejable la realización de una prueba de despistaje con 50 grs. durante el primer trimestre 

de gestación.147 

La posible existencia de dislipemia ha sido valorada en distintos estudios, llegando a 

presentar estas pacientes alteraciones lipídicas hasta en el 70 % de los casos.148 Aunque 

existen resultados discordantes, la anomalía que se describe con más frecuencia consiste en la 

disminución del HDL-colesterol y la hipertrigliceridemia, patrón lipídico característico de las 

situaciones que cursan con resistencia insulínica. En relación al LDL-colesterol, los resultados 

son más controvertidos, aunque independientemente de sus niveles plasmáticos, ha sido 

descrito un aumento del VLDL-colesterol así como la existencia de LDL pequeñas y densas, 

que las conferiría un mayor poder aterogénico.149 



                                                                                                                           FRANCISCO ÁLVAREZ BLASCO – TESIS DOCTORAL 

 - 67 -

El último factor de riesgo cardiovascular clásico evaluado es la hipertensión arterial. Hasta 

el momento, su asociación con el SOP no ha sido del todo establecida, y su aparición en estas 

pacientes parece poco frecuente.150 De cualquier modo, quizá la edad temprana a la que se 

realiza el diagnóstico sea el factor que impide una mayor incidencia de HTA en estas 

pacientes y que de hecho, presenten un mayor riesgo de presentarla en el futuro. Así, en un 

estudio retrospectivo se apreció una mayor prevalencia de HTA en este grupo de mujeres en 

relación a un grupo control.151 En otro estudio realizado por Luque y cols.152 se valoraron la 

posibles alteraciones en la presión arterial en mujeres con o sin SOP. En este estudio se 

demostró la relación entre la existencia de obesidad con la aparición de hipertensión arterial, 

un incremento de la presión arterial diastólica, media y de la frecuencia cardiaca, mientras que 

la ausencia del descenso fisiológico de la presión arterial en el periodo nocturno fue el único 

hallazgo característico de las mujeres con SOP.152 

 

4.2.2. Factores de riesgo cardiovascular no clásicos y síndrome del ovario poliquístico 

 

En los últimos años han surgido diversos marcadores que han sido relacionados con la 

existencia de enfermedades cardiovasculares, destacando los relacionados con la coagulación 

y la inflamación. 

Entre los factores protrombóticos, los más estudiados han sido el fibrinógeno, el inhibidor 

de la activación del plasminógeno (PAI-1), el activador del plasminógeno tisular (tPA) y las 

moléculas de adhesión tisular. 

El principal efecto biológico del fibrinógeno consiste en contribuir a la agregación 

plaquetaria y a la formación del trombo, siendo un factor asociado a un mayor riesgo 

cardiovascular y a la gravedad de la enfermedad coronaria. Su elevación refleja la inflamación 

de la pared vascular, y sus niveles se relacionan con el aumento de los niveles plasmáticos de 

citoquinas como la IL-6 y el TNF-α.153 Hasta la fecha, no existen datos que sugieran un 

aumento de sus concentraciones en pacientes con SOP, aunque se ha encontrado en éstas una 

disminución de la capacidad fibrinolítica total.154 Sin embargo, en este mismo grupo de 

pacientes se ha observado una elevación del PAI-1 y del tPA, que disminuirían la fibrinolisis, 

favoreciendo el riesgo de trombosis.155 

Por su parte, las moléculas de adhesión tisular, selectina E y P, la molécula de adhesión 

intercelular-1 (ICAM-1) y la molécula de adhesión vascular-1 (VCAM-1), han sido 

relacionadas con el desarrollo de fenómenos trombóticos al interaccionar con los leucocitos 
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mononucleares y favorecer su adhesión al endotelio.156 En el estudio más representativo hasta 

el momento, no se ha apreciado un aumento en sus niveles en las pacientes con SOP.157 

Los mecanismos inflamatorios parecen relacionados con el desarrollo de arteriosclerosis y 

con la aparición de enfermedad cardiovascular. Hasta el momento, los más estudiados han 

sido la proteína C reactiva (PCR) y diversas citoquinas.  

La PCR, sintetizada en el hígado, es considerada como un predictor independiente de 

enfermedad cardiovascular e ictus. De hecho, en un estudio reciente se comprobó que sus 

niveles se correlacionan más que el LDL-colesterol con la existencia de eventos 

cardiovasculares, confirmando la importancia del fenómeno inflamatorio en la patogenia de 

esta patología.158 Sus concentraciones aumentan por el estímulo de citoquinas como la IL-6. 

En el SOP donde existe un aumento de grasa visceral y resistencia insulínica, resulta de 

especial interés el estudiar los niveles plasmáticos de esta proteína. En algunos estudios 

publicados hasta la fecha se ha apreciado un incremento en sus concentraciones en relación a 

mujeres sanas, apreciándose una correlación especialmente con la propia obesidad, y en 

menor grado, con la resistencia insulínica.155,157 

Las citoquinas sintetizadas fundamentalmente en el tejido adiposo visceral, se encuentran 

relacionadas con la patogenia de la resistencia insulínica y el proceso inflamatorio. Entre 

éstas, las más estudiadas en las pacientes con SOP han sido el TNF-α, la IL-6 y la IL-18. 

Aunque el TNF-α, a través de sus acciones como generador de resistencia insulínica y 

estimulador de citoquinas proinflamatorias podría desempeñar un papel destacado en la 

patogenia de este síndrome, no se han apreciado diferencias en las concentraciones 

plasmáticas de las pacientes en relación a mujeres sanas.157 Esta ausencia de elevación podría 

estar justificada al realizar sus acciones de forma auto y paracrina. 

En relación a la IL-6, su papel en el SOP queda aún por ser esclarecido, aunque han sido 

descritos polimorfismos en su receptor que se encuentran relacionados con la obesidad y el 

hiperandrogenismo.159 

Por último, la IL-18, que ha sido descrita como un marcador de muerte de origen 

cardiovascular y que aumenta la síntesis de TNF-α,160 parece encontrarse aumentada en 

pacientes con SOP, confirmándose su relación con la resistencia insulínica y con la 

obesidad.161 

Estudios más recientes se están dirigiendo a valorar el papel en la patogenia del SOP de 

otras hormonas secretadas por el tejido adiposo, como son la adiponectina y la resistina. 

Aunque los resultados sobre la resistina no han resultado concluyentes, la adiponectina, 
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hormona que aumenta la sensibilidad insulínica, presenta unos niveles plasmáticos 

disminuidos en las pacientes en relaciona mujeres sanas, presentando una correlación negativa 

con las cifras de andrógenos.162 

En los últimos años diversos trabajos han demostrado una relación entre el aumento de los 

depósitos de hierro y la existencia de alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado, 

resistencia insulínica y diabetes mellitus tipo 2. De hecho, las concentraciones séricas de 

ferritina, marcador de los depósitos de hierro en el organismo, muestran una correlación 

negativa con la sensibilidad a la insulina, y el incremento en su concentración se  encuentra 

asociado a un aumento en la prevalencia de síndrome metabólico. Debido a este interés en el 

estudio de la ferritina como un novedoso marcador de riesgo cardiovascular, y dadas las 

alteraciones metabólicas descritas en el SOP, ha sido realizado un estudio reciente en este 

grupo de pacientes, encontrando una elevación de sus niveles plasmáticos en relación a un 

grupo control en mujeres obesas.163 

En resumen, aunque los estudios realizados hasta la fecha parecen demostrar un aumento 

de marcadores de riesgo cardiovascular en las pacientes con SOP que les conferiría un mayor 

riesgo de desarrollar eventos cardiovasculares, aún no se ha podido demostrar un aumento de 

los mismos en estas pacientes.164 
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II. OBJETIVOS 

 
El presente estudio pretende abarcar distintos aspectos relacionados con el síndrome del 

ovario poliquístico y la obesidad. Los objetivos quedan detallados a continuación: 

 

Objetivo 1: Estimar la prevalencia del síndrome del ovario poliquístico, así como del 

síndrome metabólico y de otras enfermedades metabólicas relacionadas con el riesgo 

cardiovascular, en mujeres con sobrepeso u obesidad. 

 

Objetivo 2: Valorar posibles diferencias en factores relacionados con la etiopatogenia de 

la obesidad, entre pacientes obesas con o sin síndrome del ovario poliquístico.  

 

Objetivo 3: Valorar la influencia del grado de obesidad tanto en la aparición del síndrome 

del ovario poliquístico como en la aparición de otras enfermedades metabólicas. 
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III. MATERIAL Y MÉTODOS 

 
1. DISEÑO DEL ESTUDIO 

 

1.1. Participantes 

 

Para la realización del presente estudio, se incluyeron de forma consecutiva todas aquellas 

mujeres premenopaúsicas referidas por el Médico de Atención Primaria u otros especialistas 

al Servicio de Endocrinología del Hospital Universitario Ramón y Cajal, cuyo motivo de 

consulta fuera el exceso de peso. El periodo de reclutamiento se inició en Mayo del año 2002, 

finalizando en Diciembre del 2005. 

Dentro de los criterios de inclusión en el estudio, se incluyó la consulta exclusivamente 

para pérdida de peso debido a la presencia de sobrepeso u obesidad, la existencia de un IMC 

superior o igual a 25 kg/m2, edad inferior a 50 años, y no referir síntomas característicos del 

periodo perimenopaúsico como, por ejemplo, los sofocos. Para evitar un sesgo de selección, 

todas aquellas mujeres con sobrepeso u obesidad que fueron referidas a las consultas por 

cualquier otra razón, incluido el SOP, quedaron excluidas del estudio. 

Las pacientes que en el momento de la visita se encontraban en tratamiento con 

anticonceptivos orales o fármacos sensibilizadores a la insulina, fueron también excluidas a 

pesar del riesgo de infraestimar la prevalencia del SOP, debido a la imposibilidad de evaluar 

de una forma apropiada tanto la función ovulatoria como la existencia de hiperandrogenismo 

clínico y bioquímico, y por tanto, existir la imposibilidad de confirmar o descartar la 

presencia del SOP. Sin embargo, aquellas pacientes con diagnóstico previo a la consulta de 

SOP realizado con estudio hormonal compatible y demostrable, fueron incluidas en el grupo 

de estudio, siempre que hubiesen sido remitidas exclusivamente por exceso de peso. 

 

1.2. Criterios diagnósticos del síndrome del ovario poliquístico 

 

Los criterios diagnósticos del SOP aplicados en este estudio fueron los establecidos en la 

National Institute of Child Health and Human Developement Conference en el año 1990.3 

Según este consenso, el SOP define por la existencia de oligo-ovulación, hiperandrogenismo 

clínico y/o bioquímico, y la exclusión de patologías como la hiperprolactinemia (prolactina 

sérica inferior a 24 ng/mL), la hiperplasia suprarrenal congénita en su forma de presentación 
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no clásica (niveles de 17-OH-progesterona en suero inferiores a 2 ng/mL) y los tumores 

secretores de andrógenos. La confirmación de la existencia de oligo-ovulación se realizó de 

forma retrospectiva, a través de la historia clínica, confirmando las pacientes la presencia de 

ciclos menstruales cada 36 días o más, o menos de 9 ciclos menstruales al año. En aquellas 

mujeres que presentaban ciclos menstruales con una periodicidad normal, la existencia de 

oligo-ovulación se confirmó mediante la determinación de forma prospectiva de la 

progesterona en fase luteínica, considerándose como ciclo anovulatorio aquel en el que la 

progesterona sérica fuera inferior a 4 ng/mL, o mediante la monitorización de la temperatura 

corporal. En este caso, se requirió a las pacientes la determinación de la temperatura corporal 

central con un termómetro de mercurio, todas las mañanas justo al despertar durante un 

periodo de 3 meses. A través de esta monitorización se confirmaba la ausencia de ovulación al 

no apreciarse la característica elevación de la temperatura en 0.3 ºC que acontece 

aproximadamente a los 2 días del pico ovulatorio. 

Existen otras posibles patologías que se deben incluir en el diagnóstico diferencial del 

SOP. Entre ellas se encuentran el hirsutismo idiopático, definido por la existencia de exceso 

de pelo terminal en zonas dependientes de andrógenos con niveles plasmáticos de éstos dentro 

de la normalidad, la hiperandrogenemia sin oligoovulación, definida por la elevación de los 

niveles de andrógenos circulantes sin la evidencia de alteraciones en la ovulación a través de 

los métodos anteriormente descritos, la hiperprolactinemia y, por último, la oligomenorrea 

crónica, en donde aparecen ciclos anovulatorios sin observar la existencia de 

hiperandrogenismo clínico y/o bioquímico. Aunque en los últimos consensos realizados en el 

año 2003 y 2006 para unificar la definición del SOP se incluía como uno de los criterios 

diagnósticos la presencia de poliquistosis ovárica objetivada mediante la realización de una 

ecografía,5,6 en el presente estudio no se evaluó la morfología ovárica al iniciarse con 

anterioridad a los criterios diagnósticos propuestos en esos consensos. 

 

1.3. Criterios diagnósticos del síndrome metabólico, diabetes mellitus, hipertensión y 

dislipemia 

 

El diagnóstico de síndrome metabólico se estableció según los criterios expuestos por el 

National Colesterol Education Program’s Adult Treatment Panel III (NECP-ATP III),137 

según el cual se considera la existencia del mismo cuando se cumplen al menos 3 de los 

siguientes criterios: circunferencia abdominal > 88 cm, triglicéridos > 150 mg/dL, HDL 

colesterol < 50 mg/dL, presión arterial > 130/85 mmHg o cifras de glucosa > 110 mg/dL. 
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El diagnóstico de las distintas alteraciones del metabolismo hidrocarbonado, se basaron 

según la definición expuesta por la American Diabetes Association del año 2003.146 De esta 

forma, la diabetes mellitus se define por la existencia de una glucemia basal en ayunas igual o 

superior a 126 mg/dL, o presentar una glucemia venosa igual o superior a 200 mg/dL a las 2 

horas de realizar una sobrecarga oral con 75 grs de glucosa. La glucemia alterada en ayunas 

viene definida por la existencia de una glucemia basal en ayunas entre 110 y 125 mg/dL, y la 

intolerancia hidrocarbonada, por la presencia de una glucemia entre 140 y 200 mg/dL a las 2 

horas de realizar una sobrecarga oral con 75 g de glucosa. 

Para la obtención de la prevalencia de hipertensión arterial en la muestra estudiada, se 

tomaron como referencia los criterios diagnósticos establecidos por el Seventh Joint National 

Commettee (JNC-7) on Prevention, Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood 

Pressure.165 Para el análisis estadístico se establecieron distintas categorías, similares a las 

establecidas en este consenso. Así, se define la normotensión  como unas cifras de presión 

arterial inferiores a 120/80 mmHg, la prehipertensión como presión arterial comprendida 

entre 120-140/80-90 mmHg, la hipertensión grado I como presión arterial entre 140-160/90-

100 mmHg, y la hipertensión grado II como una presión arterial superior o igual a 160/100 

mmHg. 

Para estimar la prevalencia de dislipemia en la población a estudio, se emplearon los 

criterios diagnósticos de dislipemia, definidos en el NECP-ATP III.166 En este consenso se 

consideran patológicas una  cifra de colesterol total igual o superior a 240 mg/dL, LDL-

colesterol igual o superior a 160 mg/dL, HDL-colesterol inferior a 40 mg/dL, y unos niveles 

de triglicéridos iguales o superiores a 200 mg/dL. 

También se realizó la comparación del perfil lipídico de las pacientes con el de la 

población española, tomando como valores de referencia los obtenidos en el estudio DRECE 

(Dieta y Riesgo de Enfermedad Cardiovascular en España).167 Este estudio fue diseñado para 

estimar la prevalencia de los factores de riesgo implicados en la aparición de enfermedad 

cardiovascular, obteniendo valores de referencia en la población española estratificados por 

edad y sexo. En nuestro estudio, se consideraron patológicas unas cifras de colesterol total, 

LDL-colesterol y triglicéridos superiores al percentil 95 y unas cifras de HDL-colesterol 

inferiores al percentil 5 de la población española, ajustados para la edad. (Apéndice 1) 
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1.4. Consentimiento informado y aprobación del estudio 

 

El Comité Ético del Hospital Ramón y Cajal aprobó el estudio, y todas las pacientes 

participantes, o sus representantes legales, dieron su consentimiento informado por escrito, 

siguiéndose en todo momento las recomendaciones recogidas en la Declaración de Helsinki. 

 

2. SISTEMÁTICA Y METODOLOGÍA DE EVALUACIÓN 

 

2.1. Anamnesis, exploración física y valoración antropométrica 

 

La realización de la anamnesis se llevó a cabo en la consulta durante la visita inicial. Las 

pacientes fueron interrogadas sobre la existencia de distintos antecedentes personales de 

interés para el estudio, como el peso al nacimiento, la edad de pubarquia y menarquia, 

existencia de alteraciones menstruales, historial gestacional, existencia de antecedentes 

personales de HTA, diabetes mellitus y dislipemias, así como la existencia de hábito 

tabáquico o realización de ejercicio físico. 

También se detallaron antecedentes familiares de interés, como los relacionados con la 

existencia de hiperandrogenismo, obesidad, HTA, diabetes mellitus, dislipemia y eventos 

cardiovasculares. 

La exploración física completa y la valoración antropométrica fueron realizadas por el 

mismo investigador coincidiendo con la realización de las pruebas analíticas. En cuanto a la 

evaluación antropométrica, se incluyeron en la valoración el peso, talla, índice de masa 

corporal (IMC), perímetro de cintura y cadera e índice cintura-cadera (ICC). El peso y la 

estatura se determinaron mediante una báscula convencional y un estadiómetro 

convenientemente calibrado. El índice de masa corporal (IMC) se calculó a partir de la 

fórmula IMC = Peso (kg) / Estatura (m2), siendo empleado para clasificar a las pacientes en 

normopeso (IMC: 18,5-24,9), sobrepeso (IMC: 25-29,9), obesidad grado I (IMC: 30-34,9), 

obesidad grado II (IMC: 35-39,9) y obesidad grado III (IMC: > 40). El ICC se determinó 

empleando una cinta métrica no extensible, empleando el perímetro abdominal menor entre el 

reborde costal y las espinas iliacas anterosuperiores, y el perímetro de la cadera, a nivel de los 

trocánteres mayores.  

En cuanto a la composición corporal, se estimó con un impedanciómetro manual (Omron 

BF 300; Omron Corp., Kyoto, Japan). Con este método, se proporcionan dos índices para el 

análisis, como son el porcentaje del peso total que representa la masa grasa y una estimación 
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del peso de la grasa corporal total. Para su realización, se calculó la media de dos 

deteminaciones consecutivas, obtenidas con el paciente en bipedestación, sujetando el 

impendanciómetro con los brazos extendidos, y tras haber vaciado completamente la vejiga 

para no alterar las mediciones. 

En relación a la presión arterial sistólica (PAS) y diastólica (PAD), tras un reposo previo, 

se determinaron en cada paciente como la media de dos lecturas obtenidas con un 

esfigmomanómetro en sedestación. La presión arterial media (PAM) se calculó mediante la 

formula PAM = ( PAS + (2 x PAD) ) / 3. La frecuencia cardiaca también fue registrada en ese 

mismo momento. 

En la exploración física de las pacientes se valoraron especialmente signos relacionados 

con la existencia de hiperandrogenismo, como hirsutismo, acné o alopecia de patrón 

andrógenico, o de resistencia insulínica, como acantosis nigricans. El grado de hirsutismo se 

estimó a través de la escala de Ferriman-Gallwey modificada, en donde se puntúan de 0 a 4 la 

existencia de pelo terminal en 9 áreas corporales.33 Se consideró como un resultado 

patológico una puntuación superior a 7. 

 

2.2. Pruebas analíticas y hormonales 

 

Todas las pacientes incluidas en el estudio fueron remitidas a la Unidad Metabólica del 

Servicio de Endocrinología del Hospital Ramón y Cajal para la realización de las pruebas 

analíticas oportunas. Estas pruebas fueron realizadas en la fase folicular del ciclo menstrual 

(entre el 3-8º día), o tras la inducción de la menstruación en las pacientes amenorreicas. Como 

resumen, entre las 8-9 horas AM, y después de la realización de un ayuno previo de 12 horas, 

se procedió a la colocación de un catéter intravenoso en el antebrazo. De esta forma, se 

obtuvieron inicialmente muestras de sangre para las determinaciones basales, que incluían la 

valoración de parámetros de función hepática y renal, hemograma, colesterol total, 

lipoproteínas de alta densidad (HDL-colesterol), lipoproteínas de baja densidad (LDL-

colesterol), triglicéridos, así como para el estudio hormonal, valorando las cifras de 

prolactina, SHBG, testosterona total, 17-OH progesterona, androstendiona y DHEA-S. Los 

coeficientes de variación medios intra e interensayo fueron inferiores al 10 % en todos los 

ensayos, a excepción de la 17-OH progesterona, que presentó un coeficiente de variación 

medio interensayo del 11,8 %. 

Con posterioridad a la extracción basal, se procedió a la realización de una sobrecarga oral 

de glucosa con 75 g en donde se obtuvieron muestras en los tiempos 0, 30, 60, 90 y 120 
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minutos, para la determinación de glucosa e insulina. Las pacientes habían seguido los 3 días 

previos a la sobrecarga una dieta de 300 g de carbohidratos al día. En el caso de que la 

paciente presentara el diagnóstico previo de diabetes mellitus no se llevó a cabo esta prueba, y 

se obtuvieron muestras de suero basal para la determinación de glucosa e insulina. 

Finalmente, todas las muestras fueron centrifugadas inmediatamente, obteniendo alicuotas de 

suero y plasma que fueron congeladas a -30º C. 

El número de leucocitos totales se determinó mediante un autoanalizador (Beckman 

Coulter, Inc., Fullerton, CA). Las determinaciones séricas de los parámetros de función renal, 

hepática y perfil lipídico, así como la glucemia, se midieron también mediante un analizador 

automático (Aeroset, Abbot Laboratories, Abbot Park, IL, EE.UU.). Las concentraciones 

séricas de LDL-colesterol, se calcularon mediante la fórmula de Friedewald, a partir de las 

cifras de HDL-colesterol, colesterol total y triglicéridos (LDL-colesterol = colesterol total – 

HDL-colesterol – triglicéridos / 5).  

En relación a la medición hormonal, la insulina, prolactina, SHBG, androstendiona y 

DHEA-S fueron determinadas mediante el empleo de un ensayo inmunoquimioluminiscente 

comercial automatizado (Immulite 2000, Diagnostic Products Corporation, Los Angeles, CA, 

EE.UU). Para la determinación de la testosterona total se empleo un radioinmunoensayo 

(Spectria Testosterone RIA, Orion Diagnostica, Espoo, Finland), método también utilizado 

para la determinación  de la 17-OH progesterona (ImmuChem 17α−hydroxyprogesterone, 

MB Biomedicals, Orangeburg, NY, EE.UU). La concentración de testosterona libre se calculó 

a partir de los niveles plasmáticos de testosterona total y de la SHBG, aplicando la fórmula de 

Vermeulen et al. 41 En aquellas pacientes con una cifra de 17-OH progesterona superior a 2 

ng/mL, se realizó una prueba de estimulación con 250 μg de 1-24 ACTH para descartar la -

existencia de una hiperplasia suprarrenal congénita por déficit de 21-hidroxilasa.43 

En relación a los marcadores de inflamación, para la determinación de ferritina y proteína 

C reactiva de alta sensibilidad se empleó un ensayo inmunoquimioluminiscente comercial 

(Immulite 2000, Diagnostic Products Corporation, Los Angeles, CA, EE.UU), mientras que 

los niveles séricos de haptoglobina se obtuvieron mediante un método inmunonefelométrico 

(Dade Behring, Marburg, Alemania). 

Por último, para el cálculo de la resistencia insulínica, se emplearon a partir de la 

glucemia e insulinemia basal, el Homeostasis Model Assessment (HOMA-IR), y con la 

glucemia e insulinemia de la sobrecarga oral, el Insulin Sensitivity Index Composite (ISI-

composite). La función de la célula β se estimó a través del HOMA- β.69,72 
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2.3. Valoración de la ingesta alimentaria 

 

La ingesta alimentaria se estimó mediante el empleo de un cuestionario de frecuencia 

alimentaria validado en la población española,168 que surgió como una modificación del 

cuestionario de Harvard.169  

Brevemente, este cuestionario consiste en una lista cerrada de alimentos pertenecientes a 

los grupos de alimentación más significativos, como son los lácteos, huevos, carnes o 

pescados, verduras y legumbres, frutas, pan, cereales y similares, aceites y grasas, dulces, 

bebidas y productos precocinados o preelaborados. Dentro de cada grupo de alimentos, se 

describen distintos productos habitualmente consumidos por la población española. Para cada 

producto, el paciente debe señalar el consumo aproximado de cada alimento durante el último 

año. La frecuencia de consumo varía entre nunca o < 1 al mes, hasta 6 o más al día. Los datos 

obtenidos son posteriormente almacenados y analizados en un software que calcula el 

consumo de cada nutriente a partir de la ingesta de cada alimento (Apéndice 2). Para evitar un 

sesgo de selección, se decidió excluir a aquellos pacientes que refirieron una ingesta calórica 

total no plausible (inferior a 800 Kcal/día o superior a 4200 Kcal/día).170 

En el presente estudio, las pacientes completaron el cuestionario de forma personal, 

durante la realización de las pruebas analíticas. 

 

2.4. Evaluación de la calidad de vida 

 

La calidad de vida se valoró mediante el cuestionario de salud SF-36 y el perfil de salud 

de Nottingham. 

El cuestionario de salud SF-36 es un test ampliamente validado y empleado para la 

valoración de la calidad de vida.171,172 Este cuestionario consta de 36 items que determinan 8 

dimensiones: salud general (6 items), función física (10 items), rol físico (4 items), dolor 

corporal (2 items), vitalidad (4 items), función social (2 items), rol emocional (3 items) y 

salud mental (5 items). Para cada una de las dimensiones, los items son codificados, 

agregados y transformados en una escala que tiene un recorrido desde 0 a 100. A mayor 

puntuación obtenida, mejor valoración del elemento en una escala estandarizada del 0 al     

100 %.173 (Apéndice 3) 

En relación al perfil de salud de Nottingham, este cuestionario comprende 45 preguntas, 

evaluándose únicamente las 38 primeras, ya que las de la última hoja son generales y no son 

puntuables.174,175 En este test se valoran las siguientes dimensiones: reacción emocional (9 
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items), sueño (5 items), energía (3 items), dolor (8 items), movilidad física (8 items) y 

aislamiento social (4 items). Además, a partir de las puntuaciones alcanzadas en estas 

dimensiones, se puede obtener otra variable denominada puntuación total. Para el analísis 

estadístico de este cuestionario no se emplean las puntuaciones crudas de cada dimensión, 

sino el porcentaje de respuestas afirmativas. Esta cifra se obtiene dividiendo el total de 

respuestas positivas de cada dimensión por el total de ítems de cada una de ellas, 

multiplicando el resultado por 100. La puntuación obtenida en estas dimensiones se interpreta 

como ausencia de distrés (puntuación 0), máximo distrés (puntuación 100) para cada una de 

ellas. Para la obtención de la puntuación total se calcula la media de todas las dimensiones del 

cuestionario, resultando patológica una puntuación total superior a 14. (Apéndice 4) 

Las puntuaciones obtenidas por las pacientes incluidas en el estudio fueron comparadas 

con los percentiles de referencia de las mujeres en la población general estimados a partir de 

estudios previos. (Apéndices 5 y 6) 

Ambos cuestionarios fueron entregados a las pacientes del estudio el mismo día de la 

realización de las pruebas analíticas, siendo completados de manera personal. 

 

3. ANÁLISIS ESTADÍSTICO 

 

Se realizó un análisis de potencia estadística a priori, para calcular el tamaño muestral 

necesario para la estimación de la prevalencia del síndrome del ovario poliquístico en mujeres 

con obesidad. Conociendo que la prevalencia de este síndrome en mujeres con normopeso de 

la Comunidad de Madrid es del 5,5 %, a partir de un estudio previo de nuestro grupo,7 y 

realizando una hipótesis conservadora de una prevalencia del 20% en mujeres con sobrepeso 

u obesidad, el tamaño muestral necesario para obtener un nivel de significación α de 0,05 y 

una potencia (1-β) de 0,995, fue de 104 mujeres. Para la obtención del tamaño muestral 

necesario se empleó el programa estadístico Ene2.0 (http://www.ene-ctm.com).  

Los datos en las tablas de las variables normales se expresan como medias ± desviación 

estándar, empleando las medianas (rango intercuartílico) para las distribuidas 

asimétricamente. La distribución de las variables se analizó mediante la prueba no 

paramétrica de Kolmogorov-Smirnov con corrección de Lillefors. Para ajustar a una 

distribución normal las variables asimétricas, se empleó la transformación logarítmica o la 

raiz cuadrada. Las variables edad e índice de masa corporal entre los grupos de pacientes con 

o sin el diagnóstico de síndrome del ovario poliquístico se analizaron a través de la prueba      

t de Student para muestras independientes. Debido a que el grupo de pacientes con SOP 
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presentaba una edad significativamente menor a la del grupo control, todos los análisis de las 

variables contínuas entre ambos grupos se realizaron posteriormente empleando un modelo 

lineal general. En esta prueba se introdujo el diagnóstico de SOP o control como variable 

independiente y la edad como covariante. Para comparar las variables contínuas con 

distribución asimétrica entre ambos grupos, se empleó la prueba U de Mann-Whitney. En 

caso de existir diferencias significativas entre ambos grupos, el análisis de la influencia de la 

edad en estas variables se determinó mediante la correlación de Spearman. 

En el caso de las variables cualitativas, las comparaciones se realizaron mediante el uso de 

la prueba no paramétrica de Pearson χ2, con corrección de Fisher en el uso de tablas 2x2. En 

las tablas en las que se analizaban más de 2 categorías y no se cumplían las condiciones para 

aplicar el test de Pearson χ2, los valores de significación se obtuvieron al aplicar el test exacto 

de Fisher después de combinar las categorías para obtener un porcentaje inferior al 20 % de 

categorías o celdas con valores esperados inferiores a 5 y eliminar todas las categorías con un 

valor esperado inferior a 1. 

Para la comparación de las variables cuantitativas con distribución normal entre los 

distintos grupos de obesidad, se empleó el análisis de la varianza de un factor, con 

comparaciones post hoc de las diferentes medias mediante la prueba de LSD.  

En relación a los resultados de los test de calidad de vida, al no seguir sus variables una 

distribución normal, para la comparación con los distintos grupos de sobrepeso y obesidad se 

aplicó el análisis de la varianza no paramétrico de Kruskall-Wallis, empleando posteriormente 

la prueba U de Mann-Whitney y corrección con Bonferroni para comparaciones múltiples 

entre varios grupos.176 

El análisis estadístico se realizó utilizando el paquete de software SPSS para Macintosh, 

versión 10.0 (SPSS Inc. Chicago, Illinois). En todos los análisis se eligió un nivel de 

significación α de 0.05, excepto cuando fué necesario aplicar la corrección de Bonferroni. 
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IV. RESULTADOS 

 
1. EPIDEMIOLOGÍA 

 

1.1. Prevalencia del síndrome del ovario poliquístico en mujeres con sobrepeso u obesidad.  

 

En el presente estudio se incluyeron de forma consecutiva un total de 113 pacientes 

referidas a nuestras consultas con el único motivo de pérdida de peso por existencia de 

sobrepeso u obesidad. De las pacientes reclutadas, un total de 32 mujeres (28 %, IC 95%: 20-

37 %) fueron diagnosticadas de síndrome del ovario poliquístico. Debido a que para realizar 

el diagnóstico del síndrome según los criterios de la NICHD no es preciso la existencia de los 

todos los criterios en una misma paciente, se analizó la frecuencia de aparición de cada uno de 

ellos de forma individual. Dentro de los signos clínicos de hiperandrogenismo, destacó la 

existencia de hirsutismo en el 47 % de las pacientes. El hallazgo de la elevación de los 

andrógenos séricos y alteraciones menstruales como oligomenorrea y/o amenorrea se 

demostró en el 72 % y 81 % de los casos, respectivamente. En 6 pacientes con síndrome del 

ovario poliquístico (19 %) que presentaban menstruaciones regulares, la existencia de 

oligoovulación se confirmó por la ausencia de elevación de la temperatura corporal central o 

de progesterona sérica determinadas en fase lútea. (Tabla 8) 

En relación al resto de las mujeres evaluadas, 3 pacientes presentaban hiperandrogenemia 

sin oligo-ovulación, 2 hirsutismo idiopático, 2 oligomenorrea crónica sin hiperandrogenismo 

clínico y/o bioquímico, y 2 pacientes con oligomenorrea fueron diagnosticadas de 

hiperprolactinemia, excluyendo por tanto la existencia de síndrome del ovario poliquístico. 

(Figura 9) 

Las restantes 72 mujeres (64 %) no presentaban evidencia de hiperandrogenismo o 

anomalías reproductivas, por lo que para futuras comparaciones han sido consideradas como 

grupo control no hiperandrogénico. 
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Tabla 8: Número y porcentaje de los criterios diagnósticos individuales del síndrome del 

ovario poliquístico según el National Institute of Child Health and Human  

Reproduction (NICHD). 

Criterios N % 

1) Hiperandrogenismo clínico y/o bioquímico: 32 100 

a) Escala de hirsutismo ≥ 8 15 47 

b) Acné 10 31 

c) Alopecia 0 0 

d) Elevación de andrógenos en suero † 23 72 

2) Oligo-ovulación 32 100 

a) Oligomenorrea crónica y/o amenorrea 26 81 

b) Menstruaciones regulares con evidencia de oligo-

ovulación ‡  

6 19 

3) Exclusión de etiologías secundarias 32 100 

 
Los valores son expresados en valor absoluto y porcentajes. 

† Los límites superiores de la normalidad de la concentración sérica de andrógenos fueron 1 

ng/dL para la testosterona libre, 60 ng/dL para la testosterona total, 4,5 ng/mL para la 

androstendiona, y 3500 ng/mL para el DHEA-S. 

‡ Confirmado por la existencia de progesterona sérica < 4 ng/mL o mediante la ausencia de 

elevación de la temperatura corporal central en la fase lútea. 
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Figura 9: Distribución de los diagnósticos en las pacientes incluidas en el estudio. 

 

1.2. Descripción de las pacientes diagnosticadas de síndrome del ovario poliquístico 

 

1.2.1. Características clínicas, hormonales y metabólicas 

 

En relación a las características clínicas generales, las pacientes con SOP presentaron una 

edad menor que las del grupo control (26 ± 7 vs 33 ± 8 años). Por este motivo, para realizar el 

análisis estadístico de las restantes variables entre ambos grupos, se introdujo como 

covariante la edad en el modelo lineal general para corregir esta diferencia. 

En el análisis, también fueron valorados parámetros cardiovasculares como la frecuencia 

cardiaca, la presión arterial sistólica, distólica y media, resultando similares en ambos grupos. 

(Tabla 9) 

La distribución de la grasa corporal se estudió mediante paramétros antropométricos y a 

través de la realización de una bioimpedanciometría manual. La grasa corporal total y la 

relativa no presentaron diferencias en las mujeres con SOP o en el grupo control. Aunque la 

medición del perímetro abdominal fue similar en los 2 grupos de pacientes, el índice cintura-

cadera mostró una tendencia a ser superior en el conjunto de las pacientes con SOP. (Tabla 9) 
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Por último, señalar que como era de esperar, las pacientes diagnosticadas de SOP 

presentaron un mayor grado de hirsutismo valorado por la puntación en la escala de Ferriman-

Gallwey. (Tabla 9) 

Para la valoración de la existencia de hiperandrogenismo bioquímico, se determinaron 

distintos andrógenos plasmáticos, así como la concentración de gonadotrofinas y de la 

globulina transportadora de hormonas sexuales (SHBG). Las pacientes con SOP presentaron 

niveles superiores de testosterona total y libre, androstendiona y 17-hidroxiprogesterona, así 

como una concentración plasmática menor de la SHBG. Por el contrario, las cifras de   

DHEA-S, andrógeno secretado principalmente por las glándulas suprarrenales, resultaron 

similares en ambos grupos. (Figura 10)   

En relación a las gonadotrofinas, los niveles de LH fueron superiores en las mujeres con 

SOP, sin evidenciar diferencias entre ambos grupos en las cifras de estradiol y FSH.     

(Figura 10) 

 

Tabla 9: Características clínicas y antropométricas de las pacientes con síndrome del 

ovárico poliquístico y controles. 

Variable Mujeres con SOP 
(n = 32) 

Controles 
(n = 72) 

P 

Edad (años) 26 ± 7 33 ± 8 <0,001

IMC (kg/m2) 35 ± 7 35 ± 6 0,69

ICC 0,8 ± 0,1 0,8 ± 0,1 0,06

Perímetro abdominal (cms) 95 ± 15 94 ± 13 0,11

Grasa corporal total (Kg) 36 ± 12 36 ± 11 0,52

Grasa corporal relativa (%) 38 ± 7 40 ± 6 0,84

Escala de hirsutismo 7 ± 6 1 ± 2 <0,001

Frecuencia cardiaca (lpm) 73 ± 8 75 ± 10 0,25

Presión arterial sistólica (mmHg) 116 ± 12 122 ± 19 0,26

Presión arterial diastólica (mmHg) 69 ± 8 72 ± 12 0,19

Presión arterial media (mmHg) 62 ± 6 65 ± 10 0,16

Los resultados se expresan como media ± desviación estándar. 

Abreviaturas: IMC, Índice de masa corporal, ICC, Índice cintura-cadera. 
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Figura 10: Determinaciones hormonales en las pacientes con el síndrome del ovario 

poliquístico y el grupo control.  * P < 0.05 entre pacientes y controles. 
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En relación al perfil metabólico, se encontraron diferencias en distintos parámetros 

asociados a alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado. Así, en las pacientes con SOP, 

aunque presentaron niveles de glucemia similares a los del grupo control, se objetivó una 

elevación de la insulinemia basal, HOMA-IR y HOMA-β, y un descenso en el valor del ISI-

composite. (Figura 11) Estos datos indican que las pacientes con SOP parecen presentar una 

situación de hiperinsulinismo en relación a las mujeres sanas, debido a la existencia de una 

mayor resistencia insulínica. 

Otros marcadores metabólicos como el ácido úrico y la gammaglutaril-metil-transferasa 

(GGT) fueron similares en ambos grupos, aunque se observó una elevación de la transaminasa 

glutámico oxalacética (GOP) y  pirúvica (GPT) en las pacientes diagnosticadas de SOP. 

(Figura 11) 

En la valoración del perfil lipídico, en las concentraciones de colesterol total, LDL-

colesterol y HDL-colesterol no se apreciaron diferencias significativas, aunque las cifras de 

triglicéridos fueron mayores en las mujeres con SOP en relación a las controles. (Figura 12) 

 

1.2.2. Antecedentes personales, familiares y obstétricos 

 

En la anamnesis se detallaron diversos antecedentes personales y familiares de interés, así 

como el historial obstétrico de las pacientes, debido a su relevancia en esta patología.  

En relación a los antecedentes personales, tanto el hábito tabáquico, como el peso al nacer 

y la edad de la menarquia fueron similares en las mujeres diagnosticadas de SOP y en las 

controles. (Tablas 10 y 11) 

Los antecedentes familiares de patologías asociadas con un mayor riesgo cardiovascular 

como la obesidad, diabetes mellitus, dislipemia, hipertensión arterial y arteriosclerosis, no 

presentaron diferencias en la frecuencia de aparición en los 2 grupos. Sin embargo, la 

existencia de hiperandrogenismo familiar resultó claramente más frecuente en las pacientes 

con SOP, confirmando los datos de estudios previos que indican la evidente predisposición 

familiar de este síndrome. (Tabla 11) 

Por último señalar, que al analizar antecedentes obstétricos como el número de 

embarazos, partos y abortos, se apreció una menor frecuencia de los 2 primeros en el grupo de 

pacientes con SOP en relación a las mujeres sanas. (Tabla 10) 
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Figura 11: Perfil metabólico en pacientes con SOP y controles. * P < 0.05 entre pacientes 

y controles. 

Abreviaturas: HOMA-IR, Homeostasis Model Assessment – Insulin Resistance, ISI, 

composite-Insulin Sensitivity Index, GOT, transaminasa glutámico oxalacética, GPT, 

transaminasa glutámico pirúvica, GGT, gammaglutaril-metil-transferasa. 
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Figura 12: Perfil lipídico en pacientes con SOP y controles. * P < 0.05 entre pacientes y 

controles. 
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Tabla 10: Antecedentes personales y obstétricos en pacientes con SOP y controles. 

Variable Mujeres con SOP 
(n = 32) 

Controles 
(n = 72) P 

Peso al nacer (g) 3455 ± 608 3552 ± 664 0,53 

Menarquia (años) 12 ± 2 12 ± 2 0,66 

Número de embarazos 0,4 ± 0,8 1,2 ± 1,4 0,001 

Número de partos 0,3 ± 0,5 0,9 ± 1,1 0,002 

Número de abortos 0,1 ± 0,4 0,3 ± 0,6 0,08 

Los resultados se expresan como media ± desviación estándar. 

 

Tabla 11: Tabaquismo y antecedentes familiares en pacientes con SOP y controles. 

 Mújeres con SOP 

(n = 32) 

Controles 

(n = 72) 

χ2 P 

Tabaquismo 6 (19%) 25 (35%) 2,70 0,10 

Obesidad  22 (69%) 41 (57%) 1,29 0,26 

Hiperandrogenismo  6 (19%) 1 (1%) 10,64 0,01 

Diabetes  9 (28%) 24 (33%) 0,28 0,60 

Dislipemia  6 (19%) 18 (25%) 0,49 0,49 

Hipertensión  15 (47%) 34 (47%) 0,001 0,97 

Arteriosclerosis  5 (16%) 21 (29%) 2,17 0,14 

Los datos se expresan como valores absolutos y porcentajes. 

 

1.3. Prevalencia del síndrome metabólico 

 

La estimación de la prevalencia del síndrome metabólico se realizó a partir de los criterios 

de establecidos por el ATP-III. En nuestro estudio, la prevalencia fue similar en ambos 

grupos, presentando criterios de síndrome metabólico el 25 % y 26 % de las pacientes con 

SOP y las mujeres del grupo control, respectivamente. (Tabla 12) 

También fue analizada la existencia del síndrome metabólico en ambos grupos en relación 

a la edad de la paciente, no encontrando diferencias significativas. (Tabla 12) De igual forma, 

se estimó la prevalencia del síndrome del ovario poliquístico en las mujeres con o sin 

síndrome metabólico, no encontrando diferencias significativas (30 % y 31 %, χ2 = 0,881, P = 

0,99, respectivamente). 
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Tabla 12: Prevalencia del síndrome metabólico y de sus criterios individuales entre 

pacientes con síndrome del ovario poliquístico y controles. 

 Mujeres con SOP 

(n = 32) 

Controles 

(n = 72) 

χ2 P 

Síndrome metabólico (ATP-III) 8 (25%) 19 (26%) 0,022 0,88 

Síndrome metabólico (IDF) 10 (31%) 24 (33%) 0,044 0,83 

Edad:       

2a década de la vida 1 (13%) 1 (50%) 1,406 0,38 

3a década de la vida 4 (27%) 2 (8%) 2,383 0,18 

4ª década de la vida 2 (25%) 7 (22%) 0,036 0,99 

5a década de la vida 1 (100%) 9 (64%) 0,536 0,99 

Grado de obesidad:       

Sobrepeso 1 (10%) 1 (7%) 0,062 0,99 

Obesidad grado I 2 (25%) 2 (9%) 1,404 0,27 

Obesidad grado II 4 (50%) 7 (37%) 0,404 0,68 

Obesidad grado III 1 (17%) 9 (56%) 2,758 0,16 

Perímetro abdominal > 88 cms 21 (66%) 47 (65%) 0,001 0,99 

Triglicéridos ≥ 150 mg/dL 6 (19%) 10 (14%) 0,402 0,53 

HDL-colesterol < 50 mg/dL 23 (72%) 47 (65%) 0,438 0,51 

Presión arterial ≥ 130/85 mmHg 8 (25%) 24 (33%) 0,722 0,49 

Glucosa basal ≥ 110 mg/dL 2 (6%) 5 (7%) 0,017 0,99 

Los datos son expresados en valores absolutos y porcentajes. 

 

Debido a la reciente modificación de los criterios diagnósticos del síndrome metabólico 

establecidos por la IDF, se estimó su prevalencia según estos criterios en la población a 

estudio presentando las pacientes con SOP una prevalencia del 31 %, y el grupo de mujeres 

sin hiperandrogenismo del 33 %, superior por tanto a la obtenida mediante los criterios del 

ATP-III. (Tabla 12) 

También fueron analizados cada uno de los componentes individuales de la definición del 

síndrome metabólico en cada grupo de pacientes. Los criterios que mostraron una mayor 

prevalencia fueron el aumento del perímetro abdominal y la disminución del HDL-colesterol, 
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siendo muy infrecuente la existencia de mujeres con alteración de la glucemia en ayunas. Sin 

embargo, en ninguno de los criterios individuales se encontraron diferencias significativas 

entre ambos grupos. (Tabla 12) 

 

1.4. Prevalencia de alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado 

 

Debido a que las alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado son frecuentes en el 

síndrome de ovario poliquístico, se analizó su prevalencia a partir de los análisis obtenidos en 

la sobrecarga oral de glucosa.  

Inicialmente, en la población incluida en el estudio, 3 mujeres presentaban previamente 

diabetes mellitus tipo 2 (2 mujeres del grupo control y 1 paciente con hirsutismo idiopático). 

En los resultados, no se encontraron diferencias significativas entre los grupos en cuanto al 

porcentaje de pacientes con glucemia alterada en ayunas, intolerancia a los hidratos de 

carbono o diabetes mellitus. (Tabla 13) En las mujeres son SOP, en 4 pacientes (13 %) se 

diagnosticó intolerancia a los hidratos de carbono, presentando en 2 de ellos una glucemia en 

ayunas dentro de la normalidad, sin observar ningún caso de diabetes mellitus. En el grupo 

control, 8 mujeres (12 %) fueron diagnosticadas de intolerancia a los hidratos de carbono, 

presentando en 5 de los casos una glucemia en ayunas normal. En una paciente de este grupo 

se realizó el diagnóstico de diabetes por la sobrecarga oral de glucosa, a pesar de presentar 

una glucemia en ayunas sin alteraciones. 

 

1.5. Prevalencia de hipertensión arterial 

 

En el conjunto de pacientes incluidas en el estudio, en la visita inicial presentaban el 

diagnóstico de hipertensión arterial un total de 7 mujeres del grupo control, 1 paciente con 

hirsutismo idiopático y 1 paciente con oligomenorrea aislada. 

Aunque la prevalencia de los distintos grados de hipertensión fue similar en el grupo de 

pacientes con SOP y en el control, se debe señalar que el porcentaje de pacientes normotensos 

alcanzaba únicamente el 41 % y 38 %, respectivamente, y que en más del 50 % de las mujeres 

con SOP existían alteraciones en la presión arterial, especialmente en forma de 

prehipertensión, no conocidas previamente. (Tabla 13) 
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Tabla 13: Prevalencia de factores de riesgo cardiovascular clásicos en mujeres con 

síndrome del ovario poliquístico o controles. 

 Mujeres con SOP 

(n = 32) 

Controles 

(n = 72) 

χ2 P 

Hipertensión 

Normotensión 

Prehipertensión 

Hipertensión grado I 

Hipertensión grado II 

 

 

13 

18 

1 

0 

 

(41%) 

(56%) 

(3%) 

(0%) 

 

27 

33 

9 

3 

 

(38%) 

(46%) 

(13%) 

(4%) 

 

0,091 

0,962 

2,240 

1,373 

 

0,76 

0,33 

0,17 

0,55 

Dislipemia 

   Hipercolesterolemia 

Elevación de LDL 

Disminución HDL 

Hipertrigliceridemia 

 

3 

4 

7 

5 

 

(10%) 

(13%) 

(23%) 

(16%) 

6 

7 

15 

5 

(8%) 

(10%) 

(21%) 

(7%) 

0,049 

0,208 

0,027 

2,085 

0,99 

0,73 

0,99 

0,16 

Metabolismo hidrocarbonado 

GAA 

IHC 

Diabetes 

 

 

2 

4 

0 

 

(6%) 

(13%) 

(0%) 

 

3 

8 

3 

 

(4%) 

(12%) 

(4%) 

 

0,210 

0,048 

1,325 

 

0,64 

0,99 

0,55 

Los datos se expresan como valor absoluto y porcentajes.   

Abreviaturas: LDL, lipoproteína de baja densidad, HDL, lipoproteína de alta densidad, GAA, 

glucemia alterada en ayunas, IHC, intolerancia a los hidratos de carbono. 

 

1.6. Prevalencia de dislipemia 

 

  Inicialmente, en las mujeres del grupo control, 4 pacientes estaban diagnosticadas de 

hipercolesterolemia, 1 mujer presentaba hipertrigliceridemia y en 1 caso dislipemia mixta. En 

las mujeres con SOP, existían 2 casos con hipercolesterolemia y 1 caso de 

hipertrigliceridemia. 

Entre los 2 grupos estudiados, no se apreciaron diferencias significativas en los distintos 

tipos de dislipemia. Destaca la escasa prevalencia de elevación del colesterol total y del LDL-

colesterol con los criterios empleados, aunque considerando como patológica la presencia de 

unas cifras de colesterol iguales o superiores a 200 mg/dL, se aprecia un incremento en la 
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misma, alcanzando el 36 % en las mujeres con SOP y el 26 % en las controles, sin diferencias 

significativas entre ambos grupos (χ2 = 0,868, P = 0,35).  

La disminución del HDL-colesterol fue la alteración lipídica más prevalente, estando 

presente en el 23 % y 21 % de las pacientes con SOP y controles, respectivamente. (Tabla 13) 

En relación a la comparación con las cifras de lípidos de la población general española, 

tampoco se apreció un porcentaje de puntuaciones anormales diferente en las mujeres con o 

sin SOP, aunque se debe destacar la elevada proporción de pacientes con cifras de HDL-

colesterol inferiores al percentil 5 y de triglicéridos superior al percentil 95 en relación a las 

mujeres de la población general. (Tabla 14) 

 

Tabla 14: Puntuaciones anormales en el perfil lipídico entre las pacientes con o sin 

síndrome del ovario poliquístico en relación a la población general española. 

 Mujeres con SOP 

(n = 32) 

Controles 

(n = 72) 

χ2 P 

Hipercolesterolemia 1 (3%) 4 (6%) 0,255 0,99 

Elevación de LDL 3 (10%) 3 (4%) 0,365 0,37 

Disminución de HDL 6 (19%) 12 (17%) 0,089 0,77 

Hipertrigliceridemia 6 (19%) 7 (10%) 1,823 0,20 

Los datos se expresan como valor absoluto y porcentajes.   

Abreviaturas: LDL, lipoproteína de baja densidad, HDL, lipoproteína de alta densidad. 
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2. DIFERENCIAS EN FACTORES RELACIONADOS CON LA ETIOPATOGENIA 

DE LA OBESIDAD, ENTRE PACIENTES OBESAS CON O SIN SÍNDROME DEL 

OVARIO POLIQUÍSTICO  

 

2.1. Factores dietéticos y ejercicio físico 

 

Los resultados de la valoración de la ingesta dietética en el grupo de pacientes con SOP y 

en los controles se detallan en la tabla 15. 

 Inicialmente valoramos la ingesta tanto de las calorías totales como la distribución de los 

principios inmediatos, no observando diferencias entre ambos grupos. 

También fueron analizadas las posibles diferencias en el consumo de distintos lípidos 

relacionados con el riesgo cardiovascular y la resistencia insulínica, siendo similar la ingesta 

de ácidos grasos saturados, monoinsaturados, poliinsaturados, ácidos grasos trans, omega-3 y 

omega-6. Tampoco se observaron diferencias significativas en el consumo de colesterol y de 

fibra. 

En relación a la ingesta de vitaminas y minerales, los 2 grupos presentaron un consumo 

similar de vitamina C, D, E, calcio, sodio, potasio y magnesio. 

Por el contrario, se debe destacar que la única diferencia significativa se objetivó en el 

consumo de cafeína, siendo superior en el grupo de controles en relación a las mujeres con 

síndrome del ovario poliquístico. Al presentar las mujeres del grupo control una edad superior 

a las pacientes con SOP, se realizó un análisis para valorar el posible efecto de la edad en los 

resultados mediante la correlación de Spearman, encontrando una mínima influencia sobre la 

ingesta de cafeína (r2 = 0,05, P = 0,020).   

Al comparar los consumos medios de las pacientes incluidas en el estudio con las 

recomendaciones actuales de ingestas de principios inmediatos observamos un excesivo 

consumo de grasas totales y de colesterol, aunque sobre todo a expensas de ácidos grasos 

monoinsaturados. En relación a los minerales, oligoelementos y vitaminas, el consumo 

habitual en ambos grupos de pacientes alcanzaba las recomendaciones actuales. (Apéndice 7) 

En relación a la actividad física, el porcentaje de pacientes que realizaban ejercicio de 

forma habitual fue similar en ambos grupos, presentando una media de 0,4 ± 1,0 

horas/semana las pacientes con SOP, y de 0,6 ± 1,7 horas/semana el grupo control.       

(Figura 13) 
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Tabla 15: Ingesta dietética de las pacientes con y sin síndrome del ovario poliquístico. 

Variable Mujeres con SOP 
(n = 32) 

Controles 
(n = 72) P 

Consumo energético (kcal/d) 2309 ± 1184 2442 ± 1098 0.32 

Carbohidratos (g/d) 276 ± 178 279 ± 123 0.34 

Carbohidratos (%) 46 ± 9 46 ± 9 0.90 

Proteínas (g/d) 104 ± 53 109 ± 59 0.22 

Proteínas (%) 18 ± 3 18 ± 4 0.34 

Grasas totales (g/d) 91 ± 38 102 ± 55 0.34 

Grasas totales (%) 37 ± 7 37 ± 7 0.93 

Ac. Grasos saturados (g/d) 27 ± 11 32 ± 20 0.27 

Ac. Grasos saturados (%) 11 ± 2 11 ± 3 0.47 

Ac. Grasos monoinsaturados (g/d) 42 ± 18 46 ± 24 0.31 

Ac. Grasos monoinsaturados (%) 17 ± 5 17 ± 5 0.97 

Ac. Grasos poliinsaturados (g/d) 15 ± 8 16 ± 11 0.61 

Ac. Grasos poliinsaturados (%) 6 ± 2 6 ± 2 0.59 

Ac. Grasos trans (mg/d) 0,7 ± 0,6 0,6 ± 0,4 0.86 

Ac. Grasos trans (%) 0,3 ± 0,2 0,2 ± 0,2 0.34 

Ac. Grasos omega 3 (g/d) 1,7 ± 0,8 1,9 ± 1,5 0.46 

Ac. Grasos omega 6 (g/d) 13,4 ± 7,4 14,0 ± 9,4 0.60 

Colesterol (mg/d) 339 ± 169 360 ± 235 0.85 

Fibra (g/d) 23 ± 21 23 ± 11 0.46 

Vitamina C (mg/d) 195 ± 120 183 ± 119 0.53 

Vitamina D (μg/d) 5,7 ± 3,6 6,7 ± 5,7 0.50 

Vitamina E (mg/d) 13,1 ± 6,8 13,6 ± 7,4 0.76 

Calcio (mg/d) 979 ± 527 1164 ± 656 0.18 

Sodio (mg/d) 4552 ± 2320 5099 ± 2642 0.13 

Potasio (mg/d) 4118 ± 2504 4144 ± 1960 0.75 

Magnesio (mg/d) 366 ± 236 376 ± 170 0.53 

Cafeína (mg/d)* 43 (127) 133 (305) 0.03 

Alcohol (g/d)* 0,98 

 

(2,64) 0,77 

 

(3,83) 0.65 

Los resultados se expresan como medias ± desviación estándar, salvo * expresado en medianas y 

rango intercuartílico. 

 

 



                                                                                                                           FRANCISCO ÁLVAREZ BLASCO – TESIS DOCTORAL 

 - 99 -

0

25

50

75

100

No Sí

Controles
SOP

Po
rc

en
ta

je

Ejercicio físico
 

Figura 13: Ejercicio físico en mujeres con síndrome del ovario poliquístico y en 

controles. Los resultados se expresan como porcentaje de pacientes que realizan alguna 

actividad física de forma regular. 

 

2.2. Calidad de vida 

 

La calidad de vida se analizó entre las pacientes mediante el empleo de 2 cuestionarios de 

salud general diferentes, y también mediante la comparación de sus puntuaciones con las 

obtenidas en mujeres sanas del mismo rango de edad en la población española. 

En la valoración del perfil de salud de Nottingham de las pacientes incluidas en el estudio, 

de las 6 dimensiones estudiadas únicamente se apreciaron diferencias significativas en la 

puntuación del dolor corporal, siendo superior en las mujeres del grupo control en relación a 

las diagnosticadas de SOP. (Tabla 16, Figura 14) Debido a que las pacientes sin 

hiperandrogenismo presentaban una edad media superior a las mujeres con SOP, se realizó un 

análisis de correlación para comprobar la posible influencia de la edad en este resultado, 

presentando una correlación débil (r2 = 0,065, P = 0,009). 
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Tabla 16: Pruebas de calidad de vida en las mujeres con síndrome del ovario 

poliquístico y en el grupo control.  

 Mujeres con SOP 
(n = 32) 

Controles 
(n = 72) P 

Perfil de salud de Nottingham 

Emoción 32 ± 25 29 ± 28 0,45 

Sueño 26 ± 33 23 ± 29 0,90 

Energía 26 ± 38 26 ± 35 0,90 

Dolor 10 ± 17 20 ± 23 0,02 

Movilidad 23 ± 23 27 ± 24 0,45 

Sociabilidad 12 ± 20 7 ± 16 0,10 

Total 21 ± 17 22 ± 19 0,97 

Cuestionario de salud SF-36 

Salud general 60 ± 20 62 ± 19 0,87 

Salud mental 65 ± 17 67 ± 19 0,34 

Función física 80 ± 21 80 ± 20 0,85 

Rol físico 91 ± 17 86 ± 28 0,68 

Rol emocional 46 ± 43 71 ± 32 0,01 

Función social 72 ± 27 80 ± 24 0,19 

Dolor  67 ± 20 62 ± 24 0,27 

Vitalidad 59 ± 18 57 ± 20 0,98 

Los resultados se expresan como medias ± desviación estándar. 

 

En el cuestionario de salud SF-36, de los 8 items que lo componen, únicamente se observó 

una puntuación significativamente menor en la respuesta emocional en las pacientes con SOP 

respecto al grupo control, siendo similares las puntuaciones de las restantes dimensiones en 

ambos grupos. (Tabla 16, Figura 15) 

Por último, se realizó la comparación de los 2 grupos de pacientes con las puntuaciones de 

referencia de la población general para ambos cuestionarios. En el perfil de salud de 

Nottingham, el porcentaje de puntuaciones superiores al percentil 95 de la población general 

fue similar para todas las dimensiones valoradas en ambos grupos. Sin embargo, se debe 

destacar un elevado porcentaje de puntuaciones anómalas en los items energía, movilidad, y 

en la puntuación total. (Tabla 17) 
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Figura 14: Perfil de salud de Nottingham en mujeres con síndrome del ovario 

poliquístico y en controles. Los resultados se expresan como medias y error estándar.           

* P < 0.05 entre pacientes y controles. 



SÍNDROME DEL OVARIO POLIQUÍSTICO Y OBESIDAD____________________________________________________________ 

- 102 -  

Controles
Mujeres con SOP

DIAGNÓSTICO

FUNCIÓN
FÍSICA

ROL
FÍSICO

SALUD
GENERAL

SALUD
MENTAL

0

25

50

75

100

Pu
nt

ua
ci

ón

 

*
Controles
Mujeres con SOP

DIAGNÓSTICO

DOLOR
CORPORAL

FUNCIÓN
SOCIAL

RESPUESTA
EMOCIONAL

VITALIDAD

0

25

50

75

100

Pu
nt

ua
ci

ón

*

 
Figura 15: Cuestionario de salud SF-36 en mujeres con síndrome del ovario poliquístico 

y en controles. Los resultados se expresan como medias y error estándar.* P < 0.05 entre 

pacientes y controles. 
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Tabla 17: Puntuaciones anormales en las pruebas de calidad de vida entre las pacientes 

con o sin síndrome del ovario poliquístico en relación a la población general española.  

 Mujeres con SOP 

(n = 32) 

Controles 

(n = 72) 

χ2 P 

Perfil de salud de Nottingham* 

Emoción 2 (6%) 8 (11%) 0,602 0,72 

Sueño 0 (0%) 1 (1%) 0,449 0,99 

Energía 5 (16%) 7 (10%) 0,756 0,51 

Dolor 0 (0%) 0 (0%)   

Movilidad 3 (9%) 12 (17%) 0,954 0,38 

Sociabilidad 2 (6%) 3 (4%) 0,210 0,64 

Total 3 (9%) 8 (11%) 0,071 0,99 

Cuestionario de salud SF-36† 

Salud general 6 (19%) 10 (14%) 0,402 0,56 

Salud mental 2 (6%) 5 (7%) 0,017 0,99 

Función física 8 (26%) 15 (21%) 0,223 0,64 

Rol físico 0 (0%) 3 (4%) 1,373 0,55 

Rol emocional 12 (38%) 12 (17%) 5,417 0,02 

Función social 7 (22%) 10 (14%) 1,033 0,31 

Dolor  0 (0%) 6 (8%) 2,830 0,17 

Vitalidad 2 (6%) 6 (8%) 0,135 0,99 

* Los datos se expresan como valores absolutos y porcentajes de pacientes que presentan una 

puntuación para cada dimensión superior al percentil 95 de la población general. 

† Los datos se expresan como valores absolutos y porcentajes de pacientes que presentan una 

puntuación para cada dimensión inferior al percentil 5 de la población general. 

 

En relación al cuestionario de salud SF-36, se apreció un mayor porcentaje de puntuación 

inferior al percentil 5 de la población general en las pacientes con SOP en el rol emocional, 

siendo similares en ambos grupos en las restantes dimensiones del cuestionario.  

También se puede considerar relevante el elevado porcentaje de puntuaciones anómalas en 

ambos grupos de pacientes en las dimensiones salud general, función física, rol emocional y 

función social. (Tabla 17) 
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2.3. Resistencia insulínica e inflamación 

 

Como se ha descrito anteriormente, la resistencia insulínica se estimó a partir de las cifras 

de glucemia e insulina basales mediante el Homeostasis Model Assessment (HOMA-IR) y a 

partir de las glucemias e insulinemias obtenidas en la sobrecarga oral de glucosa mediante el 

Insulin Sensitivity Index composite (ISI-composite), como ya se ha descrito. En las pacientes 

con SOP, se obtuvieron valores significativamente mayores en las cifras de insulina basal, 

HOMA-IR y menores en el ISI-composite, resultados que confirman la existencia de una 

mayor resistencia insulínica en este grupo de pacientes en relación a las mujeres no 

hiperandrogénicas. Por el contrario, las cifras de glucemia basal fueron similares en ambos 

grupos. También se evaluó la función de la célula β pancreática con el HOMA- β, apreciando 

valores aumentados en las pacientes con SOP, indicando la existencia de hiperinsulinismo 

endógeno. (Figura 11)  

En relación a los marcadores de inflamación analizados en este estudio, no se objetivaron 

diferencias en ambos grupos en las cifras de leucocitos totales, proteína C reactiva y 

haptoglobina. Sin embargo, las pacientes con SOP presentaron unos niveles plasmáticos 

superiores de ferritina en relación al grupo control. (Tabla 18, Figuras 16, 17 y 18) 

 

Tabla 18: Parámetros bioquímicos de inflamación en mujeres con o sin síndrome del 

ovario poliquístico. 

Variable Mujeres con SOP 
(n = 32) 

Controles 
(n = 72) P 

Leucocitos (células/μL) 7806 ± 2336 8168 ± 2305 0,12 

Proteína C reactiva (mg/dL) 0,5 ± 0,6 0,5 ± 0,6 0,91 

Haptoglobina (mg/dL) 165 ± 55 164 ± 52 0,57 

Ferritina (ng/mL) 50 ± 30 36 ± 22 0,02 

Los resultados se expresan como medias ± desviación estándar. 
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Figura 16: Niveles séricos de ferritina en mujeres con síndrome del ovario poliquístico y 

en controles en los distintos subgrupos de sobrepeso u obesidad.  

* P < 0.05 entre pacientes y controles. 

 

Figura 17: Niveles séricos de proteína C reactiva en mujeres con síndrome del ovario 

poliquístico y en controles en los distintos subgrupos de sobrepeso u obesidad. * P < 0.05 

entre mujeres con obesidad grado II-III, y mujeres con sobrepeso u obesidad grado I.   
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Figura 18: Niveles séricos de haptoglobina en mujeres con síndrome del ovario 

poliquístico y en controles en los distintos subgrupos de sobrepeso u obesidad. * P < 0.05 

entre mujeres con obesidad grado II-III, y mujeres con sobrepeso u obesidad grado I.   
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3. OBESIDAD Y SU IMPACTO EN LA APARICIÓN DE SÍNDROME DEL OVARIO 

POLIQUÍSTICO Y OTRAS ALTERACIONES METABÓLICAS 

 

3.1. Síndrome del ovario poliquístico, síndrome metabólico y factores de riesgo 

cardiovascular 

 

Para valorar el impacto de la obesidad en las pacientes incluidas en el estudio, se 

dividieron en distintos subgrupos en función del grado de obesidad. Así, un total de 25 

pacientes presentaban sobrepeso, 35 obesidad grado I, 30 obesidad grado II, y 23 obesidad 

grado III. 

Como se aprecia en la tabla 19, la prevalencia del síndrome del ovario poliquístico fue 

similar en los distintos grados de obesidad. En relación a la presencia del síndrome 

metabólico según los criterios del ATP-III, se observó un aumento de su frecuencia en los 

grupos de mayor obesidad frente al grupo de sobrepeso, alcanzando el 48 % en las pacientes 

con obesidad grado III.  

Resultados similares se observaron al aplicar los criterios establecidos por la IDF, con una 

prevalencia incluso mayor que con el anteriormente expuesto.  

Al analizar de manera individual cada uno de los componentes que definen el síndrome 

metabólico según el ATP-III, se apreció que el perímetro abdominal, los niveles de HDL-

colesterol, la presión arterial, y la glucosa basal fueron los criterios más frecuentemente 

encontrados según aumentaba el grado de obesidad. Este incremento no se observó con la 

cifra de triglicéridos. Resulta relevante destacar que las pacientes con obesidad grado III 

presentaban en el 100 % de los casos un perímetro abdominal superior a 88 cms y en cerca del 

80 % de los casos unas cifras de HDL inferior a 50 mg/dL.  

En relación al perfil hormonal de las pacientes en función del grado de obesidad, no se 

hallaron diferencias significativas entre los distintos subgrupos. (Tabla 20) 

Posteriormente se analizó la influencia de la obesidad en el desarrollo de factores de 

riesgo cardiovascular como la hipertensión, dislipemia y alteraciones del metabolismo 

hidrocarbonado.  

En relación a la hipertensión, la mayoría de las pacientes con sobrepeso presentaron unas 

cifras de presión arterial dentro de la normalidad, encontrando un porcentaje de pacientes 

normotensas significativamente mayor al del resto de los grupos. (Tabla 21) 



 

 
 

 

Tabla 19: Prevalencia del síndrome del ovario poliquístico, síndrome metabólico y sus criterios individuales, en pacientes con sobrepeso u 

obesidad. 

Diagnóstico 

 

Sobrepeso 

(25,0 – 29,9 kg/m2) 

n = 25 

Obesidad grado I 

(30,0 – 34,9 kg/m2) 

n = 35 

Obesidad grado II 

(35,0 – 39,9 kg/m2) 

n = 30 

Obesidad grado III 

(> 40,0 kg/m2) 

n = 23 

χ2 P 

Síndrome del ovario poliquístico 10 (40%) 8 (23%) 8 (27%) 6 (26%) 2,292 0,51 

Síndrome metabólico (ATP III) 2 (8%) 4 (11%) 12 (40%) 11 (48%) 16,960 0,001 

Síndrome metabólico (IDF) 4 (16%) 3 (9%) 16 (53%) 13 (57%) 24,46 0,001 

Perímetro abdominal > 88 cm 7 (28%) 18 (51%) 24 (80%) 23 (100%) 32,619 <0,001 

Triglicéridos ≥ 150 mg/dL 3 (12%) 3 (9%) 7 (23%) 3 (13%) 3,096 0,38† 

HDL-colesterol < 50 mg/dL 12 (48%) 23 (66%) 24 (80%) 18 (78%) 7,795 0,05 

Presión arterial ≥ 130/85 mm Hg 3 (12%) 10 (29%) 11 (37%) 13 (57%) 11,276 0,01 

Glucosa basal ≥ 110 mg/dL 0 (0%) 1 (3%) 3 (10%) 5 (22%) 9,532 0,02† 

Los datos se expresan como valores absolutos y porcentajes. 

† Los valores de significación se obtuvieron al aplicar el test exacto de Fisher después de combinar las categorías sobrepeso-obesidad grado I y obesidad grado II-

obesidad grado III, para obtener un porcentaje inferior al 20% de celdas con valores esperados inferiores a 5 y eliminar todas las categorías con un valor esperado 

inferior a 1. Abreviaturas: ATP-III, Adult Treatment Panel-III, IDF, Internacional Diabetes Federation, HDL, lipoproteína de alta densidad. 
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Tabla 20: Perfil hormonal de las pacientes en función del grado de obesidad.  

Variable Sobrepeso 

(25,0 – 29,9 kg/m2) 

n = 25 

Obesidad grado I 

(30,0 – 34,9 kg/m2) 

n = 35 

Obesidad grado II 

(35,0 – 39,9 kg/m2) 

n = 30 

Obesidad grado III 

(> 40 kg/m2) 

n = 23 

F P 

Testosterona total  (ng/dL) 1,7 ± 1,2 1,6 ± 0,7 1,6 ± 0,7 1,6 ± 0,6 0,091 0,97 

Testosterona libre (ng/dL) 1,1 ± 0,8 1,0 ± 0,5 1,0 ± 0,6 1,1 ± 0,5 0,187 0,91 

SHBG (µg/dL) 289 ± 113 328 ± 151 344 ± 209 258 ± 131 1,532 0,21 

17-hidroxiprogesterona (ng/mL) 0,8 ± 0,6 0,7 ± 0,5 0,6 ± 0,4 0,7 ± 0,3 0,345 0,79 

Androstendiona (ng/mL) 2,7 ± 1 3,1 ± 1,7 2,9 ± 1,4 2,4 ± 0,6 0,777 0,51 

DHEA-S (ng/mL) 1825 ± 984 1776 ± 957 1508 ± 893 1696 ± 636 0,693 0,56 

LH (mU/mL) 4,9 ± 1,8 5 ± 2,2 4,9 ± 3,6 4,8 ± 3,1 0,454 0,72 

FSH (mU/mL) 5,4 ± 1,8 5,6 ± 1,6 5,9 ± 1,9 6,6 ± 3,2 1,503 0,22 

Estradiol (pmol/mL) 52 ± 51 58 ± 42 51 ± 44 57 ± 45 0,382 0,77 

Los resultados se expresan como medias ± desviación estándar. 

Abreviaturas: SHBG, globulina transportadora de hormonas sexuales, DHEA-S, dehidroepiandrosterona sulfato, LH, hormona luteinizante, FSH, 

hormona folículo estimulante. 
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Aunque no se hallaron diferencias entre el porcentaje de pacientes con prehipertensión 

entre los grupos a estudio, se apreció un aumento significativo de pacientes con hipertensión 

grado I y grado II según aumentaba el grado de obesidad, siendo especialmente destacable en 

las mujeres con obesidad grado II y III. Sin embargo, en las pacientes con sobrepeso y 

obesidad grado I, no existió ningún caso que presentara hipertensión grado II. 

La existencia de dislipemia fue menos frecuente en los grupos de pacientes con sobrepeso 

y obesidad grado I, en relación a las mujeres que presentaban obesidad grado II y III.     

(Tabla 21) Las alteraciones que demostraron ser más prevalentes de manera significativa 

según aumentaba el grado de obesidad, fueron la elevación del LDL-colesterol y la 

disminución del HDL-colesterol, estando presente en este último caso en el 46 % de las 

mujeres con obesidad mórbida.  

También se analizó el patrón lipídico según el grado de obesidad en relación al estimado 

en la población general española. Como se aprecia en la tabla 22, el porcentaje de 

puntuaciones anómalas en las pacientes con sobrepeso y obesidad grado I, resultó muy bajo. 

Sin embargo, las mujeres con mayor grado de obesidad presentaron de forma significativa un 

mayor porcentaje de pacientes con cifras de LDL-colesterol superiores al percentil 95 y de 

HDL-colesterol inferiores al percentil 5, en relación a la población general. En el caso de la 

hipertrigliceridemia, se debe destacar que en las pacientes con obesidad grado II se 

encontraron un 23 % de pacientes con niveles plasmáticos superiores al percentil 95. 

Por último, en cuanto a las concentraciones plasmáticas de lípidos en relación al grado de 

obesidad, las principales diferencias fueron las observadas en el subgrupo de mujeres con 

obesidad grado II. En estas pacientes se apreciaron unas concentraciones superiores de 

colesterol total y LDL-colesterol, en relación al resto de los subgrupos, así como una 

elevación de triglicéridos comparado con las mujeres que presentaban sobrepeso. Tanto las 

mujeres con obesidad grado II y III, presentaron unas concentraciones de HDL-colesterol 

inferiores a las mujeres con sobrepeso u obesidad grado I. (Tabla 27) 

Dentro de las alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado, la existencia de diabetes 

mellitus, fue el diagnóstico más infrecuente, estando únicamente presente en 4 pacientes del 

estudio. (Tabla 21) En cuanto a la prevalencia de glucemia alterada en ayunas y de 

intolerancia a hidratos de carbono, se observó un aumento en su frecuencia, en especial en los 

grupos de mujeres con obesidad grado III, aunque no se alcanzaron diferencias 

estadísticamente significativas. 

 



 

 

Tabla 21: Prevalencia de factores de riesgo cardiovascular clásicos en mujeres con sobrepeso u obesidad en España. 

Diagnóstico Sobrepeso 

(25,0 – 29,9 kg/m2) 

n = 25 

Obesidad grado I 

(30,0 – 34,9 kg/m2) 

n = 35 

Obesidad grado II 

(35,0 – 39,9 kg/m2) 

n = 30 

Obesidad grado III 

(> 40,0 kg/m2) 

n = 23 

χ2 P†  

Hipertensión 

Normotensión 

Prehipertensión 

Hipertensión grado I 

Hipertensión grado II 

 

16 

8 

1 

0 

 

(64%) 

(32%) 

(4%) 

(0%) 

 

14 

19 

2 

0 

 

(41%) 

(54%) 

(6%) 

(0%) 

 

10 

13 

4 

3 

 

(33%) 

(43%) 

(13%) 

(3%) 

 

3 

13 

6 

1 

 

(13%) 

(57%) 

(26%) 

(1%) 

 

13,583 

4,004 

5,316 

4,694 

 

0,01 

0,26 

0,02 

0,04 

Dislipemia 

Hipercolesterolemia 

Elevación LDL 

Disminución HDL 

Hipertrigliceridemia 

 

1 

1 

2 

2 

 

(4%) 

(4%) 

(8%) 

(8%) 

 

2 

0 

3 

2 

 

(6%) 

(0%) 

(9%) 

(6%) 

 

4 

8 

9 

6 

 

(13%) 

(27%) 

(30%) 

(20%) 

 

2 

2 

10 

0 

 

(9%) 

(9%) 

(46%) 

(0%) 

 

1,612 

9,337 

12,528 

0,813 

 

0,30 

0,01 

0,001 

0,51 

Metabolismo  hidrocarbonado 

Glucemia alterada en ayunas 

Intolerancia hidratos de carbono 

Diabetes 

 

0 

1 

0 

 

(0%) 

(4%) 

(0%) 

 

1 

3 

1 

 

(3%) 

(9%) 

(3%) 

 

1 

3 

2 

 

(3%) 

(11%) 

(7%) 

 

4 

6 

1 

 

(17%) 

(30%) 

(5%) 

 

3,377 

3,593 

1,376 

 

0,10 

0,06 

0,33 

Los datos se expresan como valor absoluto y porcentajes. † Los valores de significación se obtuvieron al aplicar el test exacto de Fisher después de combinar las categorías 

sobrepeso-obesidad grado I y obesidad grado II-III, para obtener un porcentaje inferior al 20% de celdas con valores esperados inferiores a 5 y eliminar todas las categorías con un 

valor esperado inferior a 1.Abreviaturas: LDL, lipoproteína de baja densidad, HDL, lipoproteína de alta densidad. 
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Tabla 22: Puntuaciones anormales del perfil lipídico en mujeres con distinto grado de obesidad, en relación a la población general española 

 

 

Sobrepeso 

(25,0 – 29,9 kg/m2) 

n = 25 

Obesidad grado I 

(30,0 – 34,9 kg/m2) 

n = 35 

Obesidad grado II 

(35,0 – 39,9 kg/m2) 

n = 30 

Obesidad grado III 

(> 40,0 kg/m2) 

n = 23 

χ2 P † 

Hipercolesterolemia 0 (0%) 1 (3%) 2 (6%) 2 (9%) 2.372 0.18 

Elevación de LDL 0 (0%) 0 (0%) 4 (13%) 2 (9%) 7.078 0.01 

Disminución de HDL 1 (4%) 2 (6%) 9 (30%) 7 (32%) 12.572 0.001 

Hipertrigliceridemia 2 (8%) 3 (9%) 7 (23%) 1 (5%) 1.350 0.25 

 Los datos se expresan como valores absolutos y porcentajes de pacientes que presentan unos valores superiores al percentil 95 de colesterol total, 

LDL-colesterol y triglicéridos, o inferiores al percentil 5 de HDL-colesterol, comparados con la población general.  

† Los valores de significación se obtuvieron al aplicar el test exacto de Fisher después de combinar las categorías sobrepeso-obesidad grado I y 

obesidad grado II-III, para obtener un porcentaje inferior al 20% de valores esperados inferiores a 5 y eliminar todas las categorías con un valor 

esperado inferior a 1. 

Abreviaturas: LDL, lipoproteína de baja densidad, HDL, lipoproteína de alta densidad. 
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3.2. Ejercicio físico 

 

Se valoró tanto la realización de ejercicio físico como el número de horas practicadas a la 

semana por las pacientes en función de los diferentes grados de obesidad. Aunque los 

resultados reflejaban que en conjunto las pacientes no realizaban practicamente ejercicio 

físico, el subgrupo de mujeres con sobrepeso presentó una media superior a los restantes, con 

un total de 1,2 ± 2,2 horas/semana. 

En relación al porcentaje de pacientes que practicaban ejercicio, el 28 % de las mujeres 

con sobrepeso realizaban algún tipo de actividad a la semana, superior al resto de pacientes 

con distintos grados de obesidad, donde únicamente el 8 % de las mujeres no eran sedentarias 

(χ2 = 7,297, P = 0,01). (Figura 19) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 19: Ejercicio físico en mujeres en relación al grado de obesidad. Los resultados se 

expresan como porcentaje de pacientes que realizan alguna actividad física de forma regular. 

* P < 0.05 entre mujeres con sobrepeso u obesidad. 
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3.3. Calidad de vida 

 

Las puntuaciones obtenidas por las pacientes en el perfil de salud de Nottingham se 

detallan en la tabla 23. De los diferentes items valorados en este test, se aprecia una 

puntuación superior en la dimensión dolor corporal en los grupos de pacientes con obesidad 

grado I, II y III, respecto a las mujeres con sobrepeso. También se apreció una puntuación 

superior en la movilidad, pero resultando significativa únicamente en el grupo de obesidad 

mórbida frente a las pacientes con sobrepeso. En el resto de las dimensiones no se 

encontraron diferencias entre los distintos grupos. 

En la valoración de la calidad de vida mediante el empleo del cuestionario de salud SF-36, 

las pacientes con obesidad grado II presentaron puntuaciones inferiores en la dimensión 

función física en relación a las obtenidas por las pacientes con sobrepeso, mientras que las 

mujeres con obesidad grado III presentaron en relación al mismo grupo de pacientes, unas 

puntuaciones inferiores tanto en la función física como en la salud general. (Tabla 24) 

También fueron valorados los porcentajes de pacientes con  puntuaciones patológicas en 

los distintos grados de obesidad, en relación a las mujeres de la población general para ambos 

cuestionarios.  

En el perfil de salud de Nottingham, se encontró un aumento significativo en la 

proporción de pacientes con puntuaciones superiores al percentil 95 en la movilidad, sin 

observar diferencias en el resto de las dimensiones. Se debe señalar que a pesar de no existir 

diferencias entre los grupos, las pacientes con obesidad grado III presentaban una frecuencia 

elevada de puntuaciones anormales en los items energía y puntuación total. (Tabla 25)  

En el cuestionario de salud SF-36, se apreció un aumento del porcentaje de pacientes con 

puntuaciones inferiores al percentil 5 según se incrementaba el grado de obesidad en la 

dimensión salud general. Las pacientes con obesidad mórbida obtuvieron un elevado 

porcentaje de puntuaciones anormales en relación a la población general en las dimensiones 

función física, función social y vitalidad, mientras que en el caso del rol emocional, estas 

puntuaciones anormales fueron muy elevadas entre las pacientes independientemente del 

grado de obesidad. (Tabla 26)   

 



 

 

Tabla 23: Puntuaciones del perfil de salud de Nottingham en mujeres con distinto grado de obesidad. 

 

 

Sobrepeso 

(25,0 – 29,9 kg/m2) 

n = 25 

Obesidad grado I 

(30,0 – 34,9 kg/m2) 

n = 35 

Obesidad grado II 

(35,0 – 39,9 kg/m2) 

n = 30 

Obesidad grado III 

(> 40,0 kg/m2) 

n = 23 

χ2 P 

Perfil de salud de Nottingham 

Emoción 31 ± 26 29 ± 29 24 ± 22 34 ± 30 1,490 0,69 

Sueño 22 ± 31 24 ± 32 23 ± 28 20 ± 28 0,356 0,95 

Energía 13 ± 25 27 ± 37 22 ± 30 39 ± 42 5,668 0,13 

Dolor 4 ± 8 16 ± 21* 19 ± 22* 26 ± 25* 14,644 0,01 

Movilidad 14 ± 14 28 ± 23 26 ± 25 36 ± 27* 9,940 0,02 

Sociabilidad 10 ± 17 8 ± 16 5 ± 14 11 ± 22 2,634 0,45 

Total 16 ± 15 22 ± 19 20 ± 16 28 ± 21 4,303 0,23 

Los resultados se expresan como medias ± desviación estándar. 

* p < 0.05  con el  grupo sobrepeso tras análisis con test de Kruskal-Wallis aplicando posteriormente la prueba de Mann-Whitney  y corrección de 

Bonferroni por comparaciones múltiples. 
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Tabla 24: Puntuaciones del perfil de salud SF-36 en mujeres con distinto grado de obesidad. 

 

 

Sobrepeso 

(25,0 – 29,9 kg/m2) 

n = 25 

Obesidad grado I 

(30,0 – 34,9 kg/m2) 

n = 35 

Obesidad grado II 

(35,0 – 39,9 kg/m2) 

n = 30 

Obesidad grado III 

(> 40,0 kg/m2) 

n = 23 

χ2 P 

Cuestionario de salud SF-36 

Salud general 69 ± 15 66 ± 17 56 ± 23 54 ± 21* 9,947 0,02 

Salud Mental 66 ± 16 68 ± 17 70 ± 19 66 ± 23 0,717 0,87 

Función física 90 ± 15 81 ± 20 79 ± 19* 71 ± 22* 16,347 0,001 

Rol físico 92 ± 21 88 ± 26 85 ± 27 88 ± 24 2,090 0,55 

Rol emocional 65 ± 41 63 ± 46 68 ± 40 65 ± 43 0,111 0,99 

Función social 80 ± 19 79 ± 27 80 ± 23 72 ± 31 0,876 0,69 

Dolor  68 ± 22 64 ± 20 65 ± 26 55 ± 23 0,137 0,53 

Vitalidad 58 ± 16 57 ± 19 60 ± 21 57 ± 23 0,558 0,91 

Los resultados se expresan como medias ± desviación estándar. 

* p < 0.05  con el  grupo sobrepeso tras análisis con test de Kruskal-Wallis aplicando posteriormente la prueba de Mann-Whitney  y corrección de 

Bonferroni por comparaciones múltiples. 
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Tabla 25: Puntuaciones anormales del perfil de salud de Nottingham en mujeres con distinto grado de obesidad, en relación a la población 

general española. 

 

 

Sobrepeso 

(25,0 – 29,9 kg/m2) 

n = 25 

Obesidad grado I 

(30,0 – 34,9 kg/m2) 

n = 35 

Obesidad grado II 

(35,0 – 39,9 kg/m2) 

n = 30 

Obesidad grado III 

(> 40,0 kg/m2) 

n = 23 

χ2 P † 

Perfil de salud de Nottingham* 

Emoción 3 (12%) 4 (12%) 1 (3%) 2 (9%) 1,322 0,33 

Sueño 0 (0%) 0 (0%) 1 (3%) 0 (0%) 1,123 0,47 

Energía 1 (4%) 4 (12%) 1 (3%) 6 (26%) 0,654 0,42 

Dolor 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)   

Movilidad 0 (0%) 4 (12%) 4 (13%) 7 (30%) 4,701 0,03 

Sociabilidad 1 (4%) 1 (3%) 1 (3%) 2 (9%) 0,337 0,67 

Total 1 (4%) 4 (12%) 2 (7%) 4 (17%) 0,255 0,61 

* Los datos se expresan como valores absolutos y porcentajes de pacientes que presentan en cada grupo una puntuación para cada dimensión de los cuestionarios 

superior al percentil 95 de la población general. 

† Los valores de significación se obtuvieron al aplicar el test exacto de Fisher después de combinar las categorías sobrepeso-obesidad grado I y obesidad grado II-III, 

para obtener un porcentaje inferior al 20% de celdas con valores esperados inferiores a 5 y eliminar todas las categorías con un valor esperado inferior a 1. 

- 117 - 

                                                                                                                          FR
A

N
C

ISC
O

 Á
L

V
A

R
E

Z
 B

L
A

SC
O

 – T
E

SIS D
O

C
T

O
R

A
L

 



 

 
 

 

Tabla 26: Puntuaciones anormales del cuestionario de salud SF-36 en mujeres con distinto grado de obesidad, en relación a la población 

general española. 

 

 

Sobrepeso 

(25,0 – 29,9 kg/m2) 

n = 25 

Obesidad grado I 

(30,0 – 34,9 kg/m2) 

n = 35 

Obesidad grado II 

(35,0 – 39,9 kg/m2) 

n = 30 

Obesidad grado III 

(> 40,0 kg/m2) 

n = 23 

χ2 P† 

Cuestionario de salud SF-36* 

Salud general 0 (0%) 3 (9%) 7 (23%) 7 (30%) 9,867 0,01 

Salud Mental 1 (4%) 1 (3%) 2 (7%) 3 (13%) 1,741 0,25 

Función física 1 (4%) 8 (24%) 6 (20%) 7 (35%) 2,131 0,14 

Rol físico 0 (0%) 1 (3%) 1 (3%) 1 (4%) 0,463 0,60 

Rol emocional 5 (20%) 10 (29%) 5 (17%) 5 (22%) 1,621 0,66 

Función social 2 (8%) 5 (15%) 4 (13%) 6 (26%) 1,064 0,30 

Dolor  2 (8%) 1 (3%) 2 (7%) 1 (4%) 0,018 0,99 

Vitalidad 1 (4%) 2 (6%) 2 (7%) 3 (13%) 0,796 0,47 

* Los datos se expresan como valores absolutos y porcentajes de pacientes que presentan una puntuación para cada dimensión inferior al percentil 5 de la población general. 

† Los valores de significación se obtuvieron al aplicar el test exacto de Fisher después de combinar las categorías sobrepeso-obesidad grado I y obesidad grado II-III,  para obtener 

un porcentaje inferior al 20% de celdas con valores esperados inferiores a 5 y eliminar  todas las categorías con un valor esperado inferior a 1. 
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Tabla 27: Perfil metabólico y lipídico en relación al grado de obesidad. 

Variable Sobrepeso 
(25,0 – 29,9 kg/m2) 

n = 25 

Obesidad grado I 
(30,0 – 34,9 kg/m2) 

n = 35 

Obesidad grado II 
(35,0 – 39,9 kg/m2) 

n = 30 

Obesidad grado III 
(> 40,0 kg/m2) 

n = 23 

F P 

Glucosa basal (mg/dL) 90 ± 10 91 ± 7 96 ± 15 98 ± 14* 2,860 0,04 

Insulina basal (µU/mL) 13 ± 11 12 ± 6 12 ± 6 15 ± 11 0,348 0,79 

HOMA-IR 2,8 ± 2,3 2,7 ± 1,4 3,0 ± 1,7 3,8 ± 2,9 0,744 0,53 

HOMA-β 227 ± 274 158 ± 92 140 ± 74 145 ± 93 0,195 0,90 

ISI 5,1 ± 2,6 4,9 ± 3,6 4,3 ± 2,6 4,4 ± 3,7 0,923 0,43 

Ácido úrico (mg/dL) 3,9 ± 1,2 4,4 ± 0,8 4,8 ± 1,0* 4,7 ± 1,1* 5,358 0,01 

GOT (UI/L) 18 ± 10 19 ± 14 17 ± 5 20 ± 10 0,493 0,69 

GPT (UI/L) 23 ± 28 25 ± 33 22 ± 15 28 ± 22 0,240 0,87 

GGT (UI/L) 20 ± 14 29 ± 29 36 ± 36 29 ± 20 1,161 0,33 

Colesterol total (mg/dL) 173 ± 28 181 ± 34 201 ± 44‡ 175 ± 37 3,395 0,02 

LDL-colesterol (mg/dL) 103 ± 26 113 ± 24 131 ± 37‡ 112 ± 33 4,109 0,01 

HDL-colesterol (mg/dL) 52 ± 12 49 ± 11 45 ± 11† 43 ± 10* 3,774 0,01 

Triglicéridos (mg/dL)  80 ± 48 95 ± 78 123 ± 67* 99 ± 40 3,820 0,01 

Los resultados se expresan como medias ± desviación estándar. 
* Diferencias significativas con los grupos sobrepeso y obesidad grado I. 
†  Diferencias significativas con el grupo sobrepeso.‡ Diferencias significativas con los grupos sobrepeso, obesidad grado I y obesidad grado III. - 119 - 
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Tabla 28: Parámetros de inflamación en relación al grado de obesidad. 

Variable Sobrepeso 

(25,0 – 29,9 kg/m2) 

n = 25 

Obesidad grado I 

(30,0 – 34,9 kg/m2) 

n = 35 

Obesidad grado II 

(35,0 – 39,9 kg/m2) 

n = 30 

Obesidad grado III 

(> 40,0 kg/m2) 

n = 23 

F P 

Leucocitos (células/μL) 7008 ± 1902 7878 ± 1173 8590 ± 2941 8116 ± 1951 1,716 0,17 

Proteína C reactiva (mg/dL) 0,20 ± 0,20 0,34 ± 0,54 0,81 ± 0,59* 0,70 ± 0,57* 15,832 <0,001 

Haptoglobina (mg/dL) 129 ± 37 148 ± 33 193 ± 67* 191 ± 46* 10,784 <0,001 

Ferritina (ng/mL) 45 ± 26 33 ± 19 45 ± 33 41 ± 24 1,207 0,31 

Los resultados se expresan como medias ± desviación estándar. 

* Diferencias significativas con los grupos sobrepeso y obesidad grado I. 
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3.4. Resistencia insulínica e inflamación 

 

Las cifras de glucemia basal fueron significativamente mayores en las mujeres con 

obesidad grado III, en relación a las del grupo de mujeres con sobrepeso y obesidad grado I, 

no apreciando diferencias en la insulinemia basal. (Tabla 27) 

En relación a la valoración de la resistencia insulínica en los distintos subgrupos de 

pacientes, se obtuvieron unos valores superiores del HOMA-IR e inferiores del ISI-composite 

y del HOMA-β según aumentaba el grado de obesidad, sin alcanzar diferencias 

estadísticamente significativas.  

Sin embargo, los niveles tanto de proteina C reactiva como de haptoglobina sérica 

obtenidos en las mujeres con obesidad grado II y III, fueron superiores a los de las mujeres 

con sobrepeso y obesidad grado I. Por último, señalar que no se apreciaron diferencias entre 

los distintos grupos en las cifras de leucocitos totales ni en la ferritina sérica. (Tabla 28, 

Figuras 16, 17 y 18) 
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V. DISCUSIÓN 

 
En nuestro estudio, como ya se expuso con anterioridad, nos planteamos los siguientes 

objetivos: 

 

1) Estimar la prevalencia del síndrome del ovario poliquístico, así como del síndrome 

metabólico y de otras enfermedades metabólicas relacionadas con el riesgo 

cardiovascular, en mujeres con sobrepeso u obesidad. 

 

2) Valorar posibles diferencias en factores relacionados con la etiopatogenia de la 

obesidad, entre pacientes obesas con o sin síndrome del ovario poliquístico.  

 

3) Valorar la influencia del grado de obesidad tanto en la aparición del síndrome del 

ovario poliquístico como en la aparición de otras enfermedades metabólicas. 

 

Para poder evaluar hasta qué punto se han conseguido estos objetivos, empezaremos por 

discutir el modelo experimental empleado. 

 

1. EL MODELO EXPERIMENTAL 

 

Hasta el momento, este estudio ha sido el primero dirigido fundamentalmente a estimar la 

prevalencia del SOP en mujeres premenopaúsicas con exceso de peso. Además, con los 

resultados obtenidos, hemos podido estimar la prevalencia de factores de riesgo 

cardiovascular relacionados tanto con el SOP como con la obesidad. Las principales ventajas 

obtenidas del diseño experimental epidemiológico, con el que alcanzamos los objetivos 1 y 3 

previamente expuestos, son las siguientes: 

 

1) El conocimiento de la prevalencia del SOP en nuestra población, obtenido a través de 

un estudio poblacional previo realizado en la Comunidad de Madrid, así como el 

cálculo a priori del tamaño muestral necesario para la estimación de su prevalencia en 

mujeres obesas, ha permitido incluir un número de pacientes suficiente para alcanzar 

los objetivos propuestos. 
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2) El protocolo de estudio completo se ha realizado de forma prospectiva y de manera 

ininterrumpida, en todas las pacientes remitidas únicamente por exceso de peso a las 

consultas externas de Endocrinología del Hospital Ramón y Cajal.  

3) Existe una similitud entre ambos grupos de pacientes en variables que pueden influir 

en la patogenia de las distintas enfermedades metabólicas asociadas, como el índice de 

masa corporal, grado de obesidad y proporción de fumadoras. 

4) En el momento de la realización del estudio, y a diferencia de trabajos realizados con 

anterioridad, se ha empleado un único criterio definitorio de SOP en todas las 

pacientes evaluadas, pudiendo obtener así un grupo de pacientes homogéneo. 

5) Para la estimación de las alteraciones hidrocarbonadas, se ha empleado como prueba 

de despistaje la sobrecarga oral de glucosa, recomendada en los últimos consensos 

como método de elección para las mujeres con SOP, al haberse apreciado una menor 

prevalencia de las mismas con el empleo exclusivamente de la determinación de la 

glucemia basal. 

6) Se han empleado criterios definitorios ampliamente aceptados para el diagnóstico de la 

hipertensión arterial y la dislipidemia, empleados en estudios poblacionales previos, 

permitiendo la comparación de los resultados obtenidos en nuestra muestra con los de 

la población general. 

 

Sin embargo cabe mencionar algunas de las limitaciones de este diseño que han de 

tenerse en cuenta a la hora de interpretar los resultados: 

 

1) Aunque el cálculo del tamaño muestral previo al inicio del estudio, ha permitido 

obtener una elevada potencia estadística, el número de mujeres reclutadas puede ser 

considerado relativamente pequeño. 

2) La exclusión automática de pacientes derivadas a nuestra consulta por obesidad y 

sospecha de SOP, y de aquellas pacientes que siguieran tratamiento con 

anticonceptivos orales o metformina, así como de las pacientes con diagnóstico previo 

de SOP no confirmado con los criterios diagnósticos empleados en nuestro estudio, 

puede conllevar la infraestimación del SOP en el grupo de pacientes evaluadas. 

3) Las mujeres con sobrepeso que presentan síntomas derivados del hiperandrogenismo, 

pueden solicitar con más frecuencia una valoración médica por estos motivos, por lo 

que la estimación de la prevalencia del SOP en este grupo de mujeres podría 

encontrarse sobreestimada. 
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4) La existencia de una menor edad media en las pacientes obesas con SOP en relación al 

grupo control, puede haber influido a la hora de apreciar una ausencia de diferencias 

entre ambos grupos en relación a la prevalencia del síndrome metabólico, hipertensión 

arterial y dislipidemia. 

5) En cuanto a la presión arterial, el hecho de no haber determinado su existencia 

mediante un método diagnóstico más sensible como es la medición ambulatoria de la 

presión arterial (MAPA), puede haber supuesto el no apreciar diferencias relevantes en 

distintos parámetros entre las pacientes. 

6) La valoración de la existencia de dislipidemia en nuestro estudio, se ha limitado a la 

cuantificación de los lípidos más comúnmente empleados en la práctica clínica 

habitual, no descartando por tanto, la existencia de diferencias cualitativas más sutiles 

en estos parámetros. 

 

Por otro lado, para alcanzar el segundo objetivo, dirigido a encontrar diferencias en la 

ingesta alimentaria, ejercicio físico, calidad de vida y diferencias en parámetros como la 

resistencia insulínica o inflamación entre las mujeres con SOP y las controles, han sido 

empleados distintos métodos, que presentan las siguientes ventajas: 

 

1) Para la valoración de la ingesta alimentaria, se ha utilizado un cuestionario realizado y 

validado en España, en el que se incluyen un gran número de alimentos que son 

consumidos de manera habitual en nuestra población. 

2) La cumplimentación de los cuestionarios se realizó siempre durante la realización de 

las pruebas analíticas y hormonales, resolviendo las dudas que le pudieran surgir 

durante la misma, y comprobando antes de la marcha del paciente la existencia de 

posibles errores u omisiones. 

3) La calidad de vida ha sido valorada por dos cuestionarios empleados en múltiples 

estudios poblaciones, validados ambos en la población española. 

4) Al existir un grado similar de obesidad en las pacientes con o sin SOP, se puede 

discernir con claridad las diferencias en los parámetros de la calidad de vida que 

dependen de este síndrome, ya que la propia obesidad puede actuar como un factor de 

confusión a la hora de interpretar estas pruebas. 

5) Aunque el método más sensible para estimar la sensibilidad a la insulina es el 

denominado clamp euglucémico hiperinsulinémico, la realización de una sobrecarga 

oral de glucosa a todas las pacientes incluidas en el estudio, ha permitido emplear el 
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Índice de Sensibilidad Insulínica para valorar este parámetro, presentando una mayor 

correlación con el primero en relación a otros métodos empleados en diversos 

estudios para esta misma finalidad. 

 

Por el contrario, las limitaciones más relevantes de este diseño han sido las siguientes: 

 

1) En nuestro estudio, al igual que sucede en todos aquellos que valoran la ingesta 

alimentaria mediante cuestionarios de alimentación, en donde su cumplimentación la 

realiza el propio paciente, suelen conllevar una infraestimación la ingesta, que además 

se acrecenta si la población evaluada es obesa. 

2) Los cuestionarios empleados para valorar la calidad de vida no incluyen conceptos de 

salud importantes que podrían verse alterados en pacientes de SOP, explicando la 

práctica ausencia de diferencias significativas entre ambos grupos. 

3) Aunque se han determinado marcadores inflamatorios habitualmente solicitados en la 

práctica clínica mediante métodos de alta sensibilidad, no se puede descartar la 

existencia de diferencias en relación a la inflamación crónica entre ambos grupos de 

pacientes al no determinar otros marcadores involucrados en estos procesos. 
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2. CONSECUCIÓN DE LOS OBJETIVOS PLANTEADOS: OBJETIVO 1 
1) Estimar la prevalencia del síndrome del ovario poliquístico, así como del síndrome metabólico y de 

otras enfermedades metabólicas relacionadas con el riesgo cardiovascular, en mujeres con sobrepeso u 

obesidad. 

 

 

2.1. Prevalencia del síndrome del ovario poliquístico en mujeres con sobrepeso u obesidad 

 

El objetivo fundamental desde un punto epidemiológico de este estudio consistía en la 

estimación de la prevalencia del síndrome del ovario poliquístico en mujeres con sobrepeso u 

obesidad, dato desconocido hasta el momento, y de especial relevancia dada la frecuente 

asociación de la obesidad con este síndrome y de la posible influencia en su patogenia.  

Según los resultados obtenidos, la prevalencia del síndrome del ovario poliquístico en 

mujeres premenopaúsicas con sobrepeso y obesidad alcanza el 28 %.177 Estos resultados 

suponen una prevalencia 5 veces superior a la publicada con anterioridad en mujeres con 

normopeso en la población española, estimada en el 6 %.7  

Por otro lado, este incremento observado en relación a las mujeres con normopeso no 

resulta sorprendente, dado que la obesidad desempeña un papel destacado en la etiopatogenia 

de este síndrome. El mecanismo fundamental por el que la obesidad podría influir en la 

aparición del SOP estaría mediado a través del hiperinsulinismo resultante de la existencia de 

una disminución en la sensibilidad insulínica. De esta manera, la existencia de 

hiperinsulinemia conllevaría una serie de efectos biológicos sobre distintos órganos, en 

especial los ovarios, hipófisis, suprarrenal e hígado, que en mujeres con predisposición 

genética, resultaría en un aumento de los niveles de andrógenos circulantes y en la aparición 

de síntomas derivados de la hiperandrogenemia que definen al síndrome.14 De manera 

indirecta, este papel favorecedor de la obesidad en el desarrollo del SOP ha sido descrito en 

distintos trabajos, en los que se ha apreciado una disminución de los andrógenos plasmáticos 

asociados a la disminución de peso.37 Además, en un estudio realizado por Escobar-Morreale 

y cols.178 en mujeres con SOP y obesidad mórbida que fueron sometidas a una técnica de 

cirugía bariátrica como tratamiento, se observó como en el 100 % de los casos se 

normalizaron las menstruaciones, apareciendo ciclos ovulatorios en todas ellas.  

En cuanto a las características clínicas de las pacientes con SOP, nuestros resultados 

demuestran que dentro de los criterios diagnósticos, la alteración más frecuentemente 

encontrada es la existencia de oligomenorrea, apareciendo en el 81 % de los casos. Estos 
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datos resultan concordantes con los existentes en la literatura, en donde aproximadamente el 

75 % de las pacientes con SOP presentan oligomenorrea.32,179 La existencia de 

hiperandrogenemia resultó ser otro hallazgo frecuente, existiendo en el 72 % de las pacientes. 

En diversos estudios realizados en mujeres son SOP, estas pacientes parecen presentar entre el 

60-80 % de los casos una elevación de los andrógenos circulantes.34,180 El principal andrógeno 

que se encuentra elevado es la testosterona libre, mientras que en un 10 % de los casos se 

aprecian elevaciones de la androstendiona y en un 25 % de la DHEA-S.181,182  

El hiperandrogenismo clínico, definido por la aparición de hirsutismo o acné, únicamente 

se apreció en el 47 % y 31 % de los casos, respectivamente. En distintas series publicadas de 

mujeres con SOP, la prevalencia de hirsutismo es mayor que en las pacientes evaluadas en 

nuestro estudio, apareciendo aproximadamente en el 60 % de los casos.9,183 Esta menor 

incidencia de hirsutismo puede ser debida a factores genéticos o raciales de las poblaciones 

sometidas a estudio, que influyen claramente en el desarrollo de hirsutismo.184  

 Además, se debe señalar que un 19 % de las pacientes con SOP presentaban ciclos 

menstruales regulares, a pesar de confirmarse la existencia de oligo-ovulación mediante la 

determinación de progesterona luteínica. Estos resultados coinciden con los obtenidos por 

otros autores,179,185 y suponen la necesidad de evaluar la ocurrencia de ovulación mediante la 

determinación de progesterona sérica o a través de la medición de temperatura corporal 

central en mujeres con ciclos menstruales regulares y sospecha de hiperandrogenismo, no 

asumiendo la regularidad menstrual como indicadora de ovulación regular. 

Con estos resultados, se puede concluir que la prevalencia del SOP en mujeres con 

sobrepeso u obesidad se encuentra claramente aumentada, siendo la complicación endocrino-

metabólica más frecuente de estas mujeres. La valoración médica completa de cualquier 

mujer premenopaúsica referida por exceso ponderal debería incluir al menos una historia 

menstrual detallada y una evaluación clínica dirigida a la existencia de signos de 

hiperandrogenismo, para poder realizar el diagnóstico de SOP y prevenir la aparición de 

trastornos metabólicos y reproductivos asociados a este síndrome. 
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2.2. Prevalencia del síndrome metabólico en mujeres con síndrome del ovario poliquístico 

 

El síndrome metabólico consiste en la coexistencia de distintas alteraciones metabólicas 

en un mismo paciente que predisponen a un mayor riesgo cardiovascular, siendo 

fundamentales en su aparición la existencia de obesidad y resistencia insulínica. En las 

mujeres con SOP de forma frecuente se asocian estas alteraciones, por lo que es lógico 

plantear la posibilidad de que la prevalencia del síndrome metabólico se encuentre aumentada 

en este grupo de pacientes. 

 En nuestro estudio, aplicando los criterios del ATP-III,137 encontramos una prevalencia 

similar entre mujeres con SOP y controles, alcanzando el 25 % y 26 %, respectivamente. 

Estos resultados tampoco demostraron diferencias significativas al realizar los análisis en 

función de la edad de las pacientes. Cuando empleamos los criterios definitorios del síndrome 

metabólico expuestos por la IDF,138 esta prevalencia ascendió al 31 % en las pacientes con 

SOP y al 33 % en las controles. Este aumento de la prevalencia observado con la nueva 

definición resulta esperable y han sido también apreciado en otros estudios epidemiológicos, 

siendo debido a la aplicación de criterios más estrictos de normalidad en relación al perímetro 

abdominal y la glucemia en ayunas en comparación con los criterios anteriores.140,186 

La prevalencia del síndrome metabólico en mujeres con SOP ha sido evaluada con 

anterioridad en diversos estudios, encontrando resultados diversos. Así, en el trabajo realizado 

por Glueck y cols., demuestran una prevalencia del 46 % en mujeres con SOP, muy similar a 

los publicados en otro estudio también llevado a cabo en mujeres estadounidenses del 43 %, 

superiores por tanto a las obtenidas en nuestro estudio.143,187 Se debe señalar que estas 

diferencias pueden ser debidas a que en ambos estudios la edad media de las pacientes era 

superior a la de nuestra muestra, y a los criterios aplicados para la definición del síndrome 

metabólico. En el último estudio referido, se incluyó una modificación de la definición 

expuesta por el ATP-III, empleando como uno de los criterios diagnósticos un IMC > 32 en 

lugar de valorar el perímetro abdominal. En otro estudio epidemiológico donde se aplicaban 

los criterios del ATP-III, la prevalencia del síndrome metabólico en mujeres con SOP alcanzó 

el 33,4 %.144 Estas diferencias además pueden explicarse por la posible modificación de la 

prevalencia en función de la población sometida a estudio, como demuestra el hecho de que 

en mujeres con SOP de la República Checa, únicamente el 1,6 % presentaban el síndrome 

metabólico.188 

Independientemente de estas variaciones, parece evidente por los resultados obtenidos que 

la prevalencia del síndrome metabólico en las mujeres con SOP se encuentra aumentada en 
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relación a la población general. En Estados Unidos, se conoce que la prevalencia del síndrome 

metabólico en mujeres entre los 20 y 30 años alcanza el 6,7 %, incrementándose hasta el 15 % 

en las mujeres entre 30 y 40 años.139 En España, la prevalencia de síndrome metabólico en 

mujeres menores de 40 años alcanza el 10 %, ascendiendo hasta el 33 % en aquellas mayores 

de 55 años.141 Este aumento se puede constatar incluso en mujeres adolescentes con SOP, 

donde la prevalencia alcanza el  27,8 %.189  

La existencia de una elevada prevalencia del síndrome metabólico en mujeres con SOP ha 

sido relacionada en algún estudio con los niveles de andrógenos circulantes, sugiriendo la 

posibilidad de que la hiperandrogenemia resulte ser un factor de riesgo para su desarrollo,190 

aunque no ha sido confirmado por otros autores.144 

En relación a los componentes individuales que definen el síndrome metabólico, en 

nuestras pacientes encontramos una frecuencia de aparición también similar entre las mujeres 

con o sin SOP. Lógicamente, uno de los criterios mas prevalente en nuestra muestra fue el 

aumento del perímetro abdominal y la disminución del HDL-colesterol, justificado tanto por 

el exceso ponderal como por la resistencia insulínica que presentaban las pacientes. El 

hallazgo más excepcional resultó ser la existencia de una glucemia en ayunas alterada, 

únicamente presente en el 6 % en las mujeres con SOP y 7 % en las controles. Estas 

resultados en los componentes individuales del síndrome metabólico son similares a los 

descritos en otras poblaciones.143,144,187 

Por último, se deben destacar los resultados de la prevalencia del SOP en mujeres con o 

sin síndrome metabólico, donde tampoco se demostraron diferencias significativas, 

apareciendo en el 30 % y 31 % de las mujeres, respectivamente. Nuestros resultados son 

concordantes con un estudio poblacional realizado en Finlandia, en donde no se observó un 

aumento de la prevalencia de SOP en mujeres con síndrome metabólico.191  

En resumen, la prevalencia del síndrome metabólico en mujeres con SOP se encuentra 

aumentada en relación a la población general pero es similar a la obtenida en mujeres no 

hiperandrogénicas con sobrepeso u obesidad. El hecho de que las pacientes con SOP de 

nuestro estudio presenten una menor edad media en relación a las controles, sugiere que el 

síndrome metabólico se puede presentar en estas pacientes a edades más precoces. Dado que 

la prevalencia de SOP en mujeres con o sin síndrome metabólico es similar en ambos grupos, 

resulta lógico pensar que la obesidad y la resistencia insulínica son factores que influyen en el 

desarrollo del SOP, aunque no son la principal causa etiopatogénica de este síndrome. 
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2.3. Prevalencia de alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado en mujeres con síndrome 

del ovario poliquístico 

 

Las pacientes con SOP presentan de forma característica y en la mayoría de los casos un 

aumento de la resistencia insulínica, que es considerado como el factor etiopatogénico más 

determinante en la aparición de diabetes tipo 2. Además, la propia obesidad está claramente 

relacionada con la existencia de alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado, por lo que la 

valoración de estas anomalías en las pacientes de nuestro estudio resulta de especial interés. 

En nuestros resultados no encontramos diferencias en la prevalencia de ninguna de las 

posibles alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado entre ambos grupos. La intolerancia a 

los hidratos de carbono resultó ser la anomalía más frecuente, mientras que la existencia de 

diabetes se apreció únicamente en 3 mujeres del grupo control, 2 de las cuales ya presentaban 

el diagnóstico en la visita inicial. El 6 % de las mujeres con SOP y el 4 % de las controles 

fueron diagnosticadas de glucemia alterada en ayunas.  

Se debe destacar que el 50 % de las pacientes con intolerancia a los hidratos de carbono 

presentaban una cifra de glucemia basal dentro de la normalidad. Este hallazgo es muy 

relevante y coincide con los datos observados en otro estudio, en donde el 58 % de las 

alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado de las pacientes con SOP no se hubieran 

diagnosticado en caso de realizar únicamente la determinación de glucemia basal.145 Estos 

resultados han supuesto la recomendación de la realización de una sobrecarga oral de glucosa 

como despistaje de diabetes en las mujeres con SOP.146 

La posible asociación entre la existencia de alteraciones glucémicas y el SOP han sido 

evaluadas con anterioridad. En un estudio realizado por Dunaif y cols.75 se demostró la 

existencia de resistencia insulínica en estas pacientes, incluso en aquellas con normopeso, 

además de una mayor prevalencia de intolerancia a los hidratos de carbono y diabetes en las 

pacientes que asociaban obesidad. Con posterioridad han sido realizados diversos estudios 

epidemiológicos para determinar con mayor exactitud la prevalencia de estas alteraciones en 

las mujeres con SOP. En Estados Unidos, la prevalencia de diabetes en esta población oscila 

entre el 7,5 % y el 10 %, mientras que la de intolerancia a los hidratos de carbono es superior, 

alcanzando entre el 31,1 % y el 35 % de estas mujeres.145,193 Incluso en el subgrupo de 

mujeres delgadas con SOP, el 1,5 % y el 10,3 % presentaban diabetes e intolerancia, 

respectivamente. Este riesgo de presentar alteraciones hidrocarbonadas no afecta 

exclusivamente a las pacientes adultas, observándose también en la adolescencia.194 
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Estos datos epidemiológicos demuestran que la prevalencia de alteraciones en el 

metabolismo hidrocarbonado en mujeres con SOP parece encontrarse aumentada en relación a 

las mujeres de la población general. Así, en el último estudio epidemiológico realizado en 

población general de Estados Unidos, la existencia de diabetes se estimó en el 9,3 % de la 

población, mientras que la intolerancia a los hidratos de carbono alcanzaba el 26 %.195 Los 

estudios epidemiológicos en España en relación a este aspecto son escasos, y los más 

rigurosos se limitan a los realizados en distintas Comunidades Autónomas. En la población de 

Asturias, la existencia de diabetes alcanza el 9,9 %, mientras que la prevalencia de 

intolerancia a los hidratos de carbono es algo inferior en relación a Estados Unidos, 

estimándose en el 13,3 %.196 Estos datos son concordantes con los obtenidos en otras 

regiones.197,198 

En relación a nuestro estudio, estas cifras resultan ser muy superiores, aunque esta 

discordancia puede deberse a varias razones. En primer lugar, la edad media de las pacientes 

evaluadas en nuestro es inferior a los 2 estudios mencionados con anterioridad. Así, no es 

extraño que no apreciemos ningún caso de diabetes, dado que su aparición parece aumentar de 

forma clara con la edad.199 De hecho, en mujeres sanas con edades comprendidas entre los 30 

y 44 años en España la prevalencia de diabetes es del 2,1 %, mientras que en las mujeres de 

Estados Unidos entre los 20 y 39 años, únicamente alcanza el 0,8 %.195,196 En cuanto a la 

intolerancia a los hidratos de carbono, el 13 % de las mujeres con SOP en nuestro estudio 

presentaban esta alteración cifra superior a la obtenida en población general del 4,8 % o del 

8,2 % en EE.UU.195,196 Este hallazgo es importante, ya que esta alteración predispone 

claramente a desarrollar diabetes en el futuro. En un estudio prospectivo realizado en mujeres 

con SOP se observó una tasa de conversión de intolerancia a diabetes del 54 %, e incluso en 

las pacientes con glucemia normal, al finalizar el periodo de seguimiento, un 8 % 

desarrollaron diabetes.200 Estos datos también han sido confirmados de forma retrospectiva, al 

encontrar una prevalencia de diabetes del 32 % en mujeres perimenopaúsicas con antecedente 

de ovarios poliquísticos.201 

Por otro lado, el número de pacientes con SOP en nuestro estudio es inferior al de los 

estudios epidemiológicos dirigidos a estimar la prevalencia de diabetes en estas mujeres, 

hecho que podría justificar también las diferencias observadas. 

Por último, estas diferencias podrían deberse a las diferentes poblaciones sometidas a 

estudio. De hecho, en un trabajo realizado en Europa en mujeres con SOP la prevalencia 

estimada de diabetes fue del 2,3 %.202 En este mismo trabajo, no se encontraron diferencias 
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entre la prevalencia de diabetes en las pacientes con SOP en relación a las mujeres del grupo 

control, coincidiendo con los resultados de nuestro estudio. 

En resumen, las pacientes con SOP parecen presentar un mayor riesgo de alteraciones 

hidrocarbonadas que la población general, siendo recomendable la realización de una 

sobrecarga oral de glucosa como prueba de despistaje. En nuestro estudio observamos que el 

21 % de estas mujeres presentan alteraciones en forma de glucemia alterada en ayunas o 

intolerancia a los hidratos de carbono. Aunque la existencia de diabetes sea un hallazgo 

infrecuente, el riesgo de desarrollarla en el futuro es mayor, por lo que sería recomendable 

recomendar modificaciones en el estilo de vida y una dieta encaminada a la pérdida de peso 

en aquellas mujeres con obesidad asociada. 

 

2.4. Prevalencia de hipertensión en mujeres con síndrome del ovario poliquístico 

 

Dentro de los posibles factores de riesgo cardiovascular clásicos que podrían asociarse al 

síndrome del ovario poliquístico, la existencia de una mayor incidencia de hipertensión 

arterial resulta uno de los aspectos más controvertidos. 

Según los resultados de nuestro estudio, no encontramos diferencias significativas en la 

prevalencia de HTA entre mujeres obesas con o sin SOP, estimada en un 3 % y 17 %, 

respectivamente. Esta tendencia a una mayor prevalencia en las pacientes del grupo control 

podría deberse a que las pacientes de este grupo presentaban una mayor edad, siendo este 

último un factor claramente relacionado con el desarrollo de HTA. En los resultados del 

último estudio epidemiológico en Estados Unidos, la prevalencia de HTA en mujeres de un 

rango de edad similar a las de nuestro estudio, alcanzaba el 3 %.203   

Por otro lado, la existencia de HTA en las mujeres con SOP ha sido valorada con 

anterioridad en diversos estudios, presentando resultados contradictorios. En algunos trabajos 

no se han llegado a observar diferencias en estas pacientes en relación a mujeres sanas, si bien 

el número de pacientes incluidos en los mismos era escaso,150 o los criterios diagnósticos de 

SOP no coincidían con ninguno de los consensos más recientes.204 Por el contrario, Holte y 

cols., en un estudio realizado en un pequeño grupo de mujeres con SOP y controles, 

describieron la existencia de una mayor presión arterial sistólica, presión arterial media y 

frecuencia cardiaca diurna en las mujeres con SOP.205 De forma más reciente, ha sido descrita 

una mayor existencia de un patrón de presión arterial “non-dipper” en mujeres con SOP.152 

Este concepto se define como la ausencia del descenso fisiológico de al menos un 10 % en la 

presión arterial sistólica y diastólica durante el periodo nocturno. La importancia de estos 
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datos reside en que la ausencia de este descenso ha sido relacionada con un aumento de la 

incidencia de enfermedad cardiovascular, incluso en pacientes normotensos.206,207 Estos datos 

contradictorios de los diferentes estudios podrían relacionarse con la inclusión de  mujeres 

jóvenes con SOP premenopaúsicas, en donde la existencia de HTA es infrecuente. De hecho, 

en un estudio realizado en mujeres perimenopaúsicas con historia personal de poliquistosis 

ovárica se demostró una elevada prevalencia de HTA en relación a mujeres de la misma edad 

e IMC.208 

 Sin embargo, se debe señalar que la ausencia de diferencias de presión arterial en nuestro 

estudio puede ser debida al método empleado para su diagnóstico. Dado que el objetivo 

fundamental de nuestra investigación no consistía de manera prioritaria en valorar la presión 

arterial de las mujeres obesas con SOP, empleamos la presión arterial obtenida en la consulta 

médica para su determinación. En el momento actual, se conoce que la medición ambulatoria 

de la presión arterial (MAPA) durante 24 horas resulta ser un método más fiable que el 

anterior. De hecho, se correlaciona más que la presión arterial en consulta con la existencia de 

lesión de órganos diana y con el riesgo cardiovascular,209 además de presentar la utilidad de 

distinguir los pacientes con la denominada “hipertensión de bata blanca” y los pacientes que 

no presentan el descenso fisiológico de presión arterial sistólica y diastólica nocturno 

(pacientes non-dippers). Además, el MAPA en relación a la presión arterial determinada en 

consulta, posee la ventaja de presentar una mayor sensibilidad para realizar el diagnóstico de 

HTA. De hecho, en el trabajo de Luque y cols. se apreció una incidencia de HTA en mujeres 

con SOP del 33 % con MAPA y únicamente del 11 % con la presión arterial determinada en 

consultas.152 

Un hallazgo que se debe resaltar de nuestro estudio es la existencia de un porcentaje muy 

elevado de pacientes con prehipertensión. Este concepto fue introducido por el JNC-7,165 y 

hace referencia a aquellas personas que presentan una presión arterial sistólica entre 130-139 

mmHg o una presión diastólica entre 80-89 mmHg. En EE.UU., la existencia de 

prehipertensión se estima en el 31 %,210 mientras que en las pacientes de nuestro estudio la 

prevalencia observada es del 56 % y 46 % en las mujeres con SOP y del grupo control, 

respectivamente. Estos datos resultan relevantes, ya que los pacientes con prehipertensión 

parecen presentar un mayor riesgo cardiovascular. De hecho, se ha observado un incremento 

en la aparición de enfermedad cardivascular, en especial de IAM,211 presentando una mayor 

susceptibilidad las personas con diabetes y obesidad asociadas.212 Su posible asociación con 

la enfermedad vascular cerebral queda aún por discernir, encontrando resultados 

contradictorios al respecto.213,214 
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En resumen, en las pacientes de nuestro estudio no apreciamos una diferencia en la 

prevalencia de hipertensión arterial. Estos hallazgos podrían guardar relación con el método 

empleado para su determinación, ya que el MAPA ha demostrado ser más eficaz que la 

medición de la presión arterial en consultas, y en estudios previos ya han sido descritas 

alteraciones en la presión arterial en mujeres con SOP. Por estos motivos y por la elevada 

existencia de prehipertensión en nuestra serie con el consiguiente mayor riesgo de aparición 

de eventos cardiovasculares, parece razonable plantear la conveniencia de determinar la 

presión arterial en las mujeres obesas con SOP mediante MAPA. 

 

2.5. Prevalencia de dislipemia en mujeres con síndrome del ovario poliquístico 

 

La valoración de la existencia de alteraciones en el perfil lipídico en mujeres con SOP que 

puedan predisponer a un mayor riesgo cardiovascular en estas pacientes presenta gran interés, 

debido a la asociación de este síndrome con otros factores detallados con anterioridad. 

En nuestro estudio hemos analizado los niveles plasmáticos de lípidos en estas pacientes 

en relación a mujeres sanas obesas, apreciando una cifra significativamente superior de 

triglicéridos. Sin embargo, los niveles de colesterol total, HDL-colesterol y LDL-colesterol 

fueron similares en ambos grupos.  

La existencia de alteraciones lipídicas en estas mujeres con SOP ha sido valorada con 

anterioridad en numerosos estudios, encontrando resultados contradictorios. Esta controversia 

parece relacionarse tanto por los criterios definitorios del SOP, como por la influencia de 

factores genéticos, medioambientales y del estilo de vida sobre las concentraciones de lípidos. 

Así, la alteración más frecuentemente encontrada consiste en la existencia de 

hipertrigliceridemia y la disminución del HDL-colesterol,215-217 aunque otros autores no han 

evidenciado diferencias en el perfil lipídico de estas pacientes en relación a la población 

general.218-220  

La existencia de hipertrigliceridemia en las mujeres con SOP se justifica por 2 

mecanismos que a su vez se encuentran íntimamente relacionados. En primer lugar destaca la 

resistencia insulínica, que también desempeña un papel destacado en la patogenia del SOP. 

Esta alteración produce una disminución en la actividad de la enzima lipoprotein-lipasa 

(LPL), cuya función principal reside en la hidrólisis de triglicéridos y en la captación de los 

lípidos unidos a quilomicrones y VLDL-colesterol por el músculo y tejido adiposo, con lo que 

la consecuencia resultante sería la elevación de estas partículas en plasma.221 En segundo 

lugar, encontraríamos a la obesidad, que por un lado produciría un mayor flujo de ácidos 
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grasos libres al hígado, que a su vez inducen una mayor secreción de triglicéridos hepáticos 

en forma de VLDL-colesterol, y por otro, de manera indirecta, generando una mayor 

resistencia insulínica.  

Otra alteración lipídica íntimamente relacionada con la hipertrigliceridemia y 

frecuentemente encontrada en las pacientes con SOP, es la disminución del HDL-colesterol. 

El mecanismo fundamental que ha sido involucrado con esta alteración vuelve a ser la 

resistencia insulínica y la obesidad. Como se mencionó anteriormente, las patologías que 

cursan con insulinorresistencia y obesidad, suelen asociar hipertrigliceridemia. Esta alteración 

conlleva la existencia de una mayor cantidad de lipoproteínas ricas en triglicéridos. Sobre 

estas partículas enriquecidas en triglicéridos, actuaría el enzima denominado proteína 

trasferidora de ésteres de colesterol (CEPT), que promueve el cambio de ésteres de colesterol 

desde el HDL-colesterol por triglicéridos.222 Con esta modificación, el HDL-colesterol 

presentaría una concentración elevada de triglicéridos, promoviendo la actividad de la lipasa 

hepática (LPH), que cataliza su hidrólisis.223 La obesidad por su parte, además de contribuir a 

la existencia de hipertrigliceridemia a través de una mayor liberación de ácidos grasos libres, 

aumentaría la actividad de la CEPT.224 

Como las pacientes con SOP se caracterizan por un aumento de los andrógenos 

circulantes, se ha intentado correlacionar las alteraciones lipídicas con las hormonas sexuales. 

Sobre este aspecto, ha sido descrito un aumento de la actividad de la lipasa hepática en 

mujeres con SOP, aunque en este estudio no se observó una correlación con los andrógenos 

circulantes sino con la resistencia insulínica y la obesidad abdominal. Sin embargo, otros 

autores han demostrado que el tratamiento en estas pacientes con anticonceptivos orales que 

conllevan una disminución de los andrógenos circulantes consigue aumentar las 

concentraciones de HDL-colesterol.59,225,226 Este hallazgo se justificaría por la inhibición del 

efecto estimulador de los andrógenos sobre la actividad de la lipasa hepática.227   

 A pesar de que en nuestros resultados no apreciemos una diferencia en sus cifras entre 

pacientes y controles, se debe destacar que la disminución del HDL-colesterol junto a la 

hipertrigliceridemia resultaron ser la anomalía lipídica más prevalente al aplicar los criterios 

del ATP-III, alcanzando el 23 % y el 21 %, respectivamente. Estas cifras son inferiores en 

relación a las estimadas en mujeres obesas con SOP en Estados Unidos, donde se alcanzan 

cifras del 51 % y 28 %, si bien en este estudio la población analizada presentaba un mayor 

grado de obesidad en relación a nuestra muestra.148 Además, nuestras pacientes presentaban 

unas cifras de HDL-colesterol inferiores a la media estimada en mujeres españolas del mismo 

rango de edad, estimada en 57 mg/dL. Aunque en el presente estudio no se planteó la 
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valoración de las distintas subfracciones de HDL, no se debe descartar que las pacientes con 

SOP presenten alteraciones, dado que en algunos trabajos ha sido descrita una disminución 

del HDL2-colesterol, relacionado con la protección frente a eventos cardiovasculares.219,228 

 En relación al colesterol total y el LDL-colesterol, también se ha descrito, aunque de 

forma inconsistente, una elevación de sus niveles plasmáticos en mujeres con SOP.148,229 

Aunque en la mayoría de los estudios, al igual que en nuestra muestra sus cifras suelen ser 

similares a las presentadas por mujeres de un grupo control,215-220 parecen existir en estas 

lipoproteínas alteraciones cualitativas más que cuantitativas de relevancia. Así, se ha descrito 

como las partículas de LDL-colesterol de estas pacientes son de menor tamaño y mayor 

densidad, correlacionándose con la resistencia insulínica, obesidad abdominal y la 

disminución de la SHBG.149,230 Esta alteración es muy significativa, dado que esta 

modificación en la composición de las partículas les confiere un mayor poder aterogénico y 

ha sido relacionada con la aparición de enfermedad coronaria.231 

En relación a la población general, tampoco apreciamos diferencias de puntuaciones 

anómalas en el perfil lipídico entre pacientes y controles. Sin embargo, como esperábamos, la 

alteración más prevalente resultó ser la disminución del HDL-colesterol y la 

hipertrigliceridemia. 

En resumen, las pacientes con SOP se caracterizan por presentar alteraciones en el perfil 

lipídico que pueden predisponer a un mayor riesgo cardiovascular. Entre estas destacan la 

hipertrigliceridemia y la existencia de partículas de LDL-colesterol más pequeñas y densas, 

que se relacionan fundamentalmente con la resistencia insulínica y la obesidad abdominal, así 

como la disminución del HDL-colesterol, donde además de estos factores, la 

hiperandrogenemia podría desempeñar un papel destacado. 
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3. CONSECUCIÓN DE LOS OBJETIVOS PLANTEADOS: OBJETIVO 2 
2) Valorar  posibles diferencias en factores relacionados con la etiopatogenia de la obesidad, entre 

pacientes obesas con o sin síndrome del ovario poliquístico. 

 

3.1. Factores dietéticos y ejercicio físico 

 

Aunque la aparición del síndrome del ovario poliquístico parece deberse de forma 

fundamental a un exceso de secreción androgénica por parte del ovario, existen factores 

externos que podrían influir en su patogenia. Entre estos factores exógenos, tanto la 

alimentación como la existencia de un estilo de vida sedentario desempeñan un papel 

destacado. 

El mecanismo por el que la alimentación podría influir en la patogenia del SOP consistiría 

en un aumento de la resistencia insulínica y por tanto, de la aparición de hiperinsulinismo con 

las consecuencias metabólicas y hormonales ya detalladas con anterioridad. Esta influencia de 

la dieta en la sensibilidad a la insulina estaría mediada tanto por el consumo total de energía, 

que predispondría al desarrollo de obesidad, como por la composición de los nutrientes, en 

especial, por los distintos tipos de ácidos grasos consumidos. 

Dentro de la etiopatogenia de la obesidad, el excesivo aporte calórico parece la causa más 

importante para su desarrollo. Entre los distintos grupos de nutrientes, los lípidos son los que 

aportan una mayor cantidad de kilocalorías por gramo consumido, y es conocido que la 

ingesta de alimentos con un alto contenido en grasas es un factor de riesgo para el desarrollo 

de obesidad.232 En las pacientes evaluadas de nuestro estudio, no hemos observado una 

diferencia entre ambos grupos en relación al consumo energético total diario. Aunque los 

requerimientos calóricos apropiados para cada paciente se deben establecer de manera 

individualizada en función de la talla, peso, edad, según la fórmula de Harris-Benedict, así 

como de la actividad física diaria, las pacientes de ambos grupos parecen consumir un mayor 

número de calorías totales de las recomendaciones actuales. 

Además de las calorías totales aportadas por la dieta, la proporción de macronutrientes de 

los que se obtienen estas calorías, y en especial a través de las grasas, podrían influir en la 

patogenia del SOP. En la actualidad, se recomienda que del aporte calórico total, el 55-60 % 

esté constituido por hidratos de carbono, el 15 % por proteínas, y menos del 30 % por 

grasas.233 En relación a éstas últimas, menos del 10 % deben ser obtenidas en forma de ácidos 

grasos saturados y poliinsaturados, y el resto en forma de ácidos grasos monoinsaturados. Al 

analizar la ingesta alimentaria de las pacientes obesas con o sin SOP, no hemos observado 
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diferencias en cuanto a la proporción de la ingesta de macronutrientes, aunque como se puede 

apreciar, ambos grupos de pacientes ingieren una mayor proporción de grasas y proteínas y 

una menor de hidratos de carbono que las recomendadas. También se observa una ingesta 

elevada en ambos grupos de colesterol, superior a la ingesta máxima recomendada de 300 

mg/d. 

La posible influencia de un mayor consumo de grasas en la ingesta calórica total sobre la 

sensibilidad insulínica ha sido valorada en diversos estudios mediante la  técnica del clamp 

euglucémico hiperinsulinémico, sin evidenciar diferencias significativas.234-237 

Por otro lado, también se han realizado estudios cuyo objetivo residía en valorar los 

cambios en la sensibilidad a la insulina en función de modificaciones en la ingesta de los 

distintos ácidos grasos. En estos estudios, valorando el perfil de ácidos grasos en músculo y 

plasma, se apreció que una mayor ingesta de ácidos grasos monoinsaturados mejoraba la 

sensibilidad insulínica, mientras que por el contrario, las grasas saturadas producían un 

empeoramiento de la misma.238,239 El mecanismo por el que la sustitución de los ácidos grasos 

saturados por monoinsaturados aumenta la sensibilidad insulínica no es del todo conocido, 

aunque se postula que es debido a modificaciones en la composición de los ácidos grasos de 

las membranas celulares.240 

En el estudio Kanwu,241 el de mayor duración de seguimiento y número de pacientes 

incluidos, la sustitución de acidos grasos saturados por monoinsaturados demostró una mejora 

de la sensibilidad insulínica determinada por sobrecarga intravenosa de glucosa. A pesar de 

estas evidencias, en las pacientes evaluadas en nuestro estudio no encontramos tampoco 

diferencias en la proporción de los distintos ácidos grasos, por lo que la disminución en la 

sensibilidad insulínica observada en las mujeres obesas con SOP en relación a las controles no 

parece ser debida a una diferencia en la ingesta de estos macronutrientes. Sin embargo, se 

debe señalar que aunque en los 2 grupos evaluados la ingesta de grasas totales es superior a la 

recomendada, la mayoría de las grasas se obtienen a partir de ácidos grasos monoinsaturados 

y se aprecia un consumo ligeramente superior al recomendado de ácidos grasos saturados. 

Sobre el consumo de ácidos grasos poliinsaturados y en especial, de los omega-3 y omega-6 

tampoco observamos diferencias significativas. Su papel en relación a la influencia sobre la 

resistencia insulínica resulta ser más controvertido que los anteriores. Aunque en algún 

estudio se ha apreciado que la suplementación con ácidos grasos poliinsaturados se 

relacionaba con un aumento de la sensibilidad insulínica,242 en la mayoría no se han 

objetivado cambios en la misma.241,243,244  
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La ingesta de ácidos grasos trans merece una consideración especial, dado que su excesivo 

consumo ha sido relacionado con la existencia de eventos cardiovasculares y el desarrollo de 

diabetes.245 Estos ácidos grasos se caracterizan por la existencia de al menos un doble enlace 

con configuración trans, es decir, con los 2 átomos de hidrógeno en lugares opuestos en 

relación al enlace. Se forman por la hidrogenación parcial de aceites vegetales, y se ingieren 

en mayor cantidad al consumir las denominadas comidas rápidas, bollería  y margarinas. La 

ingesta de este tipo de ácidos grasos se ha relacionado con la aparición de cardiopatía 

isquémica, infarto agudo de miocardio, muerte súbita de origen cardiaco y diabetes.246, 247 Esta 

asociación parece relacionada con sus efectos biológicos, favoreciendo el aumento plasmático 

de LDL-colesterol con una disminución del tamaño de estas partículas, lipoproteina A, 

triglicéridos, así como una disminución de las cifras de HDL-colesterol.248 Aunque los 

estudios encaminados a valorar sus efectos sobre la resistencia insulínica hayan encontrado 

resultados inciertos, sus acciones proinflamatorias consistentes en aumentar los niveles de la 

proteína C reactiva, TNF-α e interleuquina-6249 y el posible mayor riesgo de diabetes, 

sugieren su posible influencia en el desarrollo de una menor sensibilidad a la insulina. Sin 

embargo, al analizar el consumo de estos ácidos grasos en nuestras pacientes no observamos 

ninguna diferencia. De hecho, se conoce que estos efectos perjudiciales se producen con 

consumos del 1 al 3 % del aporte calórico total, recomendándose en la actualidad una ingesta 

inferior al 0,5 %.245 Según los resultados del presente estudio, tanto las mujeres obesas con 

SOP como las controles presentan una ingesta de ácidos grasos trans apropiada para las 

recomendaciones actuales.  

Además de los macronutrientes, el consumo de determinados minerales y oligoelementos 

han demostrado presentar diversos efectos metabólicos que podrían ser relevantes en 

pacientes con SOP, y que hasta el presente estudio no habían sido evaluados. 

La ingesta de calcio parece relacionarse en estudios intervencionistas realizados en 

humanos, con una disminución del LDL-colesterol y colesterol total, así como un aumento del 

HDL-colesterol.250,251 Estos efectos parecen producidos por la disminución en la absorción 

intestinal de colesterol, ácidos biliares y grasa inducidos por el calcio.252,253 Además, también 

parece disminuir la presión arterial, al facilitar la vasodilatación mediada por endotelio, y 

disminuyendo la contracción de las células del músculo liso vascular, al inhibir hormonas 

como la parathormona (PTH) y vitamina D.254,255 Los efectos biológicos del calcio más 

relevantes para las pacientes con SOP son los relacionados con la obesidad y la resistencia 

insulínica. En los últimos años se ha postulado la teoría de que la ingesta de calcio podría 

presentar como efecto una disminución del peso al impedir la absorción de diversos ácidos 



SÍNDROME DEL OVARIO POLIQUÍSTICO Y OBESIDAD____________________________________________________________ 

- 142 - 
 

 

grasos. Además, el aumento de calcio intracelular, estimulado por la PTH,  estimularía la 

sintasa de ácidos grasos e inhibiría la lipolisis, favoreciendo el acúmulo de grasa, pudiendo 

disminuir la respuesta a la insulina en células del tejido adiposo y múscular.255,256 Por lo tanto, 

dietas ricas en calcio, al disminuir las concentraciones de PTH, podrían ser beneficiosas al 

prevenir el desarrollo de obesidad y resistencia insulínica. En estudios realizados hasta ahora, 

el aumento en su ingesta y de vitamina D parece haberse relacionado con un menor riesgo de 

presentar diabetes.257  

Por otro lado, el magnesio también podría estar relacionado con la sensibilidad a la 

insulina en estas pacientes. En diversos estudios realizados hasta el momento, la ingesta de 

magnesio se relaciona con una mayor sensibilidad a la insulina, un menor riesgo de padecer 

diabetes mellitus, y un mejor control metabólico en pacientes diabéticos.258-260 En nuestro 

grupo de pacientes la ingesta media de calcio se aproxima en ambos grupos a las 

requerimientos diarios recomendados de 1000 mg/d y es superior a la recomendada de        

280 mg/d de magnesio, sin evidenciarse diferencias en la ingesta de estos minerales en los dos 

grupos. 

En nuestros resultados, por lo tanto, se puede observar la ausencia de diferencias en la 

ingesta de macro y micronutrientes entre mujeres obesas con o sin SOP. Estos resultados son 

concordantes con los estudios previos realizados con anterioridad. Inicialmente, en un estudio 

en el que se analizaron las posibles diferencias en la ingesta de grasas y fibra en mujeres con 

SOP y controles, se apreció en las primeras un mayor consumo de grasas saturadas y menor 

de fibra, aunque se debe señalar que estas pacientes presentaban un IMC muy superior a las 

controles.216 En un estudio realizado por Carmina y cols.261 en el que se analizaba la ingesta 

alimentaria de pacientes con SOP en EE.UU y en Italia, se apreció que las primeras 

presentaban un mayor IMC e ingesta de ácidos grasos saturados a pesar de no existir 

diferencias en relación al aporte calórico total. Wright y cols.262 compararon también la 

ingesta alimentaria en relación al IMC en mujeres con SOP y en controles. En este estudio se 

observó un menor consumo de calorías y de todos los macronutrientes de forma global en las 

pacientes con SOP únicamente en el subgrupo de normopeso, sin encontrar diferencias entre 

pacientes y controles en los subgrupos de sobrepeso y obesidad. Por último, en un artículo 

reciente publicado por Douglas y cols.263 se apreció únicamente un aumento en el consumo de 

hidratos de carbono con un elevado índice glicémico en las mujeres con SOP, sin observar 

diferencias en el resto de macronutrientes, si bien este estudio incluía un número muy 

limitado de pacientes, y la mayor parte de éstas se encontraban recibiendo tratamiento con 

anticonceptivos o glucocorticoides.  
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Sin embargo, en nuestro estudio encontramos un mayor consumo de cafeína de forma 

significativa en las mujeres sanas en relación a las pacientes con SOP. Este resultado podría 

ser relevante, dado que el efecto de la ingesta de café sobre el metabolismo hidrocarbonado y 

el riesgo de presentar diabetes mellitus ha sido valorado en múltiples estudios de cohortes y 

en estudios transversales.264 En la mayoría de estos estudios,265-268 aunque no en todos,269,270 

se ha observado que el consumo de café se relaciona de forma inversa con aparición de 

diabetes mellitus. Así, se ha estimado que la ingesta de 4-6 tazas de café al día o superior a 6, 

disminuye el riesgo de desarrollar diabetes en un 28 % y 35 % respectivamente.271 También 

se puede concluir a partir de estos estudios que su ingesta aumenta la sensibilidad a la 

insulina,272-274 aunque este hallazgo tampoco ha sido confirmado en todos ellos.275,276 La 

importancia del consumo de distintos tipos de café permanece aún por dilucidar, y en algún 

estudio se sugiere que estos efectos beneficiosos sobre el metabolismo hidrocarbonado serían 

superiores con la ingesta de café descafeinado.268 

Aunque los mecanismos biológicos por los que el consumo de café producen un menor 

riesgo de diabetes no han aclarados completamente, parece que serían parte de sus 

componentes los que ejercieran de forma principal estos efectos. Entre éstos destacan la 

cafeína, el ácido clorogénico, las quinidas y el magnesio. Aunque la cafeína de forma aguda, y 

al parecer a través de un efecto mediado por catecolaminas, produce una disminución de la 

sensibilidad insulínica,277 este efecto desaparece a los 7 días de su ingesta habitual.278 El ácido 

clorogénico presenta unos efectos muy significativos, dado que parece disminuir la 

concentración de glucosa al inducir la inhibición de la glucosa-6-fosfatasa y al inhibir su 

absorción intestinal.279,280 Los efectos del magnesio ya han sido detallados con anterioridad.  

Se debe señalar que nuestro estudio, al igual que en todos los que se estima la ingesta 

alimentaria mediante cuestionarios de alimentación y en especial en población obesa, presenta 

ciertas limitaciones. Por un lado, es conocido que la cumplimentación de estos cuestionarios 

por parte del paciente supone un cierto grado de infraestimación de la ingesta,281 que además 

tiende a acrecentarse en la población obesa en relación a la población delgada.282 

En relación a los resultados sobre la actividad física, existen muy pocos estudios dirigidos 

a su evaluación en pacientes con SOP. La importancia de la realización de ejercicio físico de 

forma habitual reside en sus efectos beneficiosos sobre la sensibilidad a la insulina y de una 

forma indirecta, aumentando el gasto energético basal, disminuye el riesgo de presentar 

exceso ponderal.47  En nuestro estudio, no apreciamos diferencias significativas en el tiempo 

dedicado a la realización de ejercicio físico entre ambos grupos de pacientes. Este dato es 

concordante con el único estudio publicado hasta la fecha en pacientes con SOP, en el que tras 



SÍNDROME DEL OVARIO POLIQUÍSTICO Y OBESIDAD____________________________________________________________ 

- 144 - 
 

 

valorar la actividad física mediante un cuestionario específico, no se apreciaron diferencias 

significativas.262 Resulta muy llamativo en relación a las pacientes evaluadas, la presencia de 

unos hábitos de vida sedentarios, dado que en ambos grupos la actividad física a la semana no 

alcanzaba la hora de duración. Este hallazgo es relevante, dado que tanto el SOP como la 

obesidad se asocian a la existencia de resistencia insulínica y un mayor riesgo de presentar 

enfermedades metabólicas como la diabetes mellitus, y la inactividad física ha sido 

relacionada con la aparición de los distintos componentes del síndrome metabólico y 

enfermedades coronarias.283 Por estos mótivos y por la evidente disminución de la incidencia 

de diabetes con la realización de ejercicio físico diario,284 se debe recomendar de forma 

insistente su realización en este grupo de pacientes.  

Como conclusión, con los resultados de nuestro estudio se puede afirmar que no existen 

diferencias en la ingesta de macro o micronutrientes entre las mujeres obesas con SOP y 

controles que puedan justificar la mayor disminución en la sensibilidad insulínica en las 

primeras, presentando ambos grupos un exceso en el consumo de grasas totales y colesterol, y 

una inactividad física que desempeñarían un papel patogénico principal en la existencia de 

obesidad. Las mujeres obesas sin SOP presentan un mayor consumo de cafeína, hecho que 

podría influir en una mayor sensibilidad a la insulina, aunque no justificaría por sí misma, las 

diferencias encontradas en este parámetro entre ambos grupos. 

 

3.2. Calidad de vida  

 

Como se comentó con anterioridad, el SOP es probablemente la endocrinopatía más 

frecuente en mujeres premenopaúsicas. Las primeras manifestaciones clínicas derivadas del 

hiperandrogenismo comienzan a aparecer en la etapa peripuberal. Entre los síntomas y signos 

más habituales figura el hirsutismo, que aparece hasta en el 80 % de las pacientes. Debido a 

que con frecuencia asocian otras manifestaciones clínicas como oligomenorrea, acné, e 

infertilidad, resulta razonable plantear la posibilidad de que este grupo de pacientes presente 

una  disminución de la calidad de vida en relación a las mujeres sanas. Además, actualmente 

es conocida la asociación del hirsutismo con la aparición de problemas psicológicos y 

ansiedad,285,286 y que la infertilidad se acompaña de un empeoramiento del estado de ánimo.287 

Para la consecución de este objetivo hemos empleado 2 pruebas de calidad de vida 

validadas como son el Cuestionario de Salud SF-36 y el Perfil de Salud de Nottingham. 
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Estos cuestionarios han sido validados en población general española, así como en 

pacientes con diversas patologías crónicas como la hipertensión, ictus, epilepsia y enfermedad 

pulmonar obstructiva crónica.288-291  

En nuestro estudio, en cuanto a la calidad de vida valorada por el SF-36, hemos 

encontrado únicamente unas puntuaciones inferiores en el rol emocional en las pacientes con 

SOP en relación a las controles. Esta dimensión hace referencia al grado en que los problemas 

emocionales interfieren en el trabajo u otras actividades diarias. En el resto de las dimensiones 

estudiadas, tanto las que valoran el componente físico (función física, rol físico, dolor 

corporal y salud general) como las relacionadas con el componente mental (función social, 

vitalidad y salud mental) las puntuaciones entre ambos grupos de pacientes fueron similares. 

Los resultados obtenidos al emplear el Perfil de Salud de Nottingham (NHP), no demuestran 

tampoco diferencias entre ambos grupos, salvo en relación al dolor corporal, que parece ser 

mayor en las pacientes del grupo control. Es conocido que las puntuaciones en las pruebas de 

calidad de vida son inferiores según aumenta la edad,292 y en nuestro estudio las pacientes del 

grupo control presentaban una edad superior a las mujeres con SOP. Sin embargo, al 

comparar el dolor corporal entre las pacientes y controles al aplicar la corrección de 

Bonferroni para pruebas múltiples, no se encontraban diferencias significativas. 

Existen diversos estudios cuyo objetivo fundamental ha sido valorar la calidad de vida en 

las pacientes con SOP, encontrando en la su mayoría una disminución de la misma en relación 

a la población general. Es importante destacar que estas alteraciones, al igual que sucede con 

las manifestaciones clínicas del síndrome, pueden comenzar a manifestarse a edades precoces. 

Así, las pacientes adolescentes con SOP presentan unas puntuaciones menores en las pruebas 

de calidad de vida, que depende principalmente de su propia percepción de la enfermedad más 

que de la gravedad de las manifestaciones clínicas,293 y también de las posibles consecuencias 

a largo plazo, como la infertilidad.294  

Una de las mayores dificultades que se pueden encontrar a la hora de evaluar la 

disminución de la calidad de vida en mujeres con SOP es la posible influencia de distintos 

factores que se manifiestan de forma frecuente en estas pacientes y que pueden influir en la 

interpretación de los resultados. Entre estos factores, la obesidad parece jugar un papel 

destacado. En un estudio realizado por Elsenbruch y cols.,295 comparando la calidad de vida 

mediante el cuestionario SF-36, el bienestar psicosocial, y la satisfacción sexual en mujeres 

con SOP y en controles, se apreció una disminución en las dimensiones del rol emocional, rol 

físico, vitalidad y salud mental en las primeras. Además, las mujeres con SOP también 

presentaron alteraciones en variables psicológicas estudiadas en el comportamiento obsesivo-
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compulsivo, sensibilidad interpersonal y depresión, y una menor satisfacción en su vida 

sexual. Sin embargo, las pacientes con SOP en este estudio presentaban un mayor IMC en 

relación a las controles, y el 30 % de las pacientes incluidas fueron remitidas por infertilidad, 

con el posible sesgo de selección al tratarse de mujeres más predispuestas a presentar 

alteraciones psicológicas. En otro estudio realizado en población adolescente, las diferencias 

obtenidas en la calidad de vida entre pacientes y controles desaparecían al ajustar por el 

IMC.296 

También ha sido valorada la calidad de vida en pacientes con SOP, en relación a una 

población sana y a pacientes con otras patologías crónicas.297 En este estudio se empleo el 

cuestionario SF-36, y un cuestionario específico para este síndrome, denominado Polycystic 

Ovary Syndrome Questionnaire (PCOSQ).298,299 Los resultados de ese estudio no demuestran 

diferencias en la calidad de vida determinada por el SF-36 al ajustar por el peso, aunque sí se 

observan puntuaciones patológicas en todas las dimensiones valoradas en el PCOSQ en 

relación a la población general. Además, el IMC se correlacionaba con las dimensiones que 

evalúan el componente físico del SF-36  y no con el componente mental. En relación a otras 

patologías crónicas como la diabetes, asma, epilepsia, artritis y cardiopatía isquémica, se 

observan menores puntuaciones en el componente mental, sin diferencias en el componente 

físico.  

Sin embargo, a pesar de que en nuestro estudio únicamente encontremos diferencias en el 

rol emocional entre las pacientes y controles con 2 diferentes tests de calidad de vida, en 

algún estudio se han encontrado diferencias entre las pacientes con SOP y mujeres con 

sobrepeso del mismo rango de edad. Así, Ching y cols.300 han observado unas puntuaciones 

inferiores en la calidad de vida de las pacientes con SOP en relación a mujeres sanas con 

sobrepeso u obesidad, aunque en este estudio el IMC de las pacientes se correlacionaba con 

todas las dimensiones del SF-36, y en relación a su metodología, únicamente el 50% de las 

pacientes con SOP estudiadas contestaron el cuestionario, con el posible sesgo de selección 

consecuente. En este mismo estudio se apreciaron puntuaciones inferiores en las mujeres con 

SOP con un test validado para el estudio de la función psicológica. 

A pesar de los resultados de nuestro estudio que demuestran una mínima diferencia en la 

calidad de vida en las las mujeres obesas con o sin SOP, este dato no debe ocultar la 

posibilidad de que las pacientes con SOP presentan ciertas alteraciones psicológicas no 

detectadas por los test de calidad de vida empleados de forma habitual. De hecho, los 

cuestionarios SF-36 y el Perfil de Salud de Nottingham presentan limitaciones, como son la 
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no inclusión de conceptos de salud importantes como los trastornos del sueño, la función 

cognitiva, la función familiar o la función sexual. 

En relación a la población general, en nuestro estudio apreciamos entre ambos grupos una 

diferencia significativa, de nuevo, en la puntuación del rol emocional en el SF-36, siendo 

mayor en las mujeres con SOP. Sin embargo, se debe incidir en el hecho de que se observan 

un porcentaje de puntuaciones anormales muy elevadas tanto en las dimensiones denominadas 

energía, movilidad y puntuación total en el NHP, como en la salud general, función física y 

función social del SF-36. Estos datos indican que estas pacientes presentan una disminución 

en las puntuaciones de calidad de vida en relación a las mujeres sanas de su mismo rango de 

edad. 

En resumen, la obesidad parece ser un factor más importante que la propia existencia del 

SOP en la disminución de la calidad de vida en estas pacientes, encontrando en nuestro 

estudio únicamente una disminución del rol emocional. Las pacientes con SOP, según 

estudios previos, podrían presentar alteraciones psicológicas y sexuales, que no son evaluadas 

con los test de calidad de vida más ampliamente utilizados y validados en la actualidad. 

 

3.3. Resistencia insulínica e inflamación  

 

En las últimas décadas, se ha planteado la posibilidad de la posible relación entre la 

aparición de resistencia insulínica y la existencia de un cierto grado de inflamación crónica.113 

Esta asociación se fundamenta tanto por la relación de diversas citoquinas con la patogenia de 

la resistencia insulínica, como por las acciones antiinflamatorias que ejerce la insulina en 

diversos órganos. En el SOP, la resistencia insulínica parece desempeñar un papel destacado 

en su aparición, por lo que el estudio de estos factores en estas pacientes resulta de especial 

interés. 

Como cabía esperar, en nuestros resultados apreciamos una menor sensibilidad a la 

insulina en las mujeres con SOP en relación al grupo control. Para su determinación 

empleamos métodos validados como el ISI-composite y el HOMA-IR.  El primer índice se 

obtiene a partir de la determinación de la glucosa e insulina basales y tras la realización de 

una sobrecarga oral de glucosa. Esta prueba presenta una buena correlación con el “clamp” 

euglucémico hiperinsulinémico, prueba considerada como el “patrón oro” para estimar la 

sensibilidad a la insulína.72 También observamos un aumento del HOMA-β en las mujeres 

con SOP, índice empleado para valorar la función de las células β pancreáticas. Este dato es 

concordante con estudios previos, e indica la existencia en estas pacientes de un 
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hiperinsulinismo compensador secundario a la resistencia insulínica.73 Es posible que esta 

situación de hiperinsulinismo mantenga los niveles de glucosa dentro de la normalidad en las 

fases iniciales del síndrome, presentando un mayor riesgo de alteraciones hidrocarbonadas en 

etapas posteriores. Por  otro lado, la exisencia de una mayor resistencia a la insulina en las 

mujeres con SOP es un dato ampliamente contrastado en diversos estudios, así como su papel 

en la etiopatogenia del síndrome.78 Así, la prevalencia de resistencia insulínica en estas 

pacientes ha sido estimada en el 64 % utilizando el HOMA-IR.73  

Aunque los mecanismos exactos por lo que estas pacientes presentan esta alteración no 

están aclarados, tanto factores genéticos, dietéticos, y en especial, la existencia de obesidad 

abdominal, podrían justificar su aparición. Aunque los méjores métodos para cuantificar la 

existencia de adiposidad visceral sean pruebas de imagen como la tomografía axial 

computerizada (TAC), resonancia magnética nuclear (RMN) y densitometría, las variables 

antropométricas como el ICC o el perímetro abdominal se emplean de forma rutinaria para su 

estimación al presentar una buena correlación con estos métodos.301 En nuestro estudio hemos 

encontrado un aumento del ICC en las mujeres con SOP muy próximo a la significación, lo 

que sugiere un aumento de la grasa visceral en estas pacientes. Además, esta tendencia al 

acúmulo de grasa visceral parece favorecerse por el hiperandrogenismo característico de este 

síndrome.74 Es conocido en modelos animales el hecho de que el exceso androgénico durante 

la vida fetal y la infancia conlleva el desarrollo de obesidad abdominal en la edad adulta,302,303 

y que el tratamiento con un fármaco antiandrógeno como la flutamida en mujeres con SOP 

produce una disminución de la grasa visceral.304 

En relación a la inflamación crónica, en nuestro estudio valoramos su existencia mediante 

la determinación plasmática de proteína C reactiva (PCR), haptoglobina, ferritina y leucocitos 

totales, marcadores relacionados con los procesos inflamatorios. 

La PCR es uno de los marcadores inflamatorios más estudiados, y su elevación se asocia 

con la aparición de eventos cardiovasculares.305 En nuestros resultados, observamos la 

ausencia de diferencias entre las cifras de PCR y haptoglobina en las mujeres obesas con SOP 

y en el grupo control. En los últimos años, varios trabajos han sido dirigidos a estudiar la 

posible existencia de inflamación crónica en las mujeres con este síndrome, existiendo 

resultados contradictorios. En un estudio inicial, se apreció la existencia de valores 

aumentados de PCR en mujeres con SOP en relación a un grupo control.155 Con posterioridad, 

un estudio realizado por Boulman y cols.306 obtuvo resultados similares. Sin embargo, estos 

estudios presentan algunos defectos en su diseño que influyen de forma determinante en su 

interpretación. En el primero de ellos no se analizaron las cifras de PCR en función de los 
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distintos grados de obesidad, dato significativo al encontrar una correlación entre la 

resistencia insulínica y el IMC, y no con la testosterona sérica. En el segundo, la elevación de 

la PCR se limitaba al subgrupo de mujeres obesas con SOP, siendo muy inferior el número de 

mujeres con el mismo grado de obesidad incluidas en el grupo control. Por el contrario, 

nuestros resultados son concordantes con otros estudios realizados con una metodología más 

rigurosa. De hecho, en el estudio realizado por Escobar y cols.,157 tampoco se apreciaron 

diferencias en las cifras de PCR entre las mujeres con o sin SOP, y se confirmó la existencia 

de una correlación entre sus niveles y la grado de obesidad. En otro estudio con una 

metodología similar al anterior, se obtuvieron los mismos resultados, concluyendo que el SOP 

no asocia de manera específica un mayor grado de inflamación crónica.307  

Además de la PCR, diversas citoquinas relacionadas con los procesos inflamatorios han 

sido valoradas en estas pacientes. En estos estudios, tanto los niveles de IL-6, TNF-α, 

receptor soluble tipo 2 del TNF-α (sTNFR2) e ICAM-1 han sido similares en relación al 

grupo control.157,307,308 Sin embargo, los niveles de otra citoquina como la IL-18 parecen 

encontrarse aumentados en las mujeres con SOP.161 Esta citoquina promueve la síntesis de 

TNF-α y de IL-6, y ha sido relacionada con la aparición de muerte de origen 

cardiovascular.160 Este hallazgo, junto a la existencia de genotipos de diversas citoquinas que 

se relacionan con la existencia de hiperandrogenismo,309-311 sugiere que la mayoría de los 

marcadores de inflamación analizados hasta el momento podrían no reflejar los mecanismos 

tisulares locales involucrados en la patogenia del SOP. 

Por otro lado, la haptoglobina es una proteína reactante de fase aguda, sintetizada 

fundamentalmente a nivel hepático y regulada por citoquinas como el TNF-α y la IL-6, que 

estimulan su secreción.312 Su principal función reside en evitar la pérdida de hierro y el daño 

renal producido en los procesos de hemólisis intravascular, evitando además la generación de 

radicales libres. Determinados fenotipos de la haptoglobina han sido relacionados con la 

aparición de complicaciones micro y macrovasculares en pacientes con diabetes mellitus, 

enfermedad caracterizada por la existencia de resistencia insulínica.313,314 Debido a la 

asociación de esta proteína con los procesos inflamatorios y al mayor riesgo de estrés 

oxidativo que parece existir en mujeres con SOP, nos propusimos valorar sus concentraciones 

en este grupo de pacientes. Sin embargo, nuestros resultados al igual que ocurría con los 

niveles de PCR, fueron similares en ambos grupos de pacientes. 

Otro marcador inflamatorio valorado en nuestro estudio es la ferritina. Esta proteína es 

considerada como un reactante de fase aguda y se emplea como marcador de los depósitos de 
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hierro en el organismo.  En los últimos años diversos trabajos han demostrado una relación 

entre el aumento de los depósitos de hierro y el desarrollo de resistencia insulínica, diabetes 

mellitus tipo 2 y el síndrome metabólico.315-317 Esta asociación se confirma también por 

estudios que han demostrado un aumento en la sensibilidad a la insulina tras la realización de 

flebotomías en pacientes diabéticos e incluso en personas sanas.318,319 Los mecanismos por los 

que el aumento de los depósitos de hierro favorecen la aparición de resistencia insulínica 

parecen relacionarse con la disminución de la extracción y del metabolismo de la insulina a 

nivel hepático,320 y por un descenso en la captación de glucosa en el tejido muscular.321  

En nuestro estudio hemos observado unas cifras de ferritina superiores en las pacientes 

con SOP en relación al grupo control. Este resultado es concordante con el obtenido en el 

estudio realizado por Escobar y cols.163 donde se apreció también un aumento de sus niveles 

en las mujeres con SOP con sobrepeso y obesidad. Se debe destacar que este aumento en sus 

cifras no puede ser atribuido a un mayor grado de inflamación crónica en nuestras pacientes, 

ya que los niveles de PCR y haptoglobina fueron similares en ambos grupos. En distintos 

estudios han sido valorados posibles mecanismos relacionados con el aumento de ferritina en 

las pacientes con SOP. La existencia de mutaciones en el gen de la hemocromatosis como 

responsable de esta alteración ha sido descartada de forma reciente.322 Por otro lado, Luque y 

cols.323 han demostrado como la elevación de la ferritina en mujeres con SOP se relaciona con 

la existencia de resistencia insulínica. En este trabajo, un grupo de mujeres con SOP 

recibieron tratamiento con metformina y anticonceptivos orales antiandrogénicos (ACOS). 

Las pacientes del primer grupo presentaron una disminución de las cifras de ferritina en 

relación a un aumento de la sensibilidad a la insulina, mientras que las mujeres tratadas con 

ACOS, a pesar de regularizar las menstruaciones no presentaron modificaciones en sus cifras. 

El mecanismo por el que la resistencia insulínica favorecería el aumento de los depósitos de 

hierro parece relacionarse con el estímulo que ejerce la insulina sobre la absorción de hierro 

en el intestino, al aumentar la actividad del factor-1 alfa inducible por hipoxia, y al disminuir 

la expresión hepática de hepcidina.324,325  

Por último, la cuantificación de los leucocitos totales podría también desempeñar un papel 

relevante como marcador de inflamación, habiéndo sido relacionados con una mayor morbi-

mortalidad asociada a la aparición de eventos cardiovasculares.326 

Aunque ha sido descrito un aumento del número de leucocitos totales en mujeres con 

SOP, que se correlaciona con la existencia de resistencia insulínica y que disminuye al 

emplear como tratamiento un fármaco sensibilizador a la insulina como la metformina,192,327, 

en nuestro estudio no hemos encontrado ninguna diferencia entre las cifras de leucocitos 
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totales entre las mujeres con SOP y el grupo control. Se debe señalar que nuestra conclusión 

es similar a la observada en otro estudio dirigido a valorar distintos marcadores de 

inflamación en estas mujeres,308 por lo que estudios posteriores deberán aclarar la utilidad 

clínica de su determinación en este grupo de pacientes. 

Como conclusión podemos afirmar que las mujeres con SOP presentan de forma 

característica una mayor resistencia insulínica, donde la existencia de una mayor obesidad 

abdominal desempeñaría un papel destacado. En nuestro estudio no hemos demostrado la 

existencia de un mayor grado de inflamación crónica, aunque este hecho no es descartable y 

podría deberse al empleo para su valoración de una serie de marcadores que no reflejen de 

forma precisa los mecanismos locales involucrados en este proceso. Sin embargo, las 

pacientes con SOP presentan unas cifras elevadas de ferritina indicando un aumento de los 

depósitos de hierro, que podrían favorecer la existencia de una mayor resistencia insulínica y 

un mayor riesgo de diabetes mellitus tipo 2. 
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4. CONSECUCIÓN DE LOS OBJETIVOS PLANTEADOS: OBJETIVO 3 
3) Valorar la influencia del grado de obesidad tanto en la aparición del síndrome del ovario 

poliquístico como en la aparicición de otras enfermedades metabólicas. 

 

4.1. Obesidad y síndrome del ovario poliquístico 

 

Como se ha detallado con anterioridad, la obesidad parece desempeñar un papel destacado 

en la etiopatogenia del SOP debido a su asociación con el desarrollo de resistencia insulínica e 

hiperinsulinismo. En nuestro estudio hemos demostrado que la prevalencia de este síndrome 

es 5 veces superior al descrito en mujeres con normopeso. Sin embargo, al analizar la 

prevalencia del SOP en función de los distintos grados de obesidad, de manera sorprendente, 

no hemos encontrado diferencias, observando una prevalencia similar en los distintos grupos.  

Este hallazgo sería consistente con el hecho de que aunque la obesidad puede desempeñar 

un papel etiopatogénico destacado en el SOP, la causa principal de su desarrollo consistiría en 

la existencia de un aumento en la secreción androgénica por parte de las células de la teca 

ovárica,18 probablemente en relación a una mayor susceptibilidad genética y potenciada por 

factores ambientales como la obesidad y la vida sedentaria. 

Independientemente de esta justificación, es posible que la ausencia del aumento esperado 

de pacientes con SOP en los grupos de mayor grado de obesidad sea debido a un sesgo 

inevitable del estudio. Por un lado, las pacientes incluidas en el estudio, en su mayor parte 

fueron derivadas a nuestro servicio desde consultas de atención primaria. El SOP es conocido 

por parte de la mayoría de las especialidades médicas como un síndrome definido por la 

existencia de obesidad, hirsutismo y alteraciones menstruales, y dado que las pacientes 

referidas por sospecha de hiperandrogenismo y obesidad no eran incluidas en el estudio, es 

posible que las cifras obtenidas en los subgrupos de mayor obesidad se encuentren 

infraestimadas. 

Por otro lado, parece razonable plantear la posibilidad de que las mujeres con sobrepeso y 

un grado menor de obesidad que además presenten síntomas de hiperandrogenismo como el 

hirsutismo o alteraciones menstruales, acudan en mayor grado a las consultas médicas para 

perder peso. De hecho, es conocido que la población obesa que solicita una valoración médica 

para perder peso presenta una menor calidad de vida que aquellos que no siguen un 

tratamiento específico,328 experimentando además  las mujeres con SOP un peor rol 

emocional derivado del hiperandrogenismo.295  
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Por último, se debe señalar que la exclusión del estudio de aquellas pacientes en 

tratamiento con anticonceptivos orales o fármacos sensibilizadores a la insulina sin 

confirmación previa al tratamiento mediante análisis hormonal de SOP, podría haber 

infraestimado también nuestros resultados. 

 

4.2. Obesidad y síndrome metabólico 

 

El síndrome metabólico se encuentra definido por la asociación en un mismo individuo de 

distintos factores de riesgo cardiovascular. Aunque desde su primera descripción hasta el 

momento actual, los factores que componían este síndrome han sido modificados en diversas 

ocasiones, la existencia de resistencia insulínica, alteraciones en el metabolismo 

hidrocarbonado, obesidad, HTA y alteraciones lipídicas constituyen sus componentes 

esenciales. Entre estos factores, la obesidad de predominio abdominal, debido a su asociación 

claramente establecida con patologías que conforman el síndrome metabólico, parece 

desempeñar un papel fundamental en su patogenia. 

Al contrario que el SOP, en nuestro estudio observamos como la prevalencia del síndrome 

metabólico se incrementa de forma llamativa a mayor grado de obesidad, alcanzando la 

mayor prevalencia en el subgrupo de pacientes con obesidad grado III. De esta forma, al 

aplicar los criterios diagnósticos del ATP-III,137 observamos una prevalencia del 8 % en las 

mujeres con sobrepeso, alcanzando casi el 50 % en las mujeres con obesidad grado III.  

Al realizar este análisis según la definición planteada en el último consenso de la IDF,138 

la prevalencia del síndrome metabólico es superior en los distintos grados de obesidad, 

alcanzando el 57 % en las mujeres con obesidad grado III, y duplicando sus cifras en las 

mujeres con sobrepeso. Estos resultados confirman la influencia de la obesidad y de la 

resistencia insulínica en la aparición del síndrome metabólico, siendo considerados como 

criterios diagnósticos fundamentales en la mayoría de los consensos.135,136 

De igual forma, al analizar de manera individual la prevalencia de los distintos 

componentes del síndrome metabólico, también apreciamos una relación directa de todos 

ellos, a excepción de la hipertrigliceridemia, en relación a los distintos grados de obesidad. La 

obesidad central, determinada por la existencia de un perímetro abdominal superior a 88 cm, 

resultó ser obviamente la alteración más frecuente, estando presente en el 100 % de las 

mujeres con obesidad mórbida. La disminución del HDL-colesterol fue el segundo criterio 

más observado, mientras que la aparición de glucemia alterada en ayunas resultó ser el 

hallazgo más inusual. Esta frecuencia en la presentación de los componentes del síndrome 
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metabólico es similar a la encontrada en el estudio epidemiológico NHANES III (Third 

National Health and Nutrition Examination Survey).139 

 La ausencia de diferencias significativas de las cifras de triglicéridos en función del grado 

de obesidad parece deberse a la infrecuente aparición de esta alteración en el grupo de 

mujeres con obesidad mórbida de nuestro estudio, aunque su asociación con la obesidad y la 

resistencia insulínica ha sido demostrada con anterioridad en diversos estudios.329 

Este resultado es sorprendente, y podría ser debido al número escaso de mujeres incluidas 

en el estudio con obesidad mórbida, ya que ninguna de estas pacientes se encontraba en 

tratamiento farmacológico con hipolipemiantes que pudieran alterar los niveles plasmáticos 

de triglicéridos. 

En relación a la población general, se debe destacar la elevada prevalencia del síndrome 

metabólico en las pacientes evaluadas. En la población española, el 10 % de las mujeres 

menores de 40 años presentan el síndrome metabólico,141 mientras que estas cifras oscilan 

entre el 6,7 % y el 15 % en las mujeres estadounidenses entre 20-40 años.139 Estas cifras 

puden variar en relación a la población sujeta a estudio, ya que se ha apreciado una 

prevalencia menor del síndrome metabólico en las mujeres de Estados Unidos en relación a 

las de la población española. Estas diferencias parecen relacionarse con la existencia de una 

mayor adiposidad visceral en estas últimas, confirmando de nuevo la importancia del tejido 

adiposo en la patogenia del síndrome metabólico.330  

Aunque los mecanismos fisiopatológicos por los que la obesidad central favorece la 

aparición de este síndrome permancen aún por aclarar, existen distintos factores 

favorecedores. Entre estos, el mayor flujo de ácidos grasos libres al hígado debido a una 

mayor actividad lipolítica de los adipocitos de la grasa visceral parece resultar el mayor 

determinante.331 Además, tanto la aparición de resistencia insulínica como la liberación de 

citoquinas, y un aumento de hormonas como la resistina o la disminución de adiponectina, 

actuarían como favorecedores para su desarrollo.332 

A partir de estos resultados, podemos concluir que la obesidad se relaciona de forma  

directa con la aparición del denominado síndrome metabólico y con sus componentes de 

forma individual, observándose una prevalencia netamente superior en las mujeres con 

obesidad a la observada en la población general. Ya que los pacientes con síndrome 

metabólico presentan en distintos estudios epidemiológicos un mayor riesgo de enfermedades 

cardiovasculares, sería recomendable instaurar un tratamiento precoz y agresivo en estas 

pacientes dirigido fundamentalmente a la pérdida ponderal y a las comorbilidades 

asociadas.333-335  
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4.3. Obesidad y factores de riesgo cardiovascular 

 

La existencia de alteraciones en el metabolismo lipídico es uno de los principales factores 

de riesgo cardiovascular asociado a la obesidad. Estas alteraciones no sólo se limitan al 

hallazgo de unas concentraciones elevadas en plasma, sino que también parecen  producirse 

en cuanto a sus propiedades y estructura. En nuestro estudio, hemos valorado diversos 

aspectos sobre las alteraciones lipídicas en las mujeres con obesidad. 

 En relación a la prevalencia de alteraciones lipídicas según los criterios del ATP-III, 

hallamos un aumento significativo en la prevalencia de la elevación del LDL-colesterol y en 

la disminución del HDL-colesterol, siendo ésta última la alteración más frecuente en las 

mujeres con obesidad grado III, afectando casi al 50 % de las mismas. Por el contrario no 

hallamos diferencias entre los distintos grados de obesidad en las cifras de colesterol total y la 

hipertrigliceridemia. En relación a estas últimas anomalías lipídicas, se observa un aumento 

de la prevalencia en las mujeres con obesidad grado II en relación a las pacientes con menores 

grados de obesidad, y la ausencia de significación estadística podría deberse al escaso número 

de pacientes que presentan estas alteraciones en el subgrupo de obesidad grado III.  La causa 

de este último resultado puede deberse al menor número de pacientes incluidas en el estudio 

con este grado de obesidad.  

El perfil lipídico característico de los pacientes con obesidad consiste en la existencia de 

hipertrigliceridemia con una disminución del HDL-colesterol, y un aumento del LDL-

colesterol que además presenta alteraciones en su composición, que conllevan un mayor poder 

aterogénico de estas partículas.336 Los mecanismos involucrados en la aparición de estas 

alteraciones incluyen fundamentalmente al aumento de AGLs y la resistencia insulínica. 

Como se mencionó con anterioridad, el mayor flujo hepático de AGLs a partir de una mayor 

liberación en pacientes obesos, así como por la disminución en la actividad de la LPL 

secundaria a la resistencia insulínica, conlleva un aumento de la síntesis de VLDL-colesterol. 

El intercambio de ésteres de colesterol por triglicéridos entre estas partículas y el LDL-

colesterol produciría un enriquecimiento en triglicéridos de éstas, que tras ser hidrolizadas se 

transforman en partículas densas y de menor tamaño.337 La hipertrigliceridemia se produciría 

por una disminución de su eliminación por la menor actividad de la LPL,221 mientras que el 

mayor contenido de triglicéridos del HDL-colesterol conllevaría un aumento de su 

catabolismo mediado por la LPH, produciéndose una disminución de estas liproteínas en el 

plasma.223 
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Al comparar en nuestro estudio el porcentaje de pacientes con alteraciones lipídicas en 

relación a la población sana española según los grados de obesidad, encontramos hallazgos 

similares, con un aumento de la prevalencia de elevación del LDL-colesterol y de la 

disminución del HDL-colesterol según aumenta el grado de obesidad. Así mismo se debe 

destacar la existencia de un porcentaje muy elevado de hipertrigliceridemia en las mujeres con 

obesidad grado II, que no se aprecia en las pacientes con obesidad mórbida, justificando de 

esta manera la ausencia de significación estadística. 

Por último, en cuanto a las concentraciones plasmáticas de lípidos en relación al grado de 

obesidad, las principales diferencias se observan en el subgrupo de mujeres con obesidad 

grado II. En estas pacientes, encontramos un aumento de las cifras de colesterol total y LDL-

colesterol en relación al resto de los subgrupos, un aumento de triglicéridos comparado con 

las mujeres con sobrepeso y obesidad grado I, y una disminución del HDL-colesterol en 

relación a las pacientes con sobrepeso. En el caso de las pacientes con obesidad grado III, la 

única alteración que presenta significación estadística es la disminución del HDL-colesterol 

en relación a los subgrupos con sobrepeso y obesidad grado I. Nuestros resultados son 

concordantes con las alteraciones lipídicas habitualmente descritas en pacientes con obesidad 

y síndrome metabólico,329 a excepción del perfil lipídico observado en las mujeres con 

obesidad grado III. En estas pacientes, los hallazgos resultan sorprendentes, ya que las cifras 

de colesterol total, LDL-colesterol y triglicéridos son similares a los obtenidos en las mujeres 

con menores grados de obesidad.  

La hipertensión arterial es otro de los factores de riesgo cardiovascular relacionados con la 

obesidad. En nuestro estudio, observamos que el 15 % de las pacientes presentaban 

hipertensión arterial, entre las cuales, únicamente el 8 % conocían el diagnóstico y estaban 

recibiendo tratamiento farmacológico apropiado. En España, hasta el momento actual, no se 

conocen datos epidemiológicos sobre la prevalencia de HTA en mujeres jóvenes como las 

incluidas en nuestro estudio, aunque se estima que el 44,6 % de las mujeres de la población 

española son hipertensas, alcanzando cifras del 22,7 % en las mujeres entre 35 y 44 años.338 

En Estados Unidos, la prevalencia de HTA en mujeres caucásicas entre 18 y 39 años alcanza 

un 3 % según los ultimos datos publicados.203 Estos datos, a pesar de que la prevalencia de 

HTA en EE.UU. parece ser inferior a la descrita en paises europeos,339 parecen confirmar el 

hecho de que la prevalencia de HTA en mujeres con sobrepeso u obesidad se encuentra 

aumentada. 

También hemos observado como la existencia de hipertensión se incrementaba en clara 

relación con el IMC, presentando la mayor prevalencia el subgrupo de pacientes con obesidad 
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mórbida. Estos hallazgos son consistentes con estudios epidemiológicos previos en donde se 

ha apreciado una correlación entre la HTA, el IMC y otros índices antropométricos de 

obesidad como el índice cintura-cadera.340 Además, en un estudio amplio realizado en 

población obesa a los que se le determinaba la presión arterial mediante MAPA, se observó 

que estos pacientes presentaban un aumento de la presión arterial sistólica y diastólica, una 

menor disminución de la presión arterial nocturna y un alto porcentaje de estos pacientes 

presentaban la denominada hipertensión arterial de “bata blanca”.341 

 Existen distintos posibles mecanismos fisiopatológicos que justifiquen la asociación entre 

obesidad e HTA. Entre los más destacados figuran la hiperinsulinemia, el aumento en la 

actividad del sistema renina-angiotensina, los ácidos grasos no esterificados, la leptina, y en 

especial, el aumento en la actividad del sistema nervioso simpático.342 

En relación a este último mecanismo fisiopatológico, en un estudio realizado en pacientes 

con SOP y controles se objetivó un aumento de la frecuencia cardiaca en el grupo de mujeres 

obesas, indicando de manera indirecta un aumento en la actividad del sistema nervioso 

simpático.152 

Al igual que sucedía al analizar a las mujeres con SOP y controles, se debe destacar la 

elevada prevalencia de prehipertensión arterial en nuestra muestra, alcanzando el 57 %  de las 

pacientes, y relacionándose de forma directa con el grado de obesidad. Como se detalló con 

anterioridad, la prehipertensión arterial parece relacionarse con un mayor riesgo de eventos 

cardiovasculares, especialmente en población obesa.211,212 

Como en las pacientes obesas suelen coexistir otros factores de riesgo cardiovascular 

como las alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado, resistencia insulínica y dislipemia, y 

en la mayoría de las pacientes evaluadas se desconocía la existencia de anomalías en la 

presión arterial, parece razonable plantear la necesidad de evaluar la existencia de esta 

alteración e incluso iniciar un tratamiento dietético a este respecto.343 Además, en nuestro 

estudio la determinación de la presión arterial se determinó con un esfigmomanómetro 

manual, siendo posible que de haber determinado la presión con MAPA hubiéramos 

encontrado resultados aún más llamativos. 

La aparición de alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado, en especial la diabetes 

mellitus, es probablemente el factor de riesgo cardiovascular que más se relaciona con la 

obesidad. De hecho, más del 80 % de los casos de diabetes tipo 2 son atribuibles a su 

existencia.344 

En nuestro estudio realizado en mujeres premenopaúsicas con sobrepeso u obesidad, 

observamos una tendencia a la significación en la aparición tanto de glucemia alterada en 
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ayunas como de intolerancia a los hidratos de carbono con el aumento del grado de obesidad. 

Así, en las pacientes con obesidad mórbida, el 17 % y el 30 % presentaban estas alteraciones, 

respectivamente. El diagnóstico de diabetes fue infrecuente, aunque el 75 % de los casos se 

apreciaron en los subgrupos de mujeres con obesidad grado II y III.  

La asociación entre el grado de obesidad y la aparición de diabetes, se encuentra 

claramente establecida en estudios epidemiológicos poblacionales. En España, la prevalencia 

de diabetes se estima en el 3 % en población con normopeso, alcanzando el 19 % en aquellas 

personas con obesidad mórbida.345 La ausencia de diferencias significativas en nuestro estudio 

es debida probablemente tanto al escaso número de mujeres incluidas en cada subgrupo de 

obesidad, como a la edad media de las participantes, ya que éste último es un factor que se 

correlaciona de forma directa con la aparición de anomalías en el metabolismo 

hidrocarbonado.199 

Sin embargo, a pesar del pequeño tamaño muestral, los resultados obtenidos en relación a 

la población general demuestran datos de relevancia. En nuestro estudio, el 4 % de las 

pacientes presentaban diabetes mellitus, cifras superiores a la estimación del 2,1 % en mujeres 

españolas entre 30 y 44 años, y del 1,6 % en mujeres entre 20 y 39 años de Estados 

Unidos.195,196 En cuanto a la intolerancia a los hidratos de carbono, la tendencia es similar, ya 

que el 12 % de las pacientes evaluadas presentaban este diagnóstico, cifras superiores al 4,8 % 

de la población española. Estos últimos datos resultan de especial interés, al confirmarse en 

estudios previos la clara asociación entre la existencia de intolerancia hidrocarbonada con el 

riesgo de padecer diabetes mellitus en el futuro.346  

Además, en un estudio prospectivo reciente en el que se valoraba la posible asociación 

entre la existencia de obesidad en edades medias de la vida y la aparición posterior de 

enfermedades cardiovasculares, se ha observado que aunque estos pacientes presenten unas 

tasas superiores de hospitalización y mortalidad, la mayor correlación obtenida fue con el 

riesgo de presentar diabetes en el futuro.347 

Por otro lado, aunque la prevalencia de factores de riesgo cardiovascular asociados a la 

obesidad como la hipertensión y la hipercolesterolemia parece haber disminuido debido al 

empleo de tratamientos farmacológicos y modificaciones en el estilo de vida, estos hallazgos 

no son observados en relación a su asociación con la diabetes.348  

Por todos estos motivos, se puede concluir que resulta imprescindible la intervención 

dirigida a la pérdida ponderal en mujeres jóvenes con sobrepeso u obesidad con la finalidad 

de la prevención de alteraciones en el metabolismo hidrocarbonado en edades posteriores. 
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4.4. Obesidad y calidad de vida  

 

La obesidad está experimentando un aumento en su prevalencia en los últimos años, y se 

prevee una futura tendencia al alza, por lo que es considerada como la epidemia del siglo 

XXI. Aunque los objetivos terapeúticos actuales estén encaminados especialmente a la 

pérdida ponderal para disminuir la aparición de las complicaciones metabólicas derivadas de 

su existencia, la posible disminución de la calidad de vida en estos pacientes suele pasar 

desapecibida. En nuestro estudio, nos propusimos valorar la calidad de vida en mujeres 

premenopaúsicas con sobrepeso u obesidad, y el posible deterioro en la calidad de vida según 

los distintos grados de obesidad. 

 La existencia de problemas sociales asociados a la obesidad, que pudieran predisponer a 

una disminución en la calidad de vida ya han sido descritos con anterioridad en esta 

población. La existencia de cierto rechazo social se ha observado incluso desde la infancia, 

habiéndose descrito una elevada incidencia de calificativos despectivos,349 así como una 

menor posibilidad de cursar estudios en instituciones de alto prestigio en EE.UU.350 Este 

rechazo social continúa posteriormente en la edad adulta, donde se ha observado la existencia 

de prejuicios en el ámbito laboral, como la percepción de la población sana de que las 

personas obesas presentan una peor cualificación para desarrollar su trabajo,351 así como unos 

menores ingresos económicos y tasas de matrimonio.352 Se debe destacar que la percepción 

negativa sobre esta población alcanza incluso a los propios profesionales de la salud.353 

Debido a estos motivos, numerosos estudios han sido dirigidos a evaluar la calidad de 

vida en población obesa. En nuestro estudio, empleando el cuestionario de calidad de vida 

NHP, hemos encontrado la existencia de un mayor dolor corporal en las mujeres con distintos 

grados de obesidad en relación a aquellas que presentaban sobrepeso. 

También hemos observado una disminución de la movilidad, pero este hallazgo se limita 

únicamente a las pacientes con obesidad grado III. El dolor corporal en este cuestionario hace 

referencia a la sensación subjetiva de malestar y sufrimiento experimentado en distintas partes 

del cuerpo, incluyendo el dolor de cabeza, espalda, muscular y articular.175 Este hallazgo es 

concordante con las complicaciones clínicas osteoarticulares descritas en los pacientes 

obesos.354 A su vez, se debe considerar como esperable el hecho de que las pacientes con un 

mayor IMC presenten una mayor dificultad a la hora de realizar movimientos habituales en la 

vida cotidiana.  

Por otro lado, según la valoración obtenida a través del cuestionario SF-36, la función 

física, es decir, la capacidad de realizar las actividades físicas diarias, desplazamiento y 
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cuidado personal, está disminuida en las mujeres con obesidad grado II y III en relación a las 

de sobrepeso, y la salud general únicamente en las mujeres con mayor grado de obesidad 

(grado III u obesidad mórbida). Como se puede apreciar, la disminución en la calidad de vida 

afecta fundamentalmente a las dimensiones que evalúan el componente físico y no en el 

emocional, hallazgo descrito con anterioridad  por otros autores.355-357  

Los primeros estudios dirigidos a valorar los efectos de la obesidad sobre la calidad de 

vida se iniciaron hace años en los primeros pacientes que fueron sometidos a distintas 

intervenciones quirúrgicas encaminadas a la pérdida de peso mediante by-pass gástrico o con 

técnicas restrictivas. En estos estudios, aspectos de la calidad de vida como el sexual, y las 

actividades físicas y sociales, mejoraban de forma significativa tras la pérdida de peso.358,359 

Estos hallazgos iniciales han sido confirmados posteriormente con la aparición de 

cuestionarios de salud más precisos y validos como los empleados en nuestro estudio. De esta 

forma, se ha obeservado una disminución de la calidad de vida previa a la cirugía en relación 

a la población general, con una normalización de la misma después de la disminución de 

peso.360-362 Aunque en la actualidad existen cuestionarios de salud específicos para evaluar la 

obesidad, todavía se encuentran en desarrollo y aún no han sido correctamente validados, por 

lo que no parece recomendable aconsejar su empleo en estudios poblacionales.363-365 

Esta disminución y mejoría posterior de la calidad de vida no sólamente ha sido 

confirmada en pacientes sometidos a tratamiento quirúrgico. En pacientes que han recibido 

tratamiento con dietas hipocalóricas obteniendo una moderada disminución ponderal, también 

se han apreciado mejorías en la función física, vitalidad y salud mental, valorado por el 

cuestionario SF-36.366 

En relación a nuestros resultados al comparar las puntuaciones de ambos cuestionarios 

con los de la población general española, apreciamos de forma significativa un mayor 

porcentaje de pacientes con peores puntuaciones en la dimensión movilidad en las mujeres 

con obesidad grado II y III, y de forma considerable tanto en la energía como en la puntuación 

total con el custionario NHP, así como una disminución de la salud general con el 

cuestionario SF-36. También con este último método de valoración se observan porcentajes 

muy elevados de puntuaciones anómalas en la función física, social y en la vitalidad, que 

empeoran según se incrementa el grado de obesidad.  

Los resultados obtenidos en el rol emocional merecen un comentario especial, dado que se 

aprecia un porcentaje muy elevado de puntuaciones anómalas en relación a la población 

general, pero sin observar una influencia por los distintos grados de obesidad. Este hallazgo es 

comprensible, porque como se comentó con anterioridad, el SOP parece afectar más a los 
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aspectos emocionales que a los físicos de la salud general, y la prevalencia del síndrome en 

nuestra muestra estudiada es similar en los distintos grados de obesidad. Diversos estudios 

han confirmado que la disminución del peso se acompaña de una mejoría de distintos aspectos 

físicos en relación a los emocionales.367,368 Es importante destacar que la disminución en la 

calidad de vida en las pacientes en relación a la población general podría encontrarse 

sobreestimada. El motivo reside en que diversos estudios han demostrado que los pacientes 

con obesidad que deciden recibir tratamiento médico para su patología, presentan una menor 

calidad de vida que aquellos que deciden no tratarse, e incluso una mayor prevalencia de 

trastornos de la conducta alimentaria.328 

Por tanto, se puede concluir que las pacientes obesas presentan una disminución en la 

calidad de vida en relación a mujeres sanas de la población general, y que este empeoramiento 

se agrava según se incrementa el grado de obesidad, afectando fundamentalmente a aspectos 

físicos y no emocionales de la calidad de vida. 

 

4.5. Resistencia insulínica e inflamación 

 

La obesidad es uno de los factores etiopatogénicos más claramente relacionados con la 

aparición de resistencia insulínica e hiperinsulinismo. Además, en los últimos años, con el 

conocimiento de que el tejido adiposo no sólo se encarga de almacenar energía, sino que es 

capaz de secretar diferentes productos biológicamente activos denominados adipoquinas, se 

ha planteado la posibilidad de que la obesidad asocie un cierto grado de inflamación crónica. 

El interés de la interacción entre la resistencia insulínica y la inflamación reside en que ambos 

se encuentran influenciados por las citoquinas liberadas en el tejido adiposo, y por su 

asociación con la aparición de enfermedades cardiovasculares.369 En nuestro estudio nos 

propusimos valorar tanto la sensibilidad insulínica como diversos parámetros relacionados 

con la inflamación crónica en relación al grado de obesidad de las pacientes. 

En cuanto a la resistencia insulínica, en nuestros resultados no conseguimos obtener 

diferencias estadísticamente significativas entre los distintos grados de obesidad, estimada 

mediante el ISI-composite, HOMA-IR y HOMA-β. Sin embargo, se debe señalar que se 

puede observar un aumento de la insulina basal y el HOMA-IR, así como un descenso del ISI-

composite y HOMA-β en los subgrupos con mayor IMC, así como un aumento de la glucemia 

basal, sugiriendo estos resultados una disminución de la sensibilidad insulínica y de la función 

de las células β pancreáticas a mayor grado de obesidad. Dado que la asociación entre la 
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obesidad y la resistencia insulínica está ampliamente contrastada,370,371 resulta lógico pensar 

que la ausencia de significación  se debe al limitado tamaño muestral de nuestro estudio y de 

la elevada prevalencia de SOP en las mujeres con sobrepeso, las cuales son anormalmente 

resistentes a la insulina. 

Los mecanismos por los que la obesidad, y en especial la de predominio abdominal, se 

asocia a la aparición de resistencia insulínica son numerosos, aunque no conocidos con 

exactitud. En primer lugar, la obesidad parece influir en el desarrollo de resistencia insulínica 

mediante el aumento de la liberación de AGLs, que alcanzado el hígado a través del sistema 

portal, inducen una disminución de la extracción hepática de glucosa, estimulando la síntesis 

de lipoproteínas y neoglucogénesis.82 

Además, las citoquinas liberadas por el tejido adiposo también desempeñan un papel 

destacado. Así, el TNF-α cuya expresión y secreción se encuentra aumentada en individuos 

obesos induce resistencia insulínica por distintos mecanismos.372,373 Entre ellos destacarían la 

fosforilación del receptor de insulina y del IRS-1 en tejido adiposo y muscular, el aumento de 

los niveles circulantes de AGLs, y la disminución de la secreción de adiponectina.83,374-376 Por 

su parte, otra citoquina como la IL-6, cuya síntesis se encuentra estimulada por el TNF-α, 

disminuye la liberación de insulina estimulada por glucosa y aumenta las concentraciones de 

AGLs.377,378 

Sin embargo, esta interacción entre la inflamación crónica y la resistencia insulínica se 

produce de manera bidireccional. De esta forma, la propia resistencia insulínica puede 

favorecer la existencia de un estado inflamatorio crónico. En los últimos años, han sido 

descritas diversas acciones antiinflamatorias que son mediadas por la insulina. Entre éstas 

destaca la supresión de factores de transcripción proinflamatorios como el factor nuclear-κB 

(NK-κB), Egr-1, y la proteína activadora-1 (AP-1), así como una disminución de los niveles 

de PCR, ICAM-1 y de la proteína quimiotáctica de monocitos-1 (MCP-1).379-381 Dado que la 

existencia de resistencia insulínica e inflamación se encuentran íntimamente ligadas, resulta 

interesante determinar las cifras de marcadores de inflamación crónica en función de los 

grados de obesidad, patología en las que estas alteraciones coexisten de forma frecuente. 

Como se aprecia en nuestros resultados, los niveles de 2 proteínas reactantes de fase aguda 

como la PCR y la haptoglobina presentan un comportamiento similar, encontrándose 

aumentados en los subgrupo de obesidad grado II y III, en relación a las mujeres con menor 

IMC.  
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La existencia de una elevación de los niveles de PCR en sujetos obesos ha sido descrita 

con anterioridad.382,383 La importancia de esta elevación reside en que su aumento ha sido 

asociado a un mayor riesgo cardiovascular, incluyendo la enfermedad coronaria, ictus, muerte 

súbita y la enfermedad vascular periférica.305,384,385 Estas asociaciones parecen relacionarse 

con sus acciones biológicas, al estimular la liberación de citoquinas por los monocitos, y 

favorecer la disfunción endotelial.386-388 

La haptoglobina por su parte, ha sido descrito como un marcador de adiposidad de forma 

reciente, y diversos estudios previos han observado un aumento de sus cifras plasmáticas en 

función de la obesidad.389,390 

Por otro lado, no apreciamos diferencias significativas en las cifras de ferritina y 

leucocitos totales en relación al grado de obesidad. El aumento de los niveles plasmáticos de 

ferritina parece relacionarse con la existencia de resistencia insulínica y obesidad visceral, 

encontrándose elevada en pacientes con síndrome metabólico, obesidad,315,391,392 y en otros 

estados que se asocian a la existencia de resistencia insulínica como la esteatosis hepática no 

alcohólica.393 Además se ha observado en estos pacientes como la realización de flebotomías 

aumenta la sensibilidad a la insulina.394 Es posible que en nuestros resultados al no apreciar 

diferencias en la resistencia insulínica entre los distintos grados de obesidad debido al 

pequeño tamaño muestral del estudio y de la interferencia de la elevada prevalencia de SOP 

en los grupos con menor peso, tampoco observemos el esperado aumento de la ferritina en 

grupos de mayor obesidad. 

En relación a los leucocitos totales, en estudios más amplios ha sido descrito un aumento 

de sus cifras en pacientes obesos, aunque dentro del rango de la normalidad.395,396 La relación 

entre la obesidad y el aumento de leucocitos totales parece deberse a la liberación por parte 

del tejido adiposo de diversas citoquinas, que actuarían inhibiendo la migración de los 

neutrófilos a la pared vascular, y estimulando la liberación de neutrófilos y la granulopoyesis 

por la médula ósea.397,398 Además, la leptina, cuyos niveles se encuentran aumentados en 

situaciones de obesidad, estimula la producción de colonias de granulocitos-macrófagos,399 

favoreciendo el aumento de leucocitos. 

En resumen, la obesidad parece asociarse a un estado de inflamación crónica como se 

demuestra al observar un aumento de sus marcadores en función del grado de la misma. Esta 

inflamación crónica induciría un mayor grado de resistencia insulínica, que a su vez, al 

disminuir las acciones antiinflamatorias mediadas por la insulina, conllevaría un mayor grado 

de inflamación crónica, con el consiguiente riesgo de desarrollar diversas alteraciones 

metabólicas asociadas a la obesidad y enfermedades cardiovasculares. 
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VI. CONCLUSIONES 

 
De nuestro estudio se derivan varias conclusiones, en especial en relación a aspectos 

epidemiológicos desconocidos hasta el momento: 

 

1) Las mujeres premenopáusicas con sobrepeso u obesidad, presentan una prevalencia del 

síndrome del ovario poliquístico del 28 % (IC, 20-37 %) muy superior en relación a las 

mujeres con normopeso, por lo que se debería recomendar la realización de un despistaje 

habitual de este síndrome en este grupo de pacientes.  

 

2) Las pacientes con síndrome del ovario poliquístico incluidas en el estudio presentan un 

aumento de la prevalencia de síndrome metabólico, intolerancia hidrocarbonada, 

prehipertensión y dislipemia en relación a la población general y, aunque en relación a las 

mujeres obesas únicamente difieren al presentar un aumento de hipertrigliceridemia, estas 

alteraciones metabólicas se manifiestan a edades más precoces.  

 

3) El aumento de resistencia insulínica característico de las pacientes con síndrome del 

ovario poliquístico no parece relacionarse con la existencia de diferencias en la ingesta de 

macro o micronutrientes ni con la actividad física diaria. Las mujeres obesas sin síndrome del 

ovario poliquístico presentan un mayor consumo de cafeína diario, que aunque podría influir 

en una mayor sensibilidad a la insulina, no justificaría por sí misma las diferencias observadas 

entre ambos grupos. 

  

4) Las mujeres obesas con síndrome del ovario poliquístico presentan una menor calidad 

de vida en relación a la población general, aunque únicamente difieren con las mujeres obesas 

en la existencia de un peor rol emocional, sugiriendo que el propio exceso ponderal es el 

responsable de la mayoría de las diferencias apreciadas respecto a la población general. 

 

5) La obesidad, y no el síndrome del ovario poliquístico, parece asociarse a un estado de 

inflamación crónica, como se demuestra por el aumento de marcadores inflamatorios como la 

proteína C reactiva y la haptoglobina cuyos niveles se relacionan de forma directa con el 

grado de obesidad. La existencia de una mayor elevación de ferritina plasmática en mujeres 



SÍNDROME DEL OVARIO POLIQUÍSTICO Y OBESIDAD____________________________________________________________ 

- 168 - 
 

 

con síndrome del ovario poliquístico se podría correlacionar con el mayor grado de resistencia 

insulínica observado en estas pacientes. 

 

6) En aumento del grado de obesidad no asocia un incremento de la prevalencia del 

síndrome del ovario poliquístico a diferencia de otros factores de riesgo cardiovascular, 

sugiriendo que la obesidad podría desempeñar un papel importante en la aparición de este 

síndrome, aunque no sería su principal factor etiopatogénico. 
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VIII. APÉNDICES 
 

APÉNDICE 1. Percentiles de las concentraciones de lípidos en la población española 

Percentiles de la concentración de colesterol total de la población española, por sexo y 

grupos de edad (valores en mg/dL). 

 Percentil 
5 

Percentil 
10 

Percentil 
25 

Percentil 
50 

Percentil 
75 

Percentil 
90 

Percentil 
95 

 
Mujeres (años)  

5-12 
13-19 
20-29 
30-39 
40-49 
50-59 
 

 
 

122 
122 
127 
139 
146 
168 

 
 

136 
128 
137 
151 
161 
181 

 
 

150 
143 
154 
169 
181 
204 

 
 

171 
161 
174 
186 
202 
230 

 
 

190 
181 
201 
211 
231 
259 

 
 

209 
204 
226 
234 
259 
284 

 
 

219 
228 
248 
249 
271 
304 

 
Varones ( años) 

5-12 
13-19 
20-29 
30-39 
40-49 
50-59 
 

 
 

126 
116 
131 
144 
159 
158 

 
 

134 
124 
140 
157 
172 
171 

 
 

153 
136 
158 
178 
192 
190 

 
 

172 
152 
181 
211 
217 
221 

 
 

188 
170 
209 
239 
243 
248 

 
 

209 
185 
237 
264 
268 
274 

 
 

222 
197 
250 
293 
283 
286 

Total 130 140 160.5 186 218 250 268 
 

Percentiles de la concentración de triglicéridos totales de la población española, por sexo 

y grupos de edad (valores en mg/dL). 

 Percentil 
5 

Percentil 
10 

Percentil 
25 

Percentil 
50 

Percentil 
75 

Percentil 
90 

Percentil 
95 

 
Mujeres (años)  

5-12 
13-19 
20-29 
30-39 
40-49 
50-59 
 

 
 

37 
39 
39 
41 
46 
54 

 

 
 

41 
44 
45 
47 
53 
60 

 
 

52 
54 
55 
58 
65 
74 

 
 

66 
67 
71 
75 
85 
100 

 
 

85 
87 
95 
101 
114 
142 

 
 

109 
106 
131 
139 
161 
199 

 
 

134 
118 
163 
173 
202 
241 

 
Varones ( años) 

5-12 
13-19 
20-29 
30-39 
40-49 
50-59 
 

 
 

33 
36 
46 
56 
59 
58 

 
 

40 
40 
52 
68 
71 
64 

 
 

47 
52 
67 
85 
93 
84 

 
 

60 
71 
95 
127 
133 
117 

 
 

76 
94 
140 
174 
190 
174 

 

 
 

100 
121 
201 
290 
279 
263 

 

 
 

122 
147 
249 
400 
338 
336 

Total 41 47 61 82 120 178 236 
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Percentiles de la concentración de LDL (cLDL, estimado por fórmula de Friedewald) de 

la población española, por sexo y grupos de edad (valores en mg/dL). 

 Percentil 
5 

Percentil 
10 

Percentil 
25 

Percentil 
50 

Percentil 
75 

Percentil 
90 

Percentil 
95 

 
Mujeres (años)  

5-12 
13-19 
20-29 
30-39 
40-49 
50-59 
 

 
 

55 
54 
62 
69 
76 
78 

 
 

66 
62 
71 
83 
91 
92 

 
 

80 
72 
89 

104 
112 
116 

 
 

96 
85 
110 
129 
137 
142 

 
 

112 
101 
135 
159 
162 
165 

 
 

129 
116 
160 
182 
183 
188 

 
 

140 
128 
171 
198 
200 
201 

 
Varones ( años) 

5-12 
13-19 
20-29 
30-39 
40-49 
50-59 
 

 
 

51 
52 
59 
68 
74 
91 

 
 

65 
60 
68 
80 
85 

101 

 
 

81 
74 
82 
95 

103 
127 

 
 

97 
90 
100 
112 
124 
146 

 
 

115 
106 
122 
133 
151 
172 

 
 

133 
127 
146 
154 
176 
200 

 
 

145 
143 
163 
166 
191 
211 

Total 62 71 89 112 142 170 187 
 

 

Percentiles de la concentración de HDL (cHDL) de la población española, por sexo y 

grupos de edad (valores en mg/dL). 

 Percentil 
5 

Percentil 
10 

Percentil 
25 

Percentil 
50 

Percentil 
75 

Percentil 
90 

Percentil 
95 

 
Mujeres (años)  

5-12 
13-19 
20-29 
30-39 
40-49 
50-59 
 

 
 

39 
40 
38 
38 
39 
40 

 
 

43 
43 
42 
42 
43 
44 

 
 

49 
49 

48.5 
49 
49 
50 

 
 

58 
57 
57 
58 
57 
59 

 
 

67 
65 
66 
67 
69 
69 

 
 

76 
72 
77 
75 
80 
80 

 
 

81 
78 
82 
81 
85 
84 

 
Varones ( años) 

5-12 
13-19 
20-29 
30-39 
40-49 
50-59 
 

 
 

40 
35 
33 
32 
31 
31 

 

 
 

44 
37 
36 
34 
33 
35 

 
 

53 
43 
41 
39 
39 
41 

 
 

61 
50 
48 
46 
46 
50 

 
 

70 
58 
56 
54 
56 
60 

 
 

79 
64 
64 
64 
65 
70 

 
 

83 
69 
70 
70 
70 
78 

Total 35 39 45 54 64 73 80 
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APÉNDICE 2: Cuestionario de alimentación 
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APÉNDICE 3: Cuestionario de Salud SF-36 
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APÉNDICE 4: Perfil de Salud de Nottingham 
 
 
 
 

 
 

Siempre estoy fatigado 
 

Tengo dolor por las noches 
 

Las cosas me deprimen 
 
 

Tengo un dolor insoportable 
 

Tomo pastillas para dormir 
 

He olvidado qué es pasarlo bien 
 
 

Tengo los nervios de punta 
 

Tengo dolor al cambiar de postura 
 

Me encuentro solo 
 
 

Sólo puedo andar por dentro de casa 
 

Me cuesta agacharme 
 

Todo me cuesta un esfuerzo 
 
 

Me despierto antes de hora 
 

Soy totalmente incapaz de andar 
 

Ultimamente me resulta difícil contactar con la gente 
 

 
Los días se me hacen interminables 

 
Me cuesta subir y bajar escaleras 

 
Me cuesta coger las cosas 

 
 

Tengo dolor al andar 
 

Ultimamente me enfado con facilidad 
 

Creo que soy una carga para los demás 
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Me paso la mayor parte de la noche despierto/a 
 

Siento que estoy perdiendo el control de mi mismo/a 
 

Tengo dolor cuando estoy de pie 
 
 

Me cuesta vestirme 
 

Enseguida me quedo sin fuerzas 
 

Me cuesta estar de pie mucho rato (por ejemplo, haciendo cola) 
 
 

Tengo dolor constantemente 
 

Me cuesta mucho dormirme 
 

Creo que no tengo a nadie en quien confiar 
 
 

Las preocupaciones me desvelan por la noche 
 

Creo que no vale la pena vivir 
 

Duermo mal por las noches 
 
 

Me cuesta llevarme bien con la gente 
 

Necesito ayuda para caminar fuera de casa (bastón, muletas o alguien que ayude) 
 

Tengo dolor al subir y bajar escaleras 
 
 

Me despierto desanimado/a 
 

Tengo dolor cuando estoy sentado/a 
 

 

 

 

 

 

 



                                                                                                                           FRANCISCO ÁLVAREZ BLASCO – TESIS DOCTORAL 

- 221 - 
 

APÉNDICE 5: Percentiles de las puntuaciones de la versión española del Cuestionario 

de Salud SF-36, según la edad. Mujeres. 

 
 18-24 25-34 35-44 45-54 55-64 65-74 > 75 
 
Función 
física 

 
Percentil 5 
Percentil 25 
Percentil 50 
Percentil 75 
Media (DE) 

 
80 
95 

100 
100 

95,9 (12,4) 

 
75 
95 

100 
100 

95,3 (11,9) 

 
55 
90 

100 
100 

91,3 (16,4) 
 

 
40 
80 
95 

100 
84,7 (20,2) 

 
22.6 
55 
80 
95 

73,0 (25,0) 

 
10 
40 
65 
85 

61,3 (27,3) 

 
0 
20 
50 
65 

45,2 (28,6) 

 
Rol  
físico 

 
Percentil 5 
Percentil 25 
Percentil 50 
Percentil 75 
Media (DE) 
 

 
0 

100 
100 
100 

91,7 (25,2) 

 
0 

100 
100 
100 

89,3 (29,1) 

 
0 

100 
100 
100 

85,5 (33,6) 

 
0 

100 
100 
100 

80,0 (37,5) 

 
0 
50 

100 
100 

74,9 (40,3) 

 
0 
0 

100 
100 

63,2 (45,0) 

 
0 
0 

94.8 
100 

55,8 (47,3) 

 
Dolor 
corporal 

 
Percentil 5 
Percentil 25 
Percentil 50 
Percentil 75 
Media (DE) 
 

 
41 
72 

100 
100 

84,9 (22,0) 

 
31 
72 

100 
100 

84,1 (24,2) 

 
22 
62 

100 
100 

80,4 (26,2) 

 
12 
52 
84 

100 
73,5 (30,5) 

 
12 
42 
72 

100 
66,7 (30,8) 

 
10 
41 
61 

100 
59,0 (37,7) 

 
0 
31 
62 

100 
60,1 (33,6) 

 
Salud 
general 

 
Percentil 5 
Percentil 25 
Percentil 50 
Percentil 75 
Media (DE) 
 

 
42 
67 
80 
92 

76,6 (17,2) 

 
42 
67 
77 
87 

76,4 (16,3) 

 
35 
62 
77 
87 

72,4 (18,4) 

 
20 
55 

70.9 
82 

66,0 (22,3) 

 
20 
44 
62 
75 

58,8 (22,0) 

 
10 
30 
45 
67 

48,6 (22,9) 

 
13.3 
30 
47 
70 

49,7 (23,8) 

 
Vitalidad 

 
Percentil 5 
Percentil 25 
Percentil 50 
Percentil 75 
Media (DE) 
 

 
35 
60 
70 
85 

70,4 (19,1) 

 
35 
60 
70 
85 

70,0 (18,8) 

 
25 
55 
70 
85 

68,1 (21,4) 

 
20 
50 
70 
80 

64,9 (22,4) 

 
20 
45 
60 
80 

58,8 (23,1) 

 
10 
40 
50 
70 

53,1 (22,8) 

 
10 
30 
50 
70 

50,0 (24,3) 

 
Función  
social 

 
Percentil 5 
Percentil 25 
Percentil 50 
Percentil 75 
Media (DE) 
 

 
62.5 
100 
100 
100 

92,6 (15,8) 

 
50 

100 
100 
100 

93,1 (16,2) 

 
50 

87.5 
100 
100 

91,6 (17,7) 

 
25 

87.5 
100 
100 

88,9 (21,7) 

 
25 
75 

100 
100 

86,1 (23,1) 

 
25 

62.5 
92.4 
100 

79,1 (26,6) 

 
12.5 
62.5 
87.5 
100 

76,3 (28,4) 

 
Rol 
emocional 

 
Percentil 5 
Percentil 25 
Percentil 50 
Percentil 75 
Media (DE) 
 

 
0 

100 
100 
100 

89,5 (27,9) 

 
0 

100 
100 
100 

90,7 (26,9) 

 
0 

100 
100 
100 

88,5 (29,9) 

 
0 

100 
100 
100 

85,8 (32,2) 

 
0 

100 
100 
100 

80,3 (37,8) 

 
0 

33.3 
100 
100 

73,2 (42,4) 

 
0 

66.7 
100 
100 

75,6 (42,2) 

 
Salud  
mental 

 
Percentil 5 
Percentil 25 
Percentil 50 
Percentil 75 
Media (DE) 
 

 
40 
60 
76 
88 

73,2 (19,3) 

 
40 

63.2 
76 
88 

74,4 (18,7) 

 
32 
60 
76 
88 

72,8 (20,2) 

 
28 
56 
76 
88 

70,1 (21,4) 

 
24 
52 
68 
84 

65,1 (21,9) 

 
24 
48 
68 
80 

63.5 (21.7) 

 
29.9 
52 
68 
84 

66,8 (21,8) 

 
DE: desviación estándar 
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APÉNDICE 6. Percentiles de las puntuaciones para cada dimensión de la versión española del NHP por 

grupos de edad en la población general de Mujeres de 41 años o más de Barcelona. 

 < 49 49-59 59-69 > 69 
 
Energía 

Percentil 10 
Percentil 20 
Percentil 30 
Percentil 40 
Percentil 50 
Percentil 60 
Percentil 70 
Percentil 80 
Percentil 90 
Percentil 95 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

33,3 
33,3 
93,3 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

33,3 
66,7 
100,0 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

33,3 
33,3 
66,7 
100,0 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

33,3 
33,3 
33,3 
66,7 
100,0 

 
Dolor 

Percentil 10 
Percentil 20 
Percentil 30 
Percentil 40 
Percentil 50 
Percentil 60 
Percentil 70 
Percentil 80 
Percentil 90 
Percentil 95 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

12,5 
25,0 
37,5 
50,0 
75,0 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

12,5 
12,5 
25,0 
47,5 
75,0 
87,5 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

12,5 
12,5 
25,0 
50,0 
75,0 
87,5 

0,0 
0,0 
0,0 

12,5 
12,5 
25,0 
40,0 
50,0 
75,0 
87,5 

 
Reacciones 
Emocionales 

Percentil 10 
Percentil 20 
Percentil 30 
Percentil 40 
Percentil 50 
Percentil 60 
Percentil 70 
Percentil 80 
Percentil 90 
Percentil 95 

0,0 
0,0 

11,1 
11,1 
22,2 
22,2 
33,3 
44,4 
55,5 
66,7 

0,0 
0,0 

11,1 
11,1 
22,2 
22,2 
33,3 
44,4 
66,7 
68,3 

0,0 
0,0 

11,1 
11,1 
22,2 
22,2 
33,3 
44,4 
55,6 
66,7 

0,0 
0,0 

11,1 
11,1 
22,2 
22,2 
44,4 
55,6 
66,7 
88,9 

 
Sueño 

Percentil 10 
Percentil 20 
Percentil 30 
Percentil 40 
Percentil 50 
Percentil 60 
Percentil 70 
Percentil 80 
Percentil 90 
Percentil 95 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

20,0 
20,0 
40,0 
60,0 
80,0 

0,0 
0,0 
0,0 

16,6 
20,0 
20,0 
40,0 
60,0 
80,0 
80,0 

0,0 
0,0 
0,0 

20,0 
20,0 
40,0 
40,0 
80,0 
80,0 
100,0 

0,0 
0,0 
0,0 

20,0 
20,0 
40,0 
60,0 
80,0 
100,0 
100,0 

 
Aislamiento Social 

Percentil 10 
Percentil 20 
Percentil 30 
Percentil 40 
Percentil 50 
Percentil 60 
Percentil 70 
Percentil 80 
Percentil 90 
Percentil 95 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

20,0 
40,0 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

20,0 
20,0 
40,0 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

20,0 
24,0 
40,0 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

20,0 
20,0 
20,0 
40,0 
60,0 

 
Movilidad 

Percentil 10 
Percentil 20 
Percentil 30 
Percentil 40 
Percentil 50 
Percentil 60 
Percentil 70 
Percentil 80 
Percentil 90 
Percentil 95 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

12,5 
12,5 
25,0 
37,5 
50,0 

0,0 
0,0 
0,0 
0,0 

12,5 
12,5 
25,0 
25,0 
37,5 
62,5 

0,0 
0,0 
0,0 

12,5 
12,5 
25,0 
37,5 
37,5 
50,0 
62,5 

0,0 
0,0 

12,5 
25,0 
25,0 
37,5 
37,5 
50,0 
65,0 
87,5 

 
Total 

Percentil 10 
Percentil 20 
Percentil 30 
Percentil 40 
Percentil 50 
Percentil 60 
Percentil 70 
Percentil 80 
Percentil 90 
Percentil 95 

0,0 
2,0 
3,9 
7,3 
8,9 

12,1 
17,4 
24,9 
38,1 
50,2 

0,0 
2,1 
5,2 
9,1 

13,5 
17,6 
21,8 
31,7 
47,5 
62,2 

1,8 
3,7 
6,2 
8,5 

13,5 
19,3 
27,0 
36,7 
50,0 
59,9 

3,3 
7,6 

11,3 
17,1 
23,7 
30,2 
36,6 
48,9 
60,5 
70,0 



 

 
 

 
APÉNDICE 7: Requerimientos diarios recomendados de minerales, oligoelementos y vitaminas. 
 
 
Requerimientos diarios recomendados de minerales y oligoelmentos. 
 
 
 

Calcio 
(mg/d) 

 

Fósforo 
(mg/d) 

Magnesio 
(mg/d) 

Sodio 
(mg/d) 

 

Potasio 
(mg/d) 

Cloro 
(mg/d) 

Hierro 
(mg/d) 

Yodo 
(μg/d) 

Zinc 
(mg/d) 

Selenio 
(μg/d) 

Fluor 
(mg/d) 

Varones 1000 800 350 1100-3000 2000 700 10 150 15 70 3.5 
Mujeres 1000 800 280 1100-3000 2000 700 15 150 12 55 3 
 
 
 
 
 
 
 
Requerimientos diarios recomendados de vitaminas.  
 
 Vitamina 

A (μg/d) 
Vitamina 
D (μg/d) 

Vitamina 
E (mg/d) 

Vitamina 
K (μg/d) 

Tiamina 
(mg/d) 

Riboflavina 
(mg/d) 

Niacina 
(mg/d) 

Piridoxina 
(mg/d) 

Vitamina 
B12 

(μg/d) 

Folato 
(μg/d) 

Vitamina 
C (mg/d) 

Varones 1000 5 10 80 1.5 1.7 20 2 2 200 60 
Mujeres 800 5 8 65 1.1 1.3 15 1.6 2 180 60 
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