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Niveles de lipidos en el sindrome de ovario poliquistico:
revision sistematica y metaanalisis
Lipid levels in polycystic ovary syndrome: systematic review and meta-analysis

Wild RA, Rizzo M, Clifton S, Carmina E.
Fertility Sterility 2011; 95:1073-1079.

Objetivo: cuantificar la magnitud y la distribu-
cién del colesterol en las lipoproteinas de baja densidad
(LDL) y en las lipoproteinas no-HDL en mujeres con
sindrome de ovario poliquistico (SOP), en comparacién
con mujeres controles.

Disefio: se realizé la revision sistemadtica y el
metaandlisis posterior de estudios transversales publica-
dos en todo el mundo en los que se evaluaron los niveles
de lipidos en mujeres con SOP y controles.

Principales resultados: se calcularon las di-
ferencias en los lipidos plasmaéticos (incluyendo los tri-
glicéridos, colesterol-HDL, colesterol-LDL y colesterol
no-HDL) en pacientes con SOP en comparacién con
los sujetos de control. Se realizaron las comparaciones
agrupando y sin agrupar a las pacientes y controles se-
gtin su indice de masa corporal (IMC).

Resultados: los niveles de triglicéridos fueron
26 mg/dl mas altos (intervalo de confianza [IC] 95% 17-
35) y las concentraciones de colesterol-HDL, 6 mg/dl
menores (IC 95% 4-9) en las mujeres con SOP. A su

vez, las pacientes con SOP también presentaron mayor
colesterol-LDL (12 mg/dl, IC 95% 10-16) y colesterol
no-HDL (19 mg/dl, IC 95% 16-22) que las controles.
Al agrupar a las mujeres segtn el IMC, el colesterol-
LDL y el colesterol no-HDL persistieron mds altos en
pacientes con SOP (9 mg/dl, IC 95% 6-12, y 16 mg/dl,
IC 95% 14-19), respectivamente. Las diferencias en el
colesterol-LDL y no-HDL fueron mayores aplicando los
criterios del National Institutes of Health [15 mg/dl (IC
95% 13-17) y 21 mg/dl (IC 95% 16-25), respectivamen-
te, que al aplicar los criterios de Rotterdam [8 mg/dl (IC
95% 5-12) y 17 (IC 95% 13-22), respectivamente.

Conclusion: la dislipidemia es comidn en pa-
cientes con SOP. M4s alld de las alteraciones conocidas
en los triglicéridos y en el colesterol-HDL, las mujeres
con SOP tienen elevado colesterol-LDL y colesterol no-
HDL, independientemente del IMC. Se recomienda que
en todas las mujeres con SOP se evalde la dislipidemia,
incluyendo el colesterol-LDL y no-HDL, para la preven-
cidn efectiva del riesgo cardiovascular.
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El sindrome de ovario poliquistico (SOP) es una
endocrinopatia frecuente, cuya prevalencia es del 6-10%
de las mujeres en edad reproductiva. Si bien siempre se
ha reconocido el aumento de factores de riesgo cardio-
vascular en las mujeres con SOP, la evidencia de mor-
bimortalidad por enfermedad cardiovascular (ECV) es
inconclusa. Los estudios iniciales con referencia a la
asociacion entre SOP y ECV no encontraron aumento
de la prevalencia de ECV no-fatal/fatal en mujeres con
SOP, si bien se observaba mayor riesgo para enfermedad
cerebrovascular. Sin embargo, estudios recientes han de-
mostrado que las mujeres con SOP tienen mayor ndmero
de eventos cardiovasculares' y se reportan asociaciones
entre el nimero de caracteristicas que definen al SOP y
un odds ratio aumentado para el desarrollo de ECV?3,

Dentro de los factores de riesgo para ECYV, la
dislipidemia es una alteracién sumamente frecuente en
las pacientes con SOP, que puede presentarse con dife-
rentes fenotipos. El fenotipo mds comiin es el llamado
“fenotipo lipoproteico aterogénico”, caracterizado por
hipertrigliceridemia, colesterol-HDL disminuido y pre-
sencia aumentada de particulas de LDL pequefias y den-
sas. Este fenotipo es caracteristico del estado de insuli-
norresistencia (IR) y su predominio en mujeres con SOP
obedece principalmente a la IR de estas pacientes. Dado
que el exceso de obesidad abdominal incrementa el gra-
do de IR, este fenotipo es mds comin en pacientes obe-
sas con SOP. En vista de la alta frecuencia de este perfil
lipidico-lipoproteico en las pacientes con poliquistosis,
ha existido una tendencia, fomentada aun desde las prin-
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cipales guias diagndsticas*, a reducir el estudio del perfil
lipidico-lipoproteico solo a la evaluacién de triglicéridos
y colesterol-HDL en estas pacientes.

Sin embargo, en los dltimos afios, numerosos
estudios han demostrado un incremento en los niveles de
colesterol-LDL en pacientes con SOP*S. La prevalencia
de aumento de colesterol-LDL es generalmente menor
que la del fenotipo de dislipidemia aterogénica y se aso-
ciarfa fundamentalmente al mayor estado androgénico
de las mujeres. En funcién de los datos epidemioldgi-
cos actuales, que demuestran que las mujeres con SOP
presentan ECV con mayor frecuencia que las mujeres
controles, el aumento de LDL no puede ser ignorado.

Por otro lado, a partir del informe del grupo de
expertos del National Cholesterol Education Program
(NCEP) en la deteccion, evaluacion y tratamiento de la
hipercolesterolemia en adultos (Adult Treatment Panel
IIT)’, quedd bien establecido que el colesterol-LDL es
el principal objetivo de la terapia de reduccién de co-
lesterol, sin embargo, surgié como marcador emergente
de riesgo el colesterol no-HDL, también considerado
objetivo secundario de tratamiento farmacoldgico en
pacientes con triglicéridos superiores a 200 mg/dl. El
colesterol no-HDL, cuyo valor puede calcularse sustra-
yendo el colesterol-HDL del colesterol total, incluye el
colesterol proveniente de todas las lipoproteinas atero-
génicas (VLDL, IDL y LDL) y se asocia directamente
con el riesgo de muerte por enfermedad cardiovascular
de acuerdo con distintos estudios de seguimiento de pa-
cientes con hipertrigliceridemia.

El trabajo de Wild y colaboradores® propone, a
través de una exhaustiva revisién y un metaanélisis sub-
siguiente, determinar los niveles plasmaticos de coleste-
rol-LDL y de colesterol no-HDL en mujeres con SOP y
compararlo con controles. Para ello, evaluaron la biblio-
grafia existente y con rigurosos criterios de inclusion y
exclusién seleccionaron finalmente 30 articulos que van
desde 1985 hasta 2009 y que debian tener un minimo de
30 pacientes por grupo (SOP y Controles).

Ademas del esperado aumento de triglicéridos
y disminucién de colesterol-HDL, con referencia espe-
cifica al colesterol-LDL y no-HDL, los autores encontra-
ron un aumento significativo de ambos colesteroles en las
mujeres con SOP, aun después de emparejar los grupos
segln el indice de masa corporal. Asimismo, en la ma-
yoria de los estudios, ambos pardmetros superaron los
valores deseables para la poblacion. Los autores resaltan

que encontraron una gran variabilidad del colesterol-
LDL entre estudios, lo que indica que este pardmetro se
encuentra influenciado por diversas variables entre las
que se incluyen la etnicidad, la severidad del sindrome
(formas anovulatorias vs. ovulatorias), la calidad de los
alimentos consumidos y el peso corporal.

Estos resultados son importantes y consistentes
con las guias recientemente propuestas por la Sociedad
de Exceso de Andrégenos y SOP?, que recomiendan un
estudio del perfil lipidico-lipoproteico basico en toda pa-
ciente con SOP. Este perfil debe incluir: colesterol-total,
triglicéridos, colesterol-HDL y colesterol no-HDL. Si el
perfil en ayunas es normal, se sugiere volver a evaluarlo
cada dos afios, o antes si se produce un aumento sig-
nificativo del peso corporal. El objetivo primario para
el cambio de habitos de vida y/o tratamiento farmaco-
l16gico es el colesterol-LDL, el objetivo secundario es
el no-HDL. Las guias recomiendan los valores de corte
mostrados en la Tabla 1.

Se recomienda en todos los casos que los trigli-
céridos sean inferiores a 150 mg/dl.

El metaandlisis de Wild y colaboradores mues-
tra que el colesterol-LDL fue menor de 100 mg/dl solo
en uno de los estudios considerados; en cuatro se encon-
tré por encima de 130 mg/dl, en tanto que en 21 de 30
estudios, el colesterol no-HDL fue superior a 130 mg/dl.

Por otro lado, los autores sostienen que la seve-
ridad de la dislipidemia encontrada en SOP depende de
los criterios diagndsticos utilizados (NIH vs. Rotterdam)
y sugieren que cuanto mds severo es el perfil anovulato-
rio de la mujer, mayores son las diferencias de coleste-
rol-LDL y no-HDL entre grupos.

Finalmente, consideran que a partir de los da-
tos que ellos analizan, es dificil entender si las distintas
alteraciones lipidicas en el SOP ocurren por el mismo
mecanismo o si son expresiones de diferentes alteracio-
nes metabodlicas. La presencia de triglicéridos elevados
y colesterol-HDL disminuido estaria acompafiando el
estado de IR, caracteristico en el SOP, en tanto que el
aumento de LDL y no-HDL reflejaria principalmente un
mayor estado androgénico.

Como aporte, seria interesante evaluar el com-
portamiento de estas lipoproteinas en las pacientes con
SOP categorizadas segtn el grado de androgenicidad,
estudio que no se lleva a cabo en este metaanalisis, pro-
bablemente por falta de datos. Este disefio permitiria
confirmar el efecto de los andrégenos en el incremento
de las lipoproteinas aterogénicas.

Pacientes con SOP Colesterol-LDL Colesterol no-HDL
Muijeres sin ofros factores de riesgo cardiovascular <130 mg/dl <160 mg/dl
Mujeres con sindrome metabélico <70-100 mg/dl <100-130 mg/dl|
Mujeres con diabetes tipo 2, o enfermedad renal o vascular | <70 mg/dl <100 mg/dl

abla T
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Como conclusién y en virtud de los datos mos-
trados en este metaandlisis y el reconocido incremento
en el riesgo de ECV en pacientes con SOP, es importan-
te remarcar la necesidad de realizar un estudio lipidico-
lipoproteico completo en toda paciente con SOP, inclu-
yendo la medicién del colesterol-LDL y no-HDL.
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Para cuantificar la magnitud y el patrén de los
niveles de las particulas lipidicas plasméticas en mujeres
con sindrome de ovario poliquistico (SOP) vs. mujeres
sanas como poblacidn control se realizé una revision sis-
tematica de las publicaciones sobre SOP.

La presencia de insulinorresistencia (IR) hace
que la dislipidemia asociada a ella responda al fenotipo
aterogénico con aumento de triglicéridos (TG) y dismi-
nucién del colesterol-HDL. La inquietud de los autores
del metaandlisis fue prestar atencién a las particulas de
LDL y de colesterol no-HDL.

El National Cholesterol Education Program
(NCEP) Adult Treatment Panel 111 (ATP III) presta es-
pecial atencidn a la particula LDL como aterogénica y
marcadora de riesgo cardiovascular (CV).

Los resultados encontrados muestran un au-
mento de 26 mg/dl en los TG, una disminucién de 6 mg/
dl en el colesterol-HDL, un aumento de 12 mg/dl en el
colesterol-LDL y 19 mg/dl para el colesterol no-HDL.

En estas mujeres se hallé un indice de masa
corporal (IMC) més elevado que en la poblacién con-
trol. Aun en aquellas con normopeso, las que presenta-
ban SOP tenfan un perfil lipidico con mayores niveles
de colesterol-LDL, colesterol no-HDL y TG, y menor
concentracion de colesterol-HDL.

Conclusion

Independientemente de la patologia de la pa-
ciente, la meta primaria es el colesterol-LDL, cuyo ob-
jetivo en pacientes con SOP con criterios diagndsticos
de sindrome metabdlico es LDL <100 mg/dl y una vez
alcanzado este valor, el segundo objetivo es lograr la
meta del colesterol no HDL (LDL + 30 mg/dl). Todas
las particulas con apolipoproteina B son aterogénicas.
Finalmente, por tdltimo, el objetivo seria incrementar los
niveles de colesterol-HDL..



