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Breve descripción del síndrome de ovario 
poliquístico

En el año 1721 se conoció en Italia una 
comunicación de Vallisneri en la que describía una 
paciente moderadamente obesa, estéril, con ovarios 
grandes, blanquecinos y brillantes, que parecían 
huevos de paloma.  Chereau en Francia en 1884 
encontró durante una laparotomía unos ovarios que 
llamó “testículos femeninos”.  Pero no fue sino hasta 
1935 cuando Irving Stein y Michael Leventhal (1) 
publicaron la coexistencia de amenorrea y ovarios 
muy aumentados de volumen con múltiples quistes 
foliculares en 7 mujeres con hirsutismo y menos 
consistentemente escaso desarrollo mamario y 
obesidad, lo que Joe Meigs (2) llamaría en 1949 
“síndrome de Stein-Leventhal”, pero que se ha 
generalizado como síndrome de ovario poliquístico 
(SOP).

Los datos clínicos, de laboratorio e imágenes, 
importantes para el diagnóstico, no han podido 
constituir un verdadero consenso sobre esta patología.  
En 1990 se establecieron como diagnósticos aquellas 
pacientes que presentaran anovulación crónica y 
evidencia clínica o bioquímica de hiperandrogenismo, 
excluyendo otras etiologías.  En el año 2003, revisados 
los conceptos, se concluyó que el diagnóstico 
se establecía en pacientes con oligoovulación o 
anovulación, signos clínicos o bioquímicos de 
hiperandrogenismo, ovarios de aspecto poliquísticos, 
excluyendo hiperplasia suprarrenal congénita, 
tumores secretores de andrógenos, síndrome de 
Cushing e hiperprolactinemia (3). 

Cuando aparece hiperandrogenismo acentuado, 
en las mujeres por incremento de las concentraciones 
plasmáticas de andrógenos endógenos o por su 
administración exógena, se produce supresión 

de las hormonas hipotalámicas e hipofisiarias, 
inhibiéndose la maduración folicular, la ovulación y 
por consiguiente la formación del cuerpo amarillo, 
oligomenorreas o amenorrea.  Hay fenómenos de 
desfeminización; disminución del desarrollo mamario 
y posteriormente virilización con acné, hirsutismo 
severo, crecimiento del clítoris, aumento de volumen 
de los músculos, voz grave y ronca, calvicie y 
muchas veces aumento de la libido (4).  Esta marcada 
sintomatología se observa generalmente en tumores 
benignos o malignos de ovarios o suprarrenales 
productores de andrógeno y no en el SOP.  

Varios estudios recientes sugieren que la 
fisiopatología del SOP presume un trastorno 
multigénico complejo.  Se han descrito mutaciones en 
un gen simple que produciría fenotipos compatibles 
con SOP (5), genes candidatos que regulan el eje 
hipotálamo-hipófisis-gónada y los responsables de la 
insulinorresistencia o sus secuelas (6). Las técnicas 
de microarreglos (microarray) de órganos blanco del 
SOP han sido utilizados para identificar un novel gen 
candidato y algunos de ellos parecen contribuir a su 
fenotipo (7,8).

 
La grasa corporal.  Las hormonas sexuales y su 
distribución en humanos

Los seres humanos sobrevivimos por el consumo 
de energía que deriva del almacenamiento de la grasa 
proveniente de los alimentos ingeridos.  El 15 % del 
peso de la mujer es grasa que provee energía, un 4 % 
de la grasa lo constituye la llamada “grasa específica 
sexual” que, distribuida en caderas, nalgas y mamas, 
son reservadas para las demandas del embarazo y del 
amamantamiento; otro 4 % se encuentra en órganos 
como el músculo esquelético y el sistema nervioso 
central y constituye la grasa esencial, ya que su 
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depleción total conduce al cese de sus funciones.  Una 
mujer sobrevivirá 60-90 días en inanición utilizando 
sus reservas corporales de grasa.  Tener poca grasa es 
peligroso, el riesgo de muerte es grande si el índice 
de masa corporal está por debajo de 18.  El color 
de este tipo de grasa es amarillo, aunque algunos le 
dicen grasa blanca, el tejido corresponde a células 
con contenido oleoso, de núcleos excéntricos.

Otro tipo de grasa, menos estudiada es la llamada 
grasa parda o marrón, es un tipo de tejido graso que 
se encuentra en mamíferos incluyendo los humanos, 
pero su cantidad va disminuyendo a medida que se 
avanza en la edad.  A diferencia de la grasa corporal, 
blanca, sus células son poligonales con gran volumen 
de citoplasma, gran contenido de gotas de lípidos de 
tamaño variable; los núcleos son centrales y redondos.  
Es muy vascularizado con numerosas terminaciones 
nerviosas no mielinizadas que proporcionan 
estimulación simpática al adipocito.  Está presente 
en animales y en humanos recién nacidos, donde 
constituye el 5 % del peso corporal y se encuentra en 
la parte baja del cuello y región supraclavicular y en 
los ratones en el dorso torácico, entre las escápulas, 
cerca de la aorta y en el hilio del riñón.

En humanos adultos también se encuentra 
funcionalmente, y es más frecuente en mujeres.  
Existe una correlación inversa entre su contenido y el 
llamado índice de masa corporal (IMC) especialmente 
en sujetos más viejos, sugiriendo que pueda proteger 
de la obesidad (9).  

Los estrógenos, secretados principalmente por las 
gónadas femeninas, son responsables de los cambios, 
genitales y extragenitales, que ocurren en la pubertad 
de las niñas, causan desarrollo de vagina, útero, y 
junto con otras hormonas causan agrandamiento de 
las mamas, promocionando el crecimiento del estroma 
e incrementando la acumulación local de grasa (4).  
Propician la aparición de los cambios puberales 
característicos y diferenciadores entre ambos sexos, 
aunque su acción fundamental es el desarrollo y 
mantenimiento de los caracteres sexuales secundarios 
femeninos, genitales y extragenitales; contribuyen en 
el brote del crecimiento que ocurre durante la pubertad, 
actuando de manera poco conocida al modelaje de 
los contornos del cuerpo.  Dan conformación al 
esqueleto, intervienen en el crecimiento de los huesos 
largos y su culminación por fusión de las epífisis e 
inducen cambios en el desarrollo del sistema óseo de 
la pelvis, conformando el aspecto característico de 
cuerpo femenino.  

Los estrógenos contribuyen al crecimiento del pelo 
axilar y púbico y la pigmentación de la región genital, 

así como la de las areolas y del pezón que ocurren 
después del primer trimestre del embarazo; pero 
los andrógenos: testosterona (T) y androstenodiona 
hallados normalmente en las venas ováricas, pueden 
influir secundariamente en la talla, el buen desarrollo 
del vello púbico y axilar o la aparición de acné, 
debido al crecimiento y secreción de las glándulas 
sebáceas (4,10-12).  Además desempeñan efectos bien 
conocidos, como los que ejecutan sobre la hipófisis 
o el hipotálamo o los metabólicos sobre lípidos 
sanguíneos, e hígado, y otros pocos conocidos como 
los que puedan ejercer en el sexo masculino sobre 
el desarrollo de los caracteres sexuales secundarios 
extragenitales: pelo axilar y pubiano.  Ejercen acciones 
en la conformación corporal femenina, la inclinación 
hacia el sexo opuesto y especialmente en el desarrollo 
y proliferación de los conductos mamarios, desarrollo 
del pezón y de los acinos glandulares, preparándolos 
para la acción de la progesterona y la lactancia.  Existen 
otras acciones menos conocidas como en las encías, 
dientes u ojos (13).

Los estrógenos, en mujeres, poseen poco efecto 
sobre la distribución del vello corporal, sobre todo 
a nivel pubiano.  Actuando sobre la piel, hacen 
que esta tenga un aspecto especial, lisa y elástica, 
aumentando su vascularización y se ha comprobado 
que incrementan el contenido de agua de la dermis, la 
concentración de mucopolisacáridos y el contenido de 
glucógeno (14), diferente a las características cutáneas 
de los hombres (14).

En el hombre normal u obeso, la grasa se acumula 
principalmente en el subcutáneo abdominal y 
depósitos viscerales con menor cantidad en piernas 
y caderas, si se compara con la mujer; es la llamada 
distribución central o androide de la grasa.  Por el 
contrario en las mujeres normales u obesas sin SOP 
se acumula en las piernas, caderas, muslos y mama, 
se llama distribución femenina, ginecoide o periférica.

Como la distribución de la grasa corporal se 
ha relacionado con las características sexuales 
secundarias, es lógico pensar que las hormonas 
intervengan en su distribución, así pues las mujeres 
acumulan más grasa a nivel de las regiones inferiores 
del cuerpo y se ha sugerido que esta forma contribuye 
a una función reproductiva-sexual normal.

En cambio el papel de los andrógenos es 
controversial porque una correlación directa entre 
la cantidad de T plasmática y la cantidad de grasa 
visceral o sus funciones no difieren entre hombres y 
mujeres.  Se ha encontrado gran acumulación de grasa 
abdominal en hombres con concentraciones bajas 
de T (15,16) y la administración de T ha reducido la 
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cantidad de grasa abdominal en hombres (17); aunque 
algunos como Lovejoy (18) no lo logró demostrar.

Elbers y col. (19), mostraron en un grupo de 
transexuales mujeres a hombres, que la administración 
de andrógenos disminuyó los depósitos de grasa 
subcutánea a nivel del abdomen, caderas y muslos, 
pero aumentó en la visceral; luego demostraron que 
la administración de 100 µg de etinilestradiol y 100 
mg de acetato de ciproterona (antiandrógeno con 
actividad progestacional) a transexuales adultos 
varones a hembras durante 12 meses, indujo un 
aumento significativo de la grasa de todo el tejido 
subcutáneo, con grado menor pero proporcional 
y significante en los depósitos de grasa visceral y 
disminución a nivel de los muslos, mientras que la 
administración de 200 mg de un éster de testosterona 
cada 2 semanas por un año en transexuales femeninos 
a masculinos, aumentaron marcadamente el área de 
muslos, redujo los depósitos en todo el subcutáneo 
en los que se midió, con suave aumento en el área 
visceral, concluyendo que los esteroides sexuales 
tienen importantes funciones en la localización de la 
grasa corporal.  Antes del estudio todos los pacientes 
eran eugonadales y saludables (20).

La forma del cuerpo en las mujeres
La forma del cuerpo femenino varía de acuerdo con 

su constitución esquelética, de la cantidad de grasa 
corporal y su distribución.  Entre las mismas mujeres 
no hay acuerdos en lo que debe ser considerada su 
“forma ideal o preferida”, sea por el grado de atracción 
que pueda causar a los hombres o por razones de salud.  

Esta forma ideal varía de acuerdo con las culturas 
y los tiempos que se analicen, han sido plasmadas 
en cuadros de pintores famosos, por ejemplo en la 
“Venus en el espejo” o “La mujer” de Rubens de 
1615 y 1625, respectivamente, “El Nacimiento de 
Venus” de Williams-Adolphe Bouguereau en 1879 y 
en “The Source” de Jean Auguste Dominique Ingres 
(1856).  Existe una categoría de formas o figuras 
femeninas consideradas normales; pero cuatro son 
las más conocidas: forma de banana, reloj de arena, 
pera y manzana (Figura 1).  Una demostración de 
figura de reloj de arena de mujer estaría representada 
en “Mohini”, avatar de Vishnú, Dios de la mitología 
Hindú.

Las proporciones y medidas del busto, cintura y 
caderas han sido utilizadas para definir las formas 
básicas del cuerpo femenino; por ejemplo, las medidas 
de 36”-29”-38” (91,44 cm- 73, 66 cm-96, 52 cm-) 
pudieran representar circunferencias del busto, cintura 
y caderas respectivamente.  No significa, sin embargo 
que las medidas del “brazier” correspondan a los de la 
caja torácica.  Por otro lado, la talla también afecta la 
apariencia.  En Venezuela es muy común considerar 
a una perfecta figura femenina de 90 cm, 60 cm, 90 
cm en busto, cintura y cadera respectivamente.

La silueta de las mujeres obesas se corresponde 
principalmente a los tipos pera y manzana.  La pera, es 
decir, la ginecoide en la que la grasa se distribuye en la 
parte baja del cuerpo: nalgas, piernas y muslos; cuando 
abunda en las piernas es conocido popularmente 
como las “revolveras, pistolas o pistoleras o alforjas” 
y la tipo androide, central o tipo manzana, parecida 

Figura 1.  Dibujo de los tipos de formas femeninas más frecuentes.
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a la acumulación grasa que ocurre en los hombres 
normales u obesos.  Es de hacer notar que las otras 
figuras corporales pueden dar como expresión de 
obesidad otras formas corporales, como por ejemplo, 
mucha grasa abdominal con poca acumulación en las 
nalgas o en las mamas, muy comunes en la región 
occidental de Venezuela.  

¿Por qué esta distribución de grasa es diferente 
en hombres y mujeres?

Desde el punto de vista de procesos de adaptación, 
se argumenta que la distribución ginecoide de la grasa 
es almacenada para la lactancia y la alimentación 
del recién nacido y que los hombres la activan para 
correr o pelear y en situaciones de defensa y cacería.  

En la premenopáusica la progesterona aumenta la 
actividad de la lipoproteína lipasa principalmente en la 
región gluteofemoral, mientras que los estrógenos la 
suprimen.  Después de la menopausia los estrógenos 
son producidos principalmente por la conversión o 
aromatización de los andrógenos suprarrenales por 
el tejido adiposo (especialmente la aromatización 
de androstenodiona a estrona), mientras que la 
progesterona cae de manera dramática, ya que la 
producción suprarrenal es mínima.  

Virtualmente todas las mujeres exhiben incremento 
de su peso corporal después de la menopausia, con 
tendencia a acumular grasa subcutánea abdominal y 
visceral, presumiéndose que hay una redistribución 
corporal, debido al descenso de los estrógenos y al 
incremento relativo de la T, originada en el estroma 
ovárico.  

Existe una enzima, la lipoproteín-lipasa (LPL), 
que almacena grasa en el cuerpo, permitiendo que 
estas dejen la circulación y entren al adipocito.  En 
la premenopausia, en la etapa que las mujeres tienen 
más grasa gluteofemoral y menos grasa abdominal, 
la progesterona, es considerada como “la mala de la 
película”.  

Bjöntorp en 1997 (21) estableció que “la T y 
hormona de crecimiento inhiben la lipoproteín-
lipasa y estimulan marcadamente la lipólisis, aunque 
parece que los estrógenos ejercen efectos similares a 
la testosterona”.  Algunos estudios han demostrado 
que la T y la dihidrotestosterona (DHT) promueven 
actividad antilipolítica mediada por adrenorreceptor 
alfa 2 y promocionan la lipólisis a través del beta-
adrenorreceptor (22).

Otro aspecto es que los estrógenos, particularmente 
el estradiol plasmático, en las mujeres, sobrerregulan 
los receptores alfa 2 en la célula grasa, retardando 
la lipólisis, suprimiendo la actividad de LPL, 

atribuyéndose el papel “quema grasa” de los 
andrógenos a su aromatización local a estradiol (23).  
La actividad lipolítica en el tejido femoral mostró 
correlación inversa con los niveles plasmáticos de 
T total y biodisponible, la dihidrotestosterona y el 
estradiol en la región femoral, medida que también 
se correlacionó con el cambio de peso.  La actividad 
de LPL abdominal mostró correlación débilmente 
significativa inversa con la T biodisponible, 
únicamente.  Estos resultados sugieren que los 
esteroides sexuales suprimen la actividad de LPL en 
el tejido adiposo de las mujeres, más en los muslos 
que en el abdomen, fenómeno que puede contribuir 
a la acumulación de grasa central.

Zmuda y col. (24) demostraron que la producción 
de estradiol puede neutralizar los efectos de la T sobre 
la lipoproteína ya que cuando la T se administró 
con un inhibidor de la aromatasa se incrementó la 
actividad de la lipoproteín-lipasa, lo que significa 
que la aromatización de T a estradiol es responsable 
de la habilidad de T para inhibir lipoprotein-lipasa.

La administración de 17 B estradiol (500 µg/kg, 2 
o 4 semanas) a ratas machos redujo significantemente 
el peso corporal.  La lipólisis basal y la inducida por 
adrenalina fueron significantemente elevadas en el 
tejido adiposo del epidídimo de ratas machos tratados 
con 7 mg de estradiol 12 h antes o con estradiol 500 
µg/kg por 2 semanas, demostrándose que el estradiol 
ejerce fuertes efectos sobre el metabolismo del tejido 
adiposo, posiblemente mediados por AMP cíclico.  
(25).  Los ratones con receptores “knockout” para 
estrógenos o con deficiencia en aromatasa se hacen 
obesos (26).

Obesidad, definición, tipos
La obesidad es definida como un exceso de 

almacenamiento de triglicéridos en las células 
adiposas, produciendo incremento de la grasa 
corporal.  Es diferente al sobrepeso si se toma en 
cuenta el denominado “peso ideal”, que se calcula 
sobre la base de acuerdos o de algunos “estándares”.  
Se ha considerado como peso ideal al que correspondía 
a las edades de 20-30 años y se calcula en libras 
mediante la siguiente fórmula: para los hombres: 
120+ (4 x (talla en pulgadas, menos 60)) y para la 
mujer: 100+ (4 x (talla en pulgadas, menos 60).  Los 
obesos son sobrepesados, ambos tienen aumento de 
riesgos de morbimortalidad y aumento de costos para 
la salud (10).

La magnitud y prevalencia de obesidad están 
aumentando dramáticamente entre los jóvenes.  Para 
el año 2006 los niños y adolescente con sobrepeso en 
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EE.UU fueron estimados en 17 % y se presume que 
para el año 2010 alcance el 20 % (27,28).  Si el índice 
de masa corporal es mayor de 25 kg/m2 a la edad de 
18 años, se tendrá de un riesgo asociado aumentado 
de un 66 % de muerte de mujeres jóvenes, según el 
estudio de Nurses´ Health Study (29), que también 
demostró mayor riesgo de infertilidad anovulatoria.  
Tres alteraciones en las obesas interfieren con la 
ovulación: aumento de la aromatización periférica de 
andrógeno a estrógenos, disminución de la globulina 
transportadora de hormona sexual (SHBG) que resulta 
en altos niveles de estradiol y testosterona libres y 
aumento de los niveles de insulina que estimulan la 
producción de andrógenos por el estroma ovárico (10).  
Recientemente ha sido demostrado que la adiposidad 
en la adolescente causa deterioro en la paridad (28).

La aparición del síndrome metabólico y de los 
marcadores para riesgo de eventos cardiovasculares, 
se han incrementado en jóvenes a la par que lo ha 
hecho la obesidad (30).  Es la causa principal de 
“muertes prematuras” en el Reino Unido, causando 
aproximadamente 1 000 muertes por semana (31).

Métodos para la evaluación de la obesidad y del 
contenido de grasa total y regional

El Instituto Nacional de Salud de los Estados Unidos 
de Norteamérica (NIH, siglas inglesas) recomienda 
dos métodos para facilitar el diagnóstico de obesidad 
y son: el IMC y la circunferencia abdominal (CA), 
sin que esto puede sustituir al juicio clínico, ya que 
existen condiciones como el edema, la ascitis, las 
grandes masas musculares o su pérdida, que tienen 
influencia en el peso y no constituyen obesidad (32).

Es muy simple utilizar el nomograma del IMC 
que se corresponde adecuadamente con los métodos 
densitométricos (33) y consiste en dividir el peso en 
kilogramo entre el cuadrado de la talla en unidades 
métricas: IMC= kg/m2, considerándose sobrepeso 
cuando el IMC se encuentra entre 25-29,9; y obesidad 
cuando es mayor o igual a 30.  

El IMC es una medición muy utilizada para 
la obesidad generalizada o masa total de grasa, 
independientemente de su localización.  La obesidad 
abdominal es parte integrante del grupo de síntomas 
del síndrome metabólico y cuando es alta es un 
poderoso factor de riesgo cardiovascular, accidentes 
cerebrovasculares y diabetes (34).

La medida de la circunferencia abdominal o de la 
cintura considerada normal para la mujer es de hasta 
35 pulgadas; es decir, 88 cm y el NIH sugiere que 
puede reemplazar a la relación cintura cadera (35).

Medir la relación entre el diámetro de la cintura, 

a nivel del ombligo en forma circular con una cinta 
métrica y compararlo con el de la cadera, medidas 
desde las crestas ilíacas en la misma forma (relación 
cintura: caderas o ICC), también ha sido considerado 
por la Organización Mundial de la Salud (OMS) 
como un método para evaluar el grado de obesidad, 
considerándose como normal de 0,71-0,85 para 
varones y de 0,78-0,94 para mujeres (36).  Medir 
únicamente la circunferencia abdominal o cintura 
puede ser predictivo de anormalidades endocrinas 
y función metabólica asociados a enfermedades 
cardiovasculares, diabetes mellitus e hipertensión 
arterial, considerándose normal, una cintura de 100 
cm (aproximadamente 40 pulgadas) en hombres y 90 
(aproximadamente 35 pulgadas en la mujer) (10).  La 
OMS establece valores normales entre 94-102 cm y 
80-88 cm para hombres y mujeres respectivamente.  
Son considerados con sobrepeso sustancial si los 
primeros tienen más de 102 cm y las segundas más 
de 88 cm (36).

Otros investigadores han empleado la impedancia 
bioeléctrica (37) y la resonancia magnética nuclear 
(19,20), con la cual han obtenido excelentes imágenes, 
son bastantes costosos y engorrosos pero se aproximan 
muy bien a lo que se busca; además han sido útiles 
para la cuantificación de grasa subcutánea o visceral, 
a nivel de los músculos de las piernas en hombres 
y mujeres.  

Existen formas más simples de evaluar la obesidad, 
la más sencilla consiste en medir en una balanza 
la cantidad de kilos o libras y compararlo con el 
peso ideal; pero en ciertas ocasiones, por ejemplo, 
los pacientes que realizan ejercicios y desarrollan 
excesiva masa muscular pueden tener sobrepeso, 
pero no son obesos, ya que no tienen acumulación 
de triglicéridos en los adipocitos.  También son útiles 
los antropométricos: la correlación talla-peso, las 
medidas de la circunferencias del tórax, abdomen, 
cadera, muslo izquierdo y las medidas de pliegues 
en bíceps, tríceps, región suprailíaca o subescapular, 
paraumbilical o el cálculo de sus promedios.

La hidrodensitometría ha sido considerada como 
la medida más exacta para determinar el exceso 
de grasa corporal y consiste en la determinación 
de la densidad del cuerpo debajo del agua; no es 
práctico, como tampoco parece ser el uso de técnicas 
de imágenes, pero la utilización de calibradores o 
compases para medir los pliegues cutáneos han sido 
muy populares(10).  

Para algunos, la localización regional de la grasa, 
que difiere según el sexo, es lo mejor para predecir 
riesgos para la salud, que la cantidad de grasa corporal.  
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En particular si es la intraabdominal o visceral la que 
aumenta, se incrementa también el riesgo de diabetes 
mellitus 2 y enfermedades cardiovasculares (32,38); 
aunque los mecanismos no son bien conocidos, parece 
que contribuye el mayor recambio de la grasa visceral 
o portal, comparada con la del subcutáneo.

Para la localización y medición de la adiposidad 
parda se ha utilizado la tomografía computada y 
tomografía con emisión de positrones (9), este tejido 
tiene la capacidad de “quemar grasa”, guardar calor, 
consumiendo calorías y generar calor en los animales 
que no tienen escalofríos o en los recién nacidos 
humanos que tampoco lo producen.  Muchos de los 
nuevos avances en el análisis de este tipo de grasa es 
tratar de conseguir un compuesto análogo que facilite 
la pérdida de peso (9).

Obesidad en el síndrome de ovario poliquístico.  
Causas y consecuencias

La obesidad es parte integrante del síndrome de 
ovario poliquístico, 3 de las 7 pacientes descritas por 
Stein y Leventhal (1) la presentaban y es considerada 
por algunos autores como de origen neuroendocrino, 
similar a la que acontece por lesiones hipotalámicas, 
en el síndrome y enfermedad de Cushing y en el 
hipotiroidismo (39).  

 Aun cuando se consideraba como parte integrante 
del síndrome la frecuencia de su aparición ha sido 
reportada “variable” (Cuadro 1), algunos la reportan 
en la mitad de los casos (40,41). Otros creen que se 
presenta entre 35 %-60 % (42,43).  Goldzieher (42) 
lo notó en el 41 % de sus pacientes en 1981, unos 
autores dan cifras tan altas como en el 75 % (44).  

Trivax (45) recientemente la reportó entre 30 %-60.% 
y Huang y col. (46) lo reportan en 60 % después de 
analizar retrospectivamente, 716 pacientes con SOP, 
según los criterios del Instituto Nacional de Salud 
de EE.UU.  Otros han reconocido el síndrome en 
pacientes delgadas (47).  La obesidad en SOP parece 
que es más frecuente en Estados Unidos de Norte 
América que en Europa (6).

Las mujeres con SOP de EE.UU son mucho 
más pesadas que sus homólogas de Europa (6,48) y 
se pudiese argumentar que es una característica de 
los norteamericanos por que está relacionada a la 
“epidemia de obesidad” que allí ocurre (48,49).  Azziz 
y col. (50) en un estudio controlado y multicéntrico 
en EE.UU el IMC varió de 35 a 38 kg/m2.  En otros 
países son más delgadas; así, el promedio del IMC 
en Inglaterra en las pacientes con SOP es de 25 kg/m2 
(51), 28 kg/m2 en Finlandia (52), 31 kg/m2 en Alemania 
(53), y de 29 kg/m2 en Italia (54).

En estudio realizado con relación a la prevalencia 
de obesidad en SOP en Alabama (EE.UU) se encontró 
que el 24 % tenían sobrepeso, mientras que el 42.% 
fueron obesas (55).  Globalmente, entre 38 %-88.% 
de las mujeres con SOP tienen sobrepeso o son 
obesas (56). 

La historia de que la ganancia de peso usualmente 
precede a la oligomenorrea e hiperandrogenismo 
sugiere que la obesidad tiene influencia en la aparición 
del SOP (57).  En otro estudio en donadoras de sangre 
en España, el 30 % tenían sobrepeso y solo el 10 % 
obesas (58).  Yildiz y col. (47) estudiaron la prevalencia 
del peso en SOP y encontraron pacientes con peso 
debajo de lo normal, peso normal, sobrepeso y obesas 
cuyos cifras fueron 8,2 %, 9,8 %, 9,9 % y 9,0.%, 
respectivamente y alcanzó el 12,4 % y 11,5 % con 
IMC de 35-40 kg/m2 y > 40 kg/m2, una diferencia 
no significativa.  Estos datos hacen suponer que la 
prevalencia de SOP se afecta modestamente por la 
presencia de obesidad, el grado de obesidad en SOP 
ha aumentado de una manera similar a lo que ha 
sucedido en la población general, lo que conduce al 
concepto de que la obesidad en estas pacientes puede 
reflejar la gran influencia del medio ambiente.  Las 
razones pueden estar también en el estilo de vida más 
sedentaria de los norteamericanos, diferencias en las 
dietas y especial a su composición.  Sin embargo, la 
ganancia de peso y el aumento de grasas abdominal en 
poblaciones diferentes a Norteamérica están asociados 
a un aumento de la prevalencia del SOP (59).

Una publicación muy reciente de un diario local 
de la ciudad de Maracaibo en Venezuela da cuenta de 
que, según datos de la OMS en el mundo la obesidad 

Cuadro 1

Frecuencia de la obesidad en síndrome de ovario 
poliquístico

Autor (Referencia)	 Porcentaje	 Año

Stein I (1)	 42 %	 1935

Goldzieher (42)	 41 %	 1963

Franks (41)	 35 % - 65 %	 1995

Azziz (40)	 50 %	 2004

Trivax (45)	 30 % - 60 %	 2007

Huang (46)	 60 %	 2010
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está alcanzando cifras epidémicas, con 1 600 millones 
de adultos mayores de 15 años obesos, calculando 
que para el 2015 habrá 2.300 millones de adultos con 
sobrepeso y más de 700 millones con obesidad.  Según 
datos aportados por el Instituto Nacional de Nutrición 
de Venezuela, el 65.% de la población venezolana 
padece de sobrepeso y los países con más obesidad 
actualmente para las Américas son: Estados Unidos 
con 38,7 %, México el 3,8 %, Venezuela 29,3 % y 
Guatemala con 27,5.% (60).

Tipo de obesidad en el síndrome de ovario 
poliquístico

La descripción general de la distribución corporal 
de la grasa en el síndrome de ovario poliquístico, 
es decir, la adiposidad excesiva se presenta como 
sucede en la obesa por excesos de ingestas o por 
déficit de pérdidas calóricas debido a sedentarismo 
y, a diferencia de la que aparece en el síndrome de 
Cushing, no es truncal; es central, tipo androide, de 
la parte superior del cuerpo, no presenta “joroba de 
búfalo o giba” ni estrías purpúreas en el abdomen o 
surcos mamarios y si se presentan como consecuencia 
de bajar de peso, son de color blanco (61).

El cuadro bioquímico y endocrinológico del 
SOP es muy heterogéneo como el mismo síndrome; 
pero hay acuerdos casi unánimes en que hay una 
relación hormona luteinizante/hormona folículo 
estimulante (LH/FSH) elevada a favor de LH, sobre 
todo al inicio del ciclo menstrual (62); incremento 
constante en la concentración de estrógenos totales, 
debido principalmente a la conversión periférica de 
androstenodiona a estrona (10,63); mientras que el 
estradiol libre aumenta por la disminución de SHBG 
(11,62,64) y lo que marca el diagnóstico clínico es un 
hiperandrogenismo clínico o bioquímico (62).

Las pacientes con SOP parece que tienen mucha 
dificultad en perder peso y mantenerlo a pesar de 
regímenes dietéticos y de ejercicios adecuados.  La 
esencia de las dietas está encomendada a disminuir 
el consumo calórico y a estimular su pérdida, pero 
puede estar condicionada a la patología subyacente: 
diabetes, hipertensión arterial o dislipidemia (65).

¿Causas de obesidad en el síndrome de ovario 
poliquístico?

La causa de la obesidad en SOP no ha sido 
establecida, aunque se considera que pueden 
existir aspectos genético-hereditarios, ambientales, 
trastornos hipotalámicos por acción o secreción 
anómala de leptina o combinación de estos u otros 
factores y su prevalencia puede reflejar orígenes del 

mismo tipo (66,67).  
Se ha tratado de establecer si esta condición es de 

carácter hereditario (68,69), para ello se han realizado 
estudios buscando una causa genética específica 
(70,71).  

En el SOP la obesidad se inicia tempranamente y 
está asociada al sistema de los factores de crecimiento 
parecido a la insulina (IGF) mediada por la 
hiperinsulinemia, con disrupción de la homeostasis, de 
la relación IGF-1: IGFBP-1, por virtud de la habilidad 
de la insulina para inhibir la producción hepática de 
IGFBP-1 pero no la IGF-1, que al ser biodisponible 
aumenta la secreción de hormona de crecimiento 
(GH) y la de andrógenos ováricos, mediada a su vez 
por la LH (10,11).

Ha sido demostrado que en el SOP la termogénesis 
puede estar reducida, contribuyendo al incremento 
del peso (72) y algunos sugieren que puede ser una 
anormalidad en el gasto de energía, especialmente 
en la termogénesis posprandial (73), no obstante el 
gasto de energía en reposo ha sido encontrado de 
ser equivalente a controles normales, sugiriéndo 
que existe disparidad entre el aumento de la ingesta 
calórica y la disminución del gasto de energía total (74).

Bulimia y ovario poliquístico
En los últimos años ha habido cierta tendencia a 

analizar la salud mental de las pacientes que presentan 
SOP (75) y se ha sugerido que las pacientes con SOP, 
presentan en mayor grado a las normales, cuadro 
de bulimia nerviosa (76).  La bulimia nerviosa, es 
un trastorno de la alimentación caracterizado por 
períodos no controlados de sobrealimentación, 
seguido por conductas compensatorias tendentes a 
evitar el sobrepeso, induciéndose ayunos prolongados, 
vómitos o ingiriendo fuertes laxantes; pero no todas 
las pacientes llegan a obtener su peso previo, sino 
que por el contrario hay tendencia al sobrepeso y 
obesidad; por otro lado, se ha demostrado en estas 
pacientes una reducida secreción de colecistoquinina, 
que es el “péptido de la saciedad”, lo que 
ocasiona anormalidades del apetito con tendencia 
a la sobrealimentación.  Lo contrario también se 
ha descrito, es decir, que pacientes con bulimia 
nerviosa con peso adecuado, presentan aumento de 
la frecuencia de poliquistosis ovárica.  Parece existir 
relación entre la apariencia poliquística de los ovarios 
con cambios resolutivos de bulimia que no puede ser 
explicado simplemente por la adiposidad; es decir, la 
apariencia de los ovarios se hace “poliquística” en la 
etapa bulímica y desaparecen con la resolución del 
cuadro, lo que ha sido observado por Morgan y col. 
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(77) quienes reportaron persistencia morfológica de los 
ovarios cuando el trastorno de la ingesta está presente y 
la recuperación de esos cambios morfológicos cuando 
mejora el patrón de conducta y han sugerido que en 
los casos asociados de morfología ovárica en bulimia 
puede ser diferente a los que se observan en el clásico 
SOP que han sido considerados persistentes y se ha 
sugerido que la ingesta de hidrocarbonados pudieran 
estar condicionándola ya que ha sido reportado 
cambios en la sensibilidad periférica a la insulina en 
casos de bulimia nerviosa (78,79).  

Cooper (80) reportó una prevalencia de bulimia 
del 2 % en mujeres jóvenes que pueden tener o no 
sobrepeso.  Con ultrasonografía se ha logrado detectar 
que aproximadamente el 75 % de mujeres con bulimia 
tiene ovarios con criterios morfológicos del SOP (81).

Hay mujeres, delgadas con SOP y en ellas existe 
una amplitud incrementada de los pulsos de LH, que 
es atenuada en las obesas, además hay aumento de 
la testosterona libre circulante porque los niveles 
de SHBG son bajos.  Estos cambios son revertidos 
cuando las obesas con SOP pierden peso (82).  Se sabe 
que esto mejora la resistencia a la insulina, reduce la 
hiperinsulinemia a través de un defecto reversible de 
la actividad de transporte de la glucosa del músculo 
esquelético (83).  

Más de la mitad de las pacientes con SOP tienen 
sobrepeso corporal; en las que no lo tienen, el trastorno 
parece ser un exceso de la producción de hormona 
de crecimiento y LH, mientras que en las primeras 
ocurren grados variables de hiperinsulinemia, 
aumento de la resistencia periférica a la insulina y 
concentraciones de LH, GH, SHBG e IGFBP-1 en 
límites más o menos normales (11).

Aunque la propuesta de asociar bulimia a SOP 
ha sido sugerida y a la vez cuestionada, un grupo 
de investigadores del Instituto Karolinska de 
Stockholm en Suecia, estudiaron 77 pacientes con 
SOP y lo compararon con 59 controles, con relación 
a su estatus menstrual, ovarios poliquísticos, acné, 
hirsutismo y concentraciones de hormonas sexuales y 
encontraron una frecuencia aumentada de trastornos 
menstruales, hirsutismo, SOP en mujeres bulímicas, 
mientras que el acné y concentraciones hormonales 
no difirieron del grupo control, aunque el hirsutismo 
y los índices de actividad biológica de la testosterona 
se correlacionaron positivamente con las bulímicas 
pero no con los controles, con poca diferencia en la 
concentración androgénica y concluyeron que existe 
un aumento de la frecuencia de SOP en mujeres con 
bulimia nerviosa y que puede también indicar aumento 
de la sensibilidad a los andrógenos en estas personas 

y que la conducta bulímica puede ser promovida por 
los andrógenos, que tienen efectos estimuladores del 
apetito y pueden dañar el control del mismo (84).

La causa del exceso de peso en el SOP no está 
clara y es posible que preceda a la disfunción 
menstrual y se ha propuesto que la obesidad puede 
ser un factor etiológico en el desarrollo de la 
enfermedad poliquística porque existe en el adipocito 
un incremento de la conversión del andrógeno delta 
4- androstenodiona al estrógeno débil estrona (39,85).

Factores reguladores del apetito y sus relaciones 
con SOP

Desde hace tiempo se ha tratado de implicar 
al hipotálamo como centro regulador del apetito 
y aunque es cierto, son muchos los mecanismos 
que regulan la ingesta de alimentos, como factores 
fisiológicos, la distensión abdominal, hormonas 
neuronales e intestinales, presencia de glucosa y otros 
combustibles en la sangre o de factores ambientales 
como la apariencia u olor de los alimentos, y los 
horarios de las comidas.  En el sistema nervioso central 
actúan péptidos gastrointestinales y neuropéptidos, 
glucosa, insulina, péptido similar al glucagon y otras 
sustancias, que pueden ser inhibidoras (anorexígenos) 
o estimuladoras (orexígenos).  

La proteína r- Agouti (AgrP), fue identificada 
en 1997, es un potente inhibidor de los receptores 
de la melanocortina MC3 y MC4 y regula el 
comportamiento alimentario y el peso corporal.  Se 
encuentra en el hipotálamo y está incrementado 
en obesos; su administración causa sobrepeso a 
los animales de experimentación y los ratones 
transgénicos que expresan este gen AgrP en cantidades 
elevadas son obesos.  En los humanos que presentan 
un gen polimórfico de AgrP son genéticamente 
delgados (86).

Los péptidos anorexígenos más conocidos son: 
la proopiomelanocortina (POMC) y la transcriptasa 
relacionada con la cocaína-anfetamina o CArT.  La 
POMC es sintetizada en las células corticotrópicas de 
la hipófisis y en otras áreas del sistema nervioso central 
como el hipotálamo y ejerce su efecto anorexígeno 
al unirse a los receptores de la melanocortina MC3 y 
MC4., inhibiendo la acción de la AgrP.  La transcriptasa 
relacionada con la cocaína-anfetamina se produce 
en el hipotálamo y su acción se produce a nivel de 
receptores, poco estudiados hasta el presente.  Esta 
sustancia disminuye su producción hipotalámica al 
quitarles los alimentos a los animales y su inyección 
o la de sus fracciones incrementan la ingestión de 
alimentos.



EL PAPEL  DE LOS ESTEROIDES SEXUALES

Vol. 71, Nº 1, marzo 2011 57

Leptina
La leptina es un péptido secretado por el tejido 

adiposo, circula en la sangre unida a proteínas; actúa 
en el sistema nervioso central sobre las neuronas 
que regulan la conducta de comer y en el balance 
energético.  Es un producto del “gen ob” que es el 
responsable de la obesidad de algunos animales y 
humanos, conocido como Gen Lep.  

Puede haber obesidad por trastornos en la 
regulación del gen o por resistencia a la leptina.  Su 
déficit total o resistencia a sus efectos por mutación 
a sus receptores ocasionan marcada obesidad (87) 
y su administración en forma recombinante a los 
animales ob/ob ha sido efectiva en la conducción de 
la obesidad (88).  Se ha sugerido que tiene un papel 
en la función reproductiva y en la patogénesis del 
SOP (89).  Altos niveles de leptina pueden asociarse a 
infertilidad; pero el mecanismo no ha sido esclarecido 
(90), aunque pudiese ejercer sus efectos en las neuronas 
hipotalámicas productoras de hormona liberadora 
de gonadotropina (GnRH), sobre los gonadotropos 
hipofisiarios o en los ovarios (89,91).

El hecho de que pacientes normales y con SOP 
quienes se embarazaron en tres ciclos de fertilización 
in vitro y transferencia intratubárica de gametos tenían 
significativamente más bajas concentraciones de 
leptina en líquido folicular cuando se comparó con 
las que no se embarazaron, provee cierta evidencia de 
que cuando existen elevadas concentraciones de esta 
sustancia se afecta la función reproductora (89,92).

Ha sido señalada correlación entre leptina sérica 
e IMC (94,95) y también se ha demostrado que la 
reducción de peso conduce a bajar sus niveles (96); 
pero otros factores deben estar involucrados en el IMC 
(97).  Las mujeres tienen niveles más altos que los 
hombres y la administración de testosterona reduce 
sus niveles (98).  El ayuno también la disminuye y la 
administración de glucocorticoides la aumenta (99).

La mayoría de los estudios revelan incremento de 
leptina en portadoras de SOP en relación con sujetos 
normales y como la obesidad es común en SOP se 
ha atribuido el exceso de leptina como factor para 
el incremento de IMC.  La hiperandrogenemia, la 
resistencia a la insulina e hiperinsulinemia afectan 
sus concentraciones séricas; con base a estos criterios.

Erturk y col. (100) realizaron un estudio en mujeres 
delgadas y obesas portadoras del SOP para tratar 
de establecer si los cambios en leptina son debidos 
a la obesidad o a otras alteraciones hormonales y 
concluyeron que, las concentraciones de leptina sérica 
se correlacionan con la obesidad; pero no con la 
hiperinsulinemia, ya que las mujeres delgadas con SOP 

no mostraron correlación significativa entre los niveles 
de leptina y la insulino-resistencia.  La secreción 
endógena de insulina no produjo alteraciones en las 
concentraciones de leptina en SOP, hallazgo que es 
consistente con la posibilidad de que el transporte de 
glucosa estimulada por la insulina esté disminuido 
en los adipocitos de estas pacientes, de manera 
independiente de la obesidad.

Otro aspecto interesante fue que la leptina suprimió 
el neuropéptido Y (que tiene un papel en la supresión 
de GnRH) en el hipotálamo, y elevó los niveles de 
GnRH y LH, y como se sabe el SOP está asociado 
con altas concentraciones de LH y de esta forma 
contribuir a la ganancia de peso (101).  

Brzechffa y col. (90) encontraron altos niveles 
de leptina en pacientes con SOP; pero no fueron 
apareadas por IMC, que como se sabe puede modificar 
las concentraciones de leptina.

Algunos autores no han encontrado concentraciones 
altas de leptina en SOP cuando se comparan con 
controles; pero si han sido correlacionadas con la 
cantidad de tejido graso, no solo en SOP, sino en 
mujeres saludables (102).

Chapman y col. (103) y Rouro y col. (104) no han 
reportado diferencias ya que las concentraciones de 
leptina en sus pacientes con SOP no fueron diferentes 
de los controles, cuando son pareados por edad y peso; 
concluyen que no se ha podido establecer un papel 
definitivo de esta hormona en la patogénesis del SOP.

El tratamiento con antiandrógenos, estrógenos y 
agentes sensibilizadores de la insulina generalmente 
no muestran efecto sobre las concentraciones de 
leptina en los humanos (89,105); aunque una escasa 
disminución fue señalada con el uso de metformina 
en obesas con SOP (106).  

Existe mucha controversia en relación con leptina 
y SOP, algunos autores la encuentran elevada en 
pacientes obesas y con SOP (92), otros no hallan 
diferencias entre mujeres normales o SOP (104,107) y 
Laughlin reportó que la relación entre peso corporal 
y leptina se mantienen (107).  

Colecistoquinina
La colecistoquinina reduce el apetito y el consumo 

de alimentos en animales de experimentación y en 
humanos.  Es secretada por las células duodenales 
como respuesta a la presencia del alimento, sobre 
todo de las grasas y se cree que actúa inhibiendo el 
vaciado gástrico, produciendo sensación de plenitud y 
saciedad.  Disminuye la presión y función digestivas 
en corto tiempo, produciendo señales para sentirse 
satisfecho.
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En algunas pacientes con SOP la colecistoquinina 
disminuye después de comer, este aspecto puede tener 
influencia en la frecuencia de la ingestas de alimento, 
en las mujeres con sobrepeso.

Neuropéptido Y
Los péptidos más conocidos como orexígenos son 

el neuropéptido Y (NPY) y la AgrP; el primero estimula 
el ansia de comer, disminuye el gasto energético e 
incrementa la actividad de las enzimas lipogénicas del 
hígado y del tejido adiposo favoreciendo la obesidad.  
El neuropéptido Y es un polipéptido producido en el 
sistema nervioso central, considerado el más potente 
inductor del apetito que inyectado en los ventrículos 
cerebrales o en el hipotálamo de ratas estimula el ansia 
de comer, disminuye la pérdida calórica y de energía 
y aumenta la actividad de las enzimas lipogénicas 
hepáticas y del tejido adiposo, produciendo obesidad.  
El SOP está asociado a altos niveles de LH (101) y la 
leptina, suprime el neuropéptido Y en el hipotálamo, 
que tiene papel supresor de GnRH, produciendo 
elevación de la LH (101).

Sin embargo, existen aún contradicciones en este 
sentido, e investigadores como Telly y col. (102) 
encontraron que los niveles de leptina no fueron 
significativamente más altos en SOP (obesas y no 
obesas) comparándolas con grupos controles delgadas 
u obesas; pero si fueron más altos en el subgrupo de 
obesas controles y con SOP, hallaron buena relación 
con la cantidad de tejido adiposo de mujeres y también 
más alta relación en las obesas con SOP que en las 
no SOP controles; sin embargo, cuando se evaluaron 
con análisis de covariansa, excluyendo el índice 
de masa corporal, no hubo diferencias estadísticas 
significativas.  Los niveles de leptina sí tuvieron 
correlación con el índice de masa corporal tanto en 
pacientes con SOP como en los controles.

Grelina y otros péptidos menos estudiados
La grelina es un péptido de 28 aminoácidos 

secretado por el estómago que aumenta antes de las 
comidas y disminuye después de comer; se considera 
un antagonista de la leptina.  Actúa en el centro 
ventromedial y núcleo arcuato del hipotálamo.  Si 
se administra a humanos aumenta exageradamente el 
apetito.  En adición a los efectos de esta sustancia en la 
conducta de ingestión de comidas, puede disminuir el 
metabolismo y reducir la habilidad de “quemar grasa”.

Anormalidades en el gasto energético y 
en la respuesta disminuida de las hormonas 
gastrointestinales responsables por la ingestión de 
alimentos, especialmente la grelina son posibles 

hipótesis para explicar la obesidad asociada SOP (108).  
Otros factores periféricos, además de colecis-

toquinina, son el péptido intestinal Y (PYY), el 
similar al glucagon 1 (GLP), la insulina, y la grelina.  
Todos, excepto la grelina inhiben el apetito, mientras 
que la glucosa lo aumenta o reduce de acuerdo 
con sus concentraciones plasmáticas.  El PYY 
también se origina en la porción final del intestino, 
en el sistema nervioso central y periférico.  Inhibe 
directamente al neuropéptidos Y, estimulando una 
fracción anorexígena de la POMC, bloquea los efectos 
orexígenos de la Agouti, uniéndose a su receptor.  Su 
administración reduce el hambre y el consumo de 
alimentos en hombres y animales (31,109).

Las pacientes portadoras de SOP muestran 
desórdenes en los niveles de grelina o pueden tener 
dañada la capacidad para metabolizarla.  Un estudio 
mostró que estas pacientes fueron menos saciadas y 
más hambrientas después de comer que las normales, 
las concentraciones de grelina no disminuyeron tanto 
como en las mujeres normales después de comer.  
Sus concentraciones basales han sido halladas 
disminuidas en pacientes con SOP y muy pesadas (110) 
y más bajos que las obesas pero que no presentan el 
SOP (111).  Schöfl y col., en 2002 (112), detectaron 
concentraciones similares de grelina en las mujeres 
sin resistencia a la insulina (insulino-sensibles) con 
SOP, que en controles saludables y muy disminuidas 
en las SOP e insulino-resistencia, sugiriendo una 
conexión entre sensibilidad a la insulina y grelina.

Las dietas inapropiadas pueden aumentar el nivel 
de grelina y el apetito y por consiguiente la ingestión 
de comidas.  En el síndrome de Prader-Willy-Lambert, 
caracterizado por hiperfagia, obesidad e hipotonía 
sus niveles están muy elevados lo que sugiere una 
resistencia a la grelina.

Otras sustancias relacionadas con el apetito son 
el polipéptido pancreático y el oxyntomodulin, este 
último es producido por las células L del intestino 
delgado; usado en humanos ha logrado disminuir la 
ingesta de alimentos en 19 % y administrado por vía 
subcutánea 3 veces al día redujo un promedio de 2,8 
kg en 4 semanas, en obesos (113).  

Resistina
Un péptido de 114 aminoácidos, llamado 

“resistina” ha sido identificada recientemente 
(114,115).  Los niveles de esta sustancia disminuyen 
con administración de rosiglitazona y aumentan en 
la obesidad de origen genética o en la inducida por 
dietas en ratones.  El uso de un anticuerpo antirresistina 
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mejora la acción de la insulina y la obesidad inducida 
por dietas y ocurre aun en animales normales tratados 
con resistina de origen recombinante.  La captación de 
la glucosa por los adipocitos estimulada por la insulina, 
también se reduce mediante el tratamiento con 
resistina, mientras que es realzada por la neutralización 
de este polipéptido, al punto que ha sido llamada por 
Steppan (115), “hormona Resist + In (de Insulina)”, 
sobre la base a sus hallazgos experimentales, que la 
asocian a obesidad y diabetes.

Panidis y col. (116), tratando de determinar si existe 
relación entre resistina y SOP, evaluaron 3 grupos de 
mujeres: 35 con SOP e IMC > 25, 35 con SOP y IMC 
< de 25, y un grupo control, ovulatorias normales sin 
hiperandrogenemia e IMC < 25, logrando establecer 
que el grupo SOP con IMC de >25, tenían resistina 
significativamente más elevadas que los grupos de 
IMCMI < 25 y los controles.  En los 2 últimos grupos 
no se encontraron diferencias significativas a pesar 
de las discrepancias en los niveles de insulina y la 
relación glucosa-insulina.  Sus análisis mostraron 
que los niveles de resistina no se correspondieron 
con gonadotropinas o andrógenos, parámetros 
independientes del IMC, pero la correlación de los 
niveles de resistina a los de glucosa, insulina y SHBG 
fueron IMC-dependientes.  Presumen los autores 
que esta sustancia no debe jugar papel importante 
en resistencia a la insulina asociada a SOP y no 
debe participar activamente en la fisiopatología de 
esta entidad.

Poco tiempo después este mismo grupo diseñó un 
estudio para investigar una posible asociación del gen 
de la resistina con SOP, comprobando que pacientes 
con SOP y un genotipo CC tenían IMC aumentados, 
en comparación con los genotipos CG y GG, y como 
anteriormente lo habían expresado, la resistina no 
juega papel en la génesis del síndrome; pero que 
algunas de sus variantes, tienen relación con el IMC, 
sugiriendo que esta sustancia pueda estar relacionada 
con la adiposidad y el desarrollo del SOP (117).  

En resumen, aunque no se sabe con exactitud 
porque hay obesidad en algunas mujeres con SOP, 
algunos aspectos como los aquí señalados lo han 
tratado de explicar.  Sin embargo, hace falta nuevas 
investigaciones para tratar de establecer la influencia 
que pudieran tener otros factores, como señales en 
el sistema nervioso central o periférico (lipostáticos, 
glucostáticos o de saciedad como la colecistoquinina, 
bombesina, incretinas o glucocorticoides) o si existe 
interrelación entre ellos o con los órganos que 
regulan el peso, como por ejemplo los orexígenos 
como el neuropéptido Y, la galanina, orexinas, 

opiodes o los anorexígenos del sistema pro-
opiomelanocortina, factor liberador de corticotropina, 
cocaína, anfetaminas y neurotensina.

Las hormonas gonadales como anorexígenos
Los estrógenos también son potentes anorexígenos, 

probablemente inhibiendo las concentraciones de 
la hormona melanina, neuropéptido que se halla en 
hipotálamo y que parece estar envuelto en la regulación 
del anorexígeno leptina, que actúa sobre receptores 
cerebrales y suprime la expresión de la melanocortina 
(MC) y de su receptor.  La administración intracerebral 
de MC induce hiperfagia, mientras su deficiencia 
causada por “delección” del gen conduce a hipofagia 
y pérdida de la grasa corporal.

Por otro lado, la administración de 2 mg de 
17 beta estradiol/día a hombres ejercitándose en 
bicicletas durante 8 días, disminuyó la oxidación 
de los carbohidratos en 5 %-16 % y la de leucina en 
16.%, indicando un limitado efecto sobre el glucógeno 
y el músculo, mientras que incrementó la oxidación 
lipídica en 22 %-24 % en reposo y durante el ejercicio.  
Los autores de este estudio, concluyeron que los 
estrógenos influyen en la energía reposo y durante el 
ejercicio en hombres, reduciendo la dependencia de 
aminoácidos y carbohidratos, reforzando el concepto 
que se tiene de los lípidos como fuentes de energía 
(118).

Price y col. (119) también aportan datos que implican 
a los estrógenos como anorexígeno y antitejido 
adiposo, mientras señalan que la progesterona es una 
hormona lipogénica, inculpándola en la acumulación 
de altos niveles de grasa gluteofemoral en las mujeres 
premenopáusicas (los hombres almacenan más grasa 
en el área abdominal). 

Una hipótesis diferente al tipo de obesidad en SOP
La literatura médica generalmente ha dado cuenta 

de que la distribución de la grasa en las mujeres con 
SOP es del tipo androide, central y que se almacena 
como en los hombres, tanto en el panículo adiposo 
abdominal como en las vísceras, como consecuencia 
del aumento de los andrógenos plasmáticos.  Pero, 
es que en el SOP existe también incremento de los 
estrógenos totales sanguíneos.  De todos es conocido 
que el tipo de distribución de grasa ginecoide, 
inducido por estrógenos, es en la parte baja del 
cuerpo, en los glúteos, muslos y cadera; y habría de 
preguntarse: ¿Como habiendo hiperestrogenismo en 
SOP, no se produce una obesidad inferior? Y si existe 
hiperandrogenismo y se produce obesidad central, 
abdominal o androide ¿no existe una mezcla de ambas 
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