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DEFINICIONES.

SOPQ: Trastorno endocrino complejo.
¢ Incidencia: 5 a 10% de las mujeres en edad reproductiva.

¢ Caracteristicas: Oligo o amenorrea, hiperandrogenismo, alteraciones
niveles gonadotrofinas, obesidad, resistencia a la insulina, diabetes tipo Il,
hirsutismo, acné, alopecia.

** Primera causa de infertilidad anovulatoria.

% Complicaciones obstétricas: PRE, RCIU, pretérminos, mayor indice de
cesareas, mayor incidencia de estados hipertensivos del embarazo.

“ Recién nacidos: Bajo peso, macrosomia, pretérminos, mayor tasa de
ingresos a UCI.

*» Portadoras de factores de riesgo vascular desde adolescencia:
obesidad, resistencia insulina, diabetes, asociacidon con trombofilias.
Tratamientos hormonales.



SOPQ & PRE.

¢ Incidencia de SOPQ en las mujeres con PRE 10-82%.

% 70.7% de las mujeres con SOPQ con PRE tienen trombofilias,
versus un 47,8% de las mujeres con PRE sin SOPQ.

% Mecanismos final comun: Insuficiencia vascular placentaria.

% Causas??? Hipotesis:

+» Factor V Leiden, asociado a Aumento Resistencia a Proteina C
Activada.

s Déficit de Proteinas Cy S.

¢ Hiperhomocisteinemia por doble mecanismo: Resistencia a la
Insulina, mutaciones MTHFR.

 Hipofibrindlisis por mutacion del PAI 1.



¢, Como actuan los diferentes factores?

Factor V Leiden:

*+El Factor V normal tiene una doble funcion: procoagulante al acelerar
la conversion de protrombina en trombina y luego como anticoagulante
al limitar junto a la proteina C activada la actividad del FVilla.

“»El Factor V de Leiden mantiene su funcion procoagulante pero
pierde la funcion sobre el FVllia.

ssForma homocigota tiene una incidencia en europeos de 5 a 9%.

ssForma homocigota multiplica el riesgo de TV x 25 veces, la
heterocigota x 5 a 10 veces.



¢, Como actuan los diferentes factores?

Factor V Leiden:

“*Baja incidencia de trombosis en el embarazo, se relacionaria con
pérdidas en 2°y 3° trimestre.

*sDiscutida su asociacion con preeclampsia, DPPNI y RCIU.
En SOPQ:

*+En el estudio de Glueck y cols en SOPQ + PRE hallaron Factor V
Leiden en 17% vs 2% en mujeres con PRE sin SOPQ, (Test de Fisher
p [PF] = 0.016).

**En el estudio Kazeeroni y cols. Mayor prevalencia de Factor V de
Leiden en grupo SOPQ + PRE comparado con el grupo sin SOPQ con
PRE, (p = 0,001).
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MTHFR e Hiperhomocisteinemia.

“*MTHFR es enzima participante en el metabolismo del 4cido
folico.

“+*MTHFR heterocigota incidencia 22 a 44% en poblacion europea y
homocigota 10 a 16%.

ssVarias mutaciones se relacionan con la hiperhomocisteinemia.

“sLa mutacion MTHFR aumenta el riesgo de TV en los pacientes
con hiperhomocisteinemia.

“sLa hiperhomocisteinemia también se observa en deficiencias de
folato de otras causas y en la resistencia a la insulina.

ssLa hiperhomocisteinemia se relaciona con abortos.

“*No se encontrd asociacion con preeclampsia, DPPNI, ni RCIU.



MTHFR e Hiperhomocisteinemia.
En SOPQ:

“*En el estudio Kazeeroni y cols. En Hiperhomocisteinemia
diferencia a favor del grupo con SOPQ + PRE frente al grupo sin
SOPQ (p =0,036)

**En el trabajo de Glueck: Las mujeres con SOPQ presentan un
ODD-RATIO 1.2 veces mayor de portar la mutacion del gen
MTHFR, comparadas con las que no tienen SOPQ.
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Déficit Proteina S.

ssLa Proteina S es un factor vitamina K dependiente.

+*Su fraccion libre es un cofactor de la Proteina C en la inactivacion
de los Fvay FVllla.

“*Baja incidencia en la poblacion general.
ssAsociacion con pérdidas de embarazo > 22 semanas.
ssAsociacion con preeclampsia-eclampsia y RCIU.

En SOPQ:

“*Moini y cols: Tendencia a mayor prevalencia de déficit de Proteina S
en el grupo con SOPQ en comparacion con el grupo de control
(23,9% frente a 13%, p = 0,05).

Moini Ay cols. Association of thrombophilia and polycystic ovarian sindrome



Déficit Proteina C.

“sLa Proteina C es un anticoagulante, vitamina K dependiente que es
activado por la trombina generando la proteina C activada (APC).

+APC es responsable de la degradacion del Factor Va y el Factor Vllla.
*»El déficit de PC aumenta entre 2—8% el riesgo de TV durante el
embarazo y entre un 10-20% en el puerperio.

“+Su baja incidencia limita los estudios.

ssEstaria relacionada con pérdidas de embarazo.

“*Mayor evidencia de asociacion con preeclampsia y eclampsia.

En SOPQ:

**Moini y cols hallaron Déficit de Proteina C en el grupo SOPQ 21,7% vs.
10,9%, p = 0,04 en las mujeres sin SOPQ. Plantean necesidad de mas
estudios.
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PAI 1.

**El Inhibidor del Activador del Plasmindgeno -1 (PAI-1) es un inhibidor
del activador tisular del plasmindégeno y de la urokinasa e inhibe la
fibrindlisis.

“*Hay 2 polimorfismos principales: 4G/5G sin actividad protrombatica y el
4G/4G con actividad protrombaotica.

“*El polimorfismo 4G/4G, proteina PAI Fx 1 se asocia a pérdidas de
embarazo en 2°y 3° trimestre.

**No se asociaria a EHE, resultados controvertidos en RCIU.

“*El PAI-Fx se eleva en paralelo a la elevacion de la Insulina y desciende
junto con la Insulina por accion de la Metformina.



PAI 1.
En SOPQ:

“*En el estudio Kazeeroni y cols. Encontraron diferencia entre grupo
SOPQ + PRE y sin SOPQ con PRE en PAI-Fx p = 0,008

“*En el estudio de Glueck y cols para la mutacion 4G/4G del PAI-1,
encontraron 46% en SOPQ + PRE vs. 24% en PRE sin SOPQ. Chi-
cuadrado 4,63, p =0.031.

“*En el trabajo de Tsanadis sefialan: El SOPQ se asocia con elevacion
del PAI-1 inducida por Insulina.
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Fig. 6 Insulin resistance is the link between PCOS and metabolic syndrome
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% SOPQ patologia frecuente.
% Compromiso endocrino metabolico extenso.
¢ Perspectivas reproductivas comprometidas.

* El abordaje temprano del Sindrome con control hiperinsulinemia e
hiperhomocisteinemia mejoraria calidad ovocitaria.

% Controversias en el estudio de las pacientes en busqueda de
trombofilia.



Muchas gracias.



