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Los anticonceptivos hormonales combinados
por su composicion de estrégenos y progestinas,
son sin duda una de las opciones terapéuticas mas
importantes para las pacientes con sindrome de ovario
poliquistico (SOP) aun para aquellas que norequieran
anticonconcepcién, ya que estd demostrado sus
beneficios en el control de los trastornos menstruales
y del hiperandrogenismo, los cuales representan los
principales sintomas que afectan a las pacientes con
SOP.

Anticoncepciéon hormonal y tromboembolismo
venoso y sindrome de ovario poliquistico

Debe tomarse en cuenta que los anticonceptivos
combinados orales (ACO), inclusive los de bajas
dosis (con menos de 50 ug de etinil estradiol
(EE)) han sido relacionados con incremento del
riesgo de eventos cardiovasculares, incluido el
tromboembolismo venoso (TEV) en la poblacién
general y particularmente en la paciente con SOP (1).
Al momento de elegir la formulacién adecuada para
la paciente debe ser considerado sus antecedentes,
hébitos y estado de salud general (entre otros), a fin
de estratificar el riesgo de cada usuaria en caso que
resulte elegible y de estaforma, evitar su prescripciéon
en mujeres de riesgo elevado (2).

Laincidencia de TEV en mujeres jovenes que no
usan ACO en edad reproductiva es de 2- 4 por 10 000
mujeres/afio, las usuarias de ACO, incluyendo los de
baja dosis es de 9-11 por 10 000 mujeres/afio; y en
embarazadas el riesgo es de 29 por 10 000 mujeres/
afio; en general la trombosis venosa es un proceso
multifactorial,que se manifiestacominmente cuando
coinciden varios factores deriesgo en unindividuo (2).
Elriesgo de trombosis venosa en usuarias actuales de

anticonceptivos orales combinados disminuye con el
tiempo de uso (2),sinembargo,estadisminuciénno fue
evidenciada con el uso de anticoncepciéon hormonal
no oral en el estudio de Lidegaard y col. (3) en 2012
con el uso de anticoncepcién hormonal no oral.

El metandlisis publicado en 2012 por Manzoli
y col. (4) reportaron que el uso de ACO de segunda
generacion (levonorgestrel (LNG)) se asocia con
menor incremento en el riesgo de TEV. Para la
misma dosis de estrégeno y el mismo tiempo de
uso, los anticonceptivos con desogestrel, gestodeno,
o drospirenona (DRSP) se asociaron con un riesgo
mayor de trombosis venosa comparado con los ACO
con LNG. Los anticonceptivos orales de progestageno
solo y sistema intrauterino liberador de LNG (SIU-
LNG) no se asociaron con aumento en el riesgo de
trombosis venosa (2). No hay acuerdo definitivo
en que los ACO de segunda generacidén se asocien
a menor riesgo de TEV en comparacién con los de
tercera generacion (5).

Aspectos metabdélicos y cardiovasculares

Un aspecto a considerar es el impacto de los ACO
y las progestinas en el metabolismo lipidico y de los
hidratos de carbono, ya que es conocida la mayor
incidencia de sindrome metabdlico en pacientes con
SOP. Las pacientes con SOP tratadas con ACO en
general no mostraron significativas alteraciones del
metabolismo de los carbohidratos y del perfil lipidico
durante el tratamiento, sin embargo, el mayor impacto
puede estar relacionado con el uso de progestinas 19-
nor derivadas, sobre todo en pacientes obesas (1,5).
No hay estudios que evalien a largo plazo los efectos
metabdlicos de los ACO en pacientes con SOP(6). Tres
meta-andlisis no evidenciaron asociacion significativa
con efectos metabdlicos adversos en pacientes con
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SOP usuarias de ACO, aunque de acuerdo con las
recomendaciones de la Organizacién Mundial de la
Salud (OMS) en pacientes hipertensas o que presenten
riesgo elevado de TEV, deben usarse pildoras de solo
progestinas o SIU-LNG (7).

En la mayoria de los estudios clinicos,
independientemente del indice de masa corporal
(IMC) de las pacientes con SOP, que usaron ACO
durante 3 a 12 ciclos, no se encontraron efectos
deletéreos sobre la sensibilidad insulinica, clamp
euglicémico, test de tolerancia a la glucosa o lipidos
en plasma, algunos autores reportan alteraciones
de la sensibilidad insulinica. Los anticonceptivos
de solo progestinas a baja dosis y el anillo vaginal,
tienen bajo impacto sobre la sensibilidad insulinica.
Los implantes de etonorgestrel reducen alrededor
de un 30 % la sensibilidad a la insulina en mujeres
sanas, sin embargo no se han evidenciado cambios
en la HbA1C aun en pacientes diabéticas usuarias de
implantes anticonceptivos o STU-LNG (7).

El dnico método anticonceptivo con un efecto
deletéreo y demostrado sobre laresistenciainsulinica
es el acetato de medroxiprogesterona inyectable de
150 mg trimestral, pues aumenta el IMC y la grasa
abdominal, y si es administrado en el puerperio
aumenta el riesgo de desarrollo de diabetes mellitus
en los siguientes 2 afios (8).

En relacién al peso corporal, no hay suficiente
evidencia en relacién al uso de ACO, parches
anticonceptivos y anillos vaginales y ganancia de peso
en las usuarias, incluso en aquellas con sobrepeso
y obesidad; aunque cabe acotar que un estudio
clinico revel6 mayor incidencia de embarazos en
pacientes con peso mayor a 90 kg usuarias de parches
anticonceptivos (8).

Se ha evidenciado un discreto incremento en los
triglicéridosenmujeres sanas usuariasde ACO,parches
y anillos,relacionado con el componente estrogénico,
mas no en usuarias de implantes anticonceptivos,
minipildoras y SIU-LNG; sin embargo, el impacto
clinicode estos hallazgos no es significativo. Por otro
lado lamayoriade los anticonceptivos hormonales no
tienen impacto,oelevan el HDL colesterol,en general
este comportamiento se mantiene idéntico en mujeres
sanas comparadas con aquellas con antecedente de
diabetes gestacional y con SOP (8).

Los ACO de bajas dosis producen una discreta
y reversible elevacién de la presion arterial en
pacientes hipertensas y normotensas, sin embargo, la
evidencia es poco concluyente sobre el aumento de la
incidenciade eventos cardiovasculares en usuarias de
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anticoncepcién hormonal. Los anticonceptivos con
DRSP inducen una ligera disminucién de la presiéon
arterial, pero no se dispone de estudios clinicos que
discriminen el comportamiento de estos pardmetros
en pacientes sanas, con SOP y con antecedentes
de diabetes gestacional (8). Un estudio piloto no
demostré alteraciones en los marcadores de riesgo
cardiovascular en mujeres delgadas con SOP (9).

Esta bien documentado que la hipertensién no
controlada es una contraindicacién para el uso de
anticoncepcién hormonal combinada. En general, a
las pacientes con contraindicaciones para el uso de
anticoncepcién hormonal se les debe ofrecer métodos
no hormonales de planificacién familiar.

Las combinaciones de valerato de estradiol (VE2)
y dienogest (DNG) (no disponible en Venezuela)
comparado con EE y LNG tienen un efecto similar
o menor sobre los pardmetros hemostaticos y
metabdlicos, por lo cual podria ser considerado su
uso en aquellas pacientes con resistencia insulinica
y/o sobrepeso (9). Aunque la evidencia es escasa,
los anillos vaginales y VE2/DNG podrian ser més
recomendadas que anticonceptivos que contengan
EE/Drospirenona (DRSP) (9).

Anticoncepcién hormonal e hiperandrogenismo

Los ACO han demostrado ser ttiles en el
control de los trastornos menstruales relacionados
con la anovulacion cronica, asi como también
con el control de las manifestaciones clinicas del
exceso de andrégenos (acné, seborrea, hirsutismo
y alopecia), disminuyendo efectivamente los
andrégenos circulantes al suprimir su produccion
ovdricae incrementar los niveles séricos de globulina
transportadora de hormonas sexuales (SHBG). Por
estas razones los ACO son considerados la primera
linea de tratamiento de los sintomas de exceso de
andrégenos (10).

La selecciéon de la progestina es un aspecto
crucial para la prescripcion, ya que el potencial
antiandrogénico es diferente entre ellas, incluso
algunas tienen propiedades androgénicas. Las cuatro
progestinas con mayor potencia antiandrogénica son:
de mayor a menor, acetato de ciproterona (ACP),
dienogest (DNG), drospirenona (DRSP) y acetato
de clormadinona (ACM) (11).

El tratamiento con anticonceptivos hormonales
para el SOP no estd exclusivamente relacionado
con la administracion oral de la formulacion, sino
también la via vaginal o parches transdérmicos (7),
sin embargo, la via oral puede ser mas efectiva para
controlar el acné y el hirsutismo (10).
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Parael tratamiento del hiperandrogenismolos ACO
pueden ser usados bien sea s6los 0 en combinacién con
otras drogas segtin sea la necesidad de la paciente, asi
por ejemplo, los antiandrégenos bloquean los efectos
de las hormonas con efecto androgénico en la unidad
pilosebacea, entre ellos la espironolactona, flutamida
o el finasteride. Los ACO también pueden usarse en
combinacién con dosis fisiolégicas de prednisona o
dexametasona que pueden disminuir la produccién
adrenal de andrégenos (10). Aquellas pacientes
tratadas con drogas antiandrogénicas y con riesgo
de embarazo, debe asociarse siempre un método
de planificacion familiar debido al riesgo potencial
de teratogenicidad de estos farmacos (1,11). El uso
de antiandrégenos solos puede ocasionar sangrado
genital anormal (10).

Terapias antiandrogénicas como ACPy flutamida
han demostrado su utilidad en adolescentes con SOP,
sinembargo,debe considerarse el efectonegativo que
puedan tener estas terapias sobre la masa 6sea de la
adolescente (10). Un estudio retrospectivo reciente
comparé adolescentes tratadas con metformina sola
vs metformina, ACO antiandrogénicos y flutamida
por 1 afio, no encontraron diferencias significativas
en cuanto amasa corporal,circunferenciaabdominal,
sensibilidad insulinica y densidad mineral 6sea (10).

Unestudio aleatorizado compard los efectos de los
ACO que contienen ACPy DRSPen el tratamiento del
SOPdurante 12 meses y demostro que los efectos sobre
el metabolismo de los carbohidratos, perfil lipidico y
parametros de stress oxidativo fueron similares. Sin
embargo, los preparados con ACP demostraron ser
mas efectivos para el tratamiento del hirsutismo (12).

Anticoncepcién hormonal y trastronos menstruales

Debe considerarse siempre el tratamiento del
trastorno menstrual tipo oligomenorrea y amenorrea
en pacientes con SOPy anovulacion crénica (13); estas
tienenriesgo de padecer complicacionesrelacionadas
con la estimulacién estrogénica sin oposicién
progestacional, como la hiperplasia endometrial,
la cual es 2 a 3 veces mayor en la paciente con
SOP que en la poblacién general (13), y cancer de
endometrio. El tratamiento con ACO reduce entre
50 % y 70 % el riesgo de cancer de endometrio
en pacientes tratadas (13). Una alternativa a los
ACO es el tratamiento ciclico progestinas, como la
progesterona natural micronizada de 100 a 200 mg
por dia o el acetato de medroxiprogesterona 10 mg
diarios durante 10 a 14 dias cadames. Otra alternativa
recomendada es el SIU-LNG (13).
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Conclusiones

- Laanticoncepcién hormonal combinadarepresenta
lamejor terapia pararegularizar el ciclo menstrual
y evitar las consecuencias a largo plazo de la
anovulacién crénica en paciente con SOP.

- Ningin método anticonceptivo estd contraindicado
en pacientes con SOP.

- Los ACO estan indicados en pacientes con
manifestaciones clinicas por exceso de andrégenos
(hirsutismo, acné y seborrea).

- No existen evidencias de efectos metabdlicos
adversos, entre ellos, resistencia a la insulina o
diabetes en usuarias de AH y SOP, a excepcién
delinyectable con acetato de medroxiprogesterona
trimestral que tiene un impacto negativo.

- En pacientes obesas con SOP debe evitarse el uso
de ACO, ya que podrian agravar otros factores de
riesgo cardiovascular.

- En pacientes con otras terapias para SOP debe
considerarse el uso de anticoncepcion si se debe
o desea evitar el embarazo.

- La prescripciéon del anticonceptivo debe
individualizarse de acuerdo al fenotipo metabdlico
e historia personal de cada paciente (historia
familiar de DM?2, obesidad, dislipidemia,
hipertensién arterial).
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