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Pcos and cardiovascular risk: the provisions of a known and unknown problem 

l Síndrome de Ovarios Poliquísticos (SOPQ) 
es un trastorno endocrino-metabólico alta-
mente prevalente en mujeres de edad repro-

ductiva, caracterizado por una compleja constelación de 
alteraciones hormonales, dominada por el hiperandroge-
nismo. Se acepta un modelo de causalidad multifactorial 
para esta entidad, donde la disrupción del ciclo ovárico 
es el evento fundamental. Aunque el SOPQ constituye la 
primera causa de infertilidad femenina, su relevancia no 
se limita al área reproductiva, con un diverso grupo de 
factores de riesgo cardiovascular encontrados frecuen-
temente en esta patología, donde la insulinorresistencia 
(IR) se perfila como componente fisiopatológico clave, en 
conjunto con la hiperinsuliemia (HI) compensatoria que 
surge en este escenario, por parte de la célula β. A su 
vez, esta dualidad IR-HI se asocia a comorbilidades como 
dislipidemia, hipertensión arterial, Síndrome Metabólico y 
Diabetes Mellitus tipo 2; agravando el riesgo cardiovascu-
lar potencial en estas mujeres. Sin embargo, los resultados 
cardiovasculares derivados de este conjunto de factores 
son inciertos, debido fundamentalmente a discrepancias 
metodológicas entre estudios y aspectos aun incomple-
tamente dilucidados de la salud cardiometabólica en el 
SOPQ, dificultando la formulación de conclusiones en este 
contexto. Debido a la alarmante epidemia mundial que 
constituye la enfermedad cardiovascular (ECaV), y sus im-
plicaciones en la salud global de las mujeres con SOPQ, 
es necesaria mayor investigación futura respecto a los as-
pectos fisiopatológicos y epidemiológicos subyacentes al 
vínculo SOPQ-ECaV.

Palabras Clave: Síndrome de Ovarios Poliquísticos, En-
fermedad Cardiovascular, Riesgo Cardiovascular, Insulino-
rresistencia.

olycystic ovary syndrome (PCOS) is an endo-
crine-metabolic disorder highly prevalent in 
women of reproductive age, characterized 

by a constellation of hormonal alterations, dominated by 
hyperandrogenemia. A multifactorial model is proposed 
for the etiology of this disease, where disruption of the 
ovarian cycle is the fundamental event. Even though 
PCOS is the first cause of infertility, it relevance is not 
limited the reproductive area, since several cardiovascu-
lar risk factors have been found in this pathology. Insulin 
resistance appears to be a key pathophysiological com-
ponent in this scenario, alongside compensatory hyperin-
sulinemia. These two metabolic traits are associated with 
dyslipidemia, arterial hypertension, Metabolic Syndrome, 
and Type 2 Diabetes Mellitus, aggravating the potential 
cardiovascular risk in these women. However, results de-
rived from several studies are confusing due to differences 
in methodology, and the very nature of the unknown as-
pects of the disease. Given the alarming worldwide epi-
demic of cardiovascular disease and its implications in the 
global health of women with PCOS, further research in 
pathophysiologic and epidemiologic aspects is required, 
in order to properly evaluate the link between PCOS and 
cardiovascular disease.

Key words: polycystic ovary syndrome, cardiovascular 
disease, cardiovascular risk, insulin resistance.
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l Síndrome de Ovarios Poliquísticos (SOPQ) es 
un trastorno endocrino-metabólico que actual-
mente afecta a 4-7% de las mujeres en edad 

reproductiva, y representa una de las primeras causas de 
infertilidad a nivel mundial1. Es caracterizado por oligo-ano-
vulación y oligo-amenorrea en el contexto de una compleja 
constelación de alteraciones hormonales, entre las cuales la 
hiperandrogenemia domina el escenario clínico, siendo res-
ponsable de manifestaciones típicas como hirsutismo, acné, 
seborrea y alopecia2. Más allá de esto, los desórdenes endo-
crinos del SOPQ no se limitan al área reproductiva. La insuli-
norresistencia (IR) encabeza –epidemiológicamente y como 
componente fisiopatológico desencadenante3 – un amplio 
grupo de alteraciones metabólicas altamente prevalentes 
entre las mujeres con SOPQ, como la obesidad, dislipidemia, 
hipertensión arterial (HTA), Síndrome Metabólico (SM) y Dia-
betes Mellitus Tipo 2 (DM2)4.

Aunque a menudo son las manifestaciones de la esfera 
reproductiva las que despiertan alarma en las mujeres 
con SOPQ, actualmente las complicaciones metabólicas 
también ocupan gran relevancia en el área investigativa y 
práctica clínica5. En efecto, estas condiciones asociadas al 
SOPQ pueden interactuar sinérgicamente hacia un desen-
lace común, la enfermedad cardiovascular (ECaV)6. En la 
actualidad, la ECaV ocupa el primer lugar de morbilidad y 
mortalidad a nivel mundial, y nacional7,8, y esta tendencia 
parece proyectarse al futuro, con un estimado de 23.5 mi-
llones de muertes por ECaV para el año 20307.

Ante esta monumental epidemia, toda medida preventiva 
es bienvenida y necesaria, y en este sentido, el SOPQ podría 
ser un problema infravalorado, particularmente al conside-
rar que hasta 70% de las mujeres con SOPQ permanecen 
sin ser diagnosticadas9. Asimismo, si bien las implicaciones 
cardiometabólicas del SOPQ son reconocidas y su relevan-
cia epidemiológica está bien establecida –representada por 
la alta prevalencia de factores de riesgo cardiovascular en 
mujeres con SOPQ10-12 –, el verdadero impacto de este con-
junto de factores sobre resultados cardiovasculares aún es 
desconocido13. Esta revisión expone nociones fisiopatoló-
gicas y epidemiológicas fundamentales del vínculo SOPQ-
ECaV, resumiendo los aspectos establecidos y desconoci-
dos de esta asociación.

Disrupción del ciclo ovárico: la esencia del síndrome 
de ovarios poliquísticos

Fracaso del Ciclo Ovárico e Hiperandrogenismo como Fun-
damento del Diagnóstico de SOPQ

El SOPQ carece de una etiología específica, y se acepta un 
modelo multifactorial para su origen, donde el evento final 

es la disrupción del ciclo ovárico, acompañada de hiperan-
drogenemia14. En consecuencia, los diversos sets de criterios 
diagnósticos para SOPQ giran en torno a los siguientes ha-
llazgos: a) Hiperandrogenismo clínico o bioquímico; b) Oligo-
Anovulación; y c) Ovarios Poliquísticos mediante ultrasono-
grafía, definidos como la presencia de ≥12 folículos de 2-9 
mm de diámetro, o, un aumento en volumen (>10 ml) en al 
menos un ovario en ausencia de consumo de anticoncepti-
vos orales15. La combinación de estos elementos requerida 
para el diagnóstico de SOPQ varía según el consenso utili-
zado: El propuesto por el NIH (1990) sólo exige la presencia 
simultánea de los dos primeros16; mientras que el consenso 
ESHRE/ASRM (2003) necesita al menos dos del trío de alter-
nativas17, y el AES (2006) requiere los tres hallazgos18.

Las manifestaciones de hiperandrogenemia son especial-
mente importantes, y siempre deben levantar la sospecha 
de SOPQ en toda mujer en edad fértil15. En este espectro, 
el hirsutismo es el signo más prevalente, observándose 
en 73-83.8% de la población con SOPQ19,20; seguido del 
acné, con 49.6-63%19,21; y alopecia 16-34.8%22,23. El cua-
dro clínico del SOPQ es completado por alteraciones de la 
esfera metabólica, entre las cuales la IR y la obesidad son 
las más frecuentes, con prevalencias de 71-77% (24,25) y 
52-80%26,27, respectivamente.

El Folículo Ovárico como Blanco Fisiopatológico en el 
SOPQ
El cuadro clínico previamente descrito es el resultado de 
dos trastornos hormonales principales, la Hiperandrogene-
mia (HA) e IR-Hiperinsulinemia (HI). A su vez, estos derivan 
de –y perpetúan– la no selección de un folículo dominante, 
con la consiguiente hiperplasia tecal que como resultado 
final lleva a la anovulación28. Este modelo procede de múl-
tiples mecanismos, resumidos a continuación:

1.	 Alteraciones del Eje Hipotálamo-Hipófisis-Ovario
En el SOPQ, hay un aumento en la frecuencia y amplitud 
de la secreción pulsátil de Hormona Liberadora de Gona-
dotropinas (GnRH) y Hormona Luteinizante (LH)29. La re-
sultante hiperestimulación de las células tecales (CT) trae 
como consecuencia mayor síntesis y secreción de andró-
genos ováricos. Estas moléculas pueden competir con los 
estrógenos y progesterona a nivel hipotalámico e hipofi-
sario, impidiendo la retroalimentación negativa en el Eje 
Hipotálamo-Hipófisis-Ovario (EHHO), y permitiendo la con-
tinuación de la hipersecreción de GnRh y LH30.

2.	 Interrupción del Desarrollo Folicular
En las mujeres con SOPQ se han hallado niveles de elevados 
de Hormona Anti-Mülleriana, un péptido de la familia del 
TGF-β que, en condiciones fisiológicas, es intensamente 
secretado por los folículos antrales más pequeños, y cuya 
expresión debe disminuir progresivamente con el desarro-
llo folicular31. En el SOPQ estas concentraciones elevadas 
inhiben todos los estadios de la foliculogénesis y el ciclo 
ovárico, incluyendo la selección de un folículo dominante 
y la ovulación32.
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3.	 Predisposición Genética para Hiperandrogenemia
La exposición prenatal a niveles elevados de andrógenos se 
ha identificado como un importante estímulo epigenético 
para la alteración de la expresión de enzimas ováricas este-
roidogénicas, predisponiendo a la mayor síntesis de andró-
genos en este tejido33. De la misma manera, mutaciones del 
receptor de andrógenos y de la Globulina de Unión a Hor-
monas Sexuales (SHBG) agravan esta situación. Se han pro-
puesto patrones de herencia Mendeliana para estos trastor-
nos, si bien con tendencias de penetrancia muy variables34.

4.	 Predisposición Genética para Hiperinsulinemia
Otras perspectivas plantean que la alteración principal del 
SOPQ es una predisposición primaria a HI, siendo este un 
componente clásicamente ajeno al EHHO35. En efecto, 
una propensión intrínseca de la célula β pancreática para 
la hipersecreción de insulina –potencialmente relacionado 
con la sobreexposición androgénica in utero36 – podría ser 
de especial importancia en mujeres no obesas con SOPQ, 
aunque la alteración genética per se aún no ha sido dilu-
cidada37. La HI consecuente actuaría directamente sobre el 
folículo ovárico, desencadenando el perfil pro-androgénico 
anovulatorio característico del SOPQ38.

El ciclo insulinorresistencia-hiperinsulinemia-hipe-
randrogenemia: perpetuando el problema
El SOPQ se caracteriza por una compleja red de mecanis-
mos fisiopatológicos de retroalimentación positiva, de ma-
nera que la HA y la IR-HI se reestimulan recíprocamente, si 
bien es difícil señalar con certitud cuál de los trastornos es 
el primero en ocurrir39. La IR –condición metabólica en la 
cual hay menor capacidad celular para responder a la seña-
lización insulínica– es contrarrestada mediante el fenóme-
no denominado “hiperinsulinemia compensadora”, como 
un esfuerzo por parte de las células β pancreáticas de man-
tener un adecuado metabolismo de carbohidratos40. Sin 
embargo, esta compensación acarrea un amplio catálogo 
de efectos adversos colaterales metabólicos y reproducti-
vos, constituyendo un elemento clave en la etiopatogenia 
y progresión del SOPQ41,42.

La insulina favorece las modificaciones del patrón pulsátil 
de GnRH al inducir su transcripción en las células hipota-
lámicas43; y disminución en la síntesis hepática de SHBG44, 
determinando un aumento no sólo en la síntesis sino tam-
bién en la biodisponibilidad de los andrógenos ováricos. Sin 
embargo, la insulina también puede generar efectos direc-
tos sobre el ovario: Mediante la promoción de la expresión 
de la proteína Reguladora Esteroidogénica Aguda (StAR) y 
de maquinaria como la Enzima Clivadora de Cadena Late-
ral del Colesterol (CYP11A1), 17-α-hidroxilasa/17,20-liasa 
(CYP17A1), 3-β-hidroxiesteroide-deshidrogenasa (3βHSD) 
y aromatasa (CYP19A1), llevando a un incremento neto en 
la síntesis de progesterona y andrógenos45.

No obstante, el aspecto más controversial de la insulina 
en el SOPQ es la cualidad del ovario de permanecer sensi-
ble sólo a sus efectos mitogénicos –pero no metabólicos– 

mientras los demás tejidos exhiben resistencia total a esta 
hormona, un fenómeno denominado “IR Selectiva”46. En 
ausencia de evdencia concluyente, varias teorías han sido 
planteadas para explicar este fenómeno: a) Potenciación 
de la cascada de señalización de la LH en las células del 
folículo ovárico, lo cual incrementaría la expresión de StAR 
y receptores de LDL-C –precursor fundamental para la sín-
tesis de hormonas esteroideas–, posiblemente vía PKA, 
PI3K o MAPK47; b) Teoría de la serín-fosforilasa: En las CT 
de ovarios poliquísticos se observa mayor actividad serin-
kinasa, asociada a actividad metabólica disminuida en pre-
sencia de actividad mitogénica y esteroidogénica normal48. 
Una serin-kinasa hipotética podría actuar en la vía de PI3K/
Akt para causar estos efectos simultáneamente, si bien la 
enzima en cuestión aún no ha sido descrita49; y c) Señali-
zación por inositolfosfoglicanos, que aunque no ha sido 
completamente dilucidada, parece requerir sólo el receptor 
de insulina, para luego independizarse de su cascada de 
señalización; esto resulta en la potenciación de la actividad 
de CYP11A1, CYP17A1 y CYP19A1 en las CT50. A pesar de 
que los detalles moleculares aún no son totalmente claros, 
se acepta que los resultados finales de la actividad insulíni-
ca en el tejido ovario son la hiperplasia de las CT con au-
mento de la esteroidogénesis en las mismas, significando 
mayor síntesis de andrógenos51.

Esta HA puede perpetuar la IR-HI a través de varios meca-
nismos, perfilando a la HA no sólo como el resultado de la 
IR-HI, sino también contribuyendo a su origen, cerrando el 
ciclo vicioso de retroalimentación positiva52. En este senti-
do, los andrógenos pueden aumentar las concentraciones 
circulantes de ácidos grasos libres (AGL) favoreciendo la 
expresión de receptores adrenérgicos β3 y lipasa sensible a 
hormonas en tejido adiposo visceral53; consecuentemente, 
estos niveles elevados de AGL pueden llevar a la acumu-
lación de metabolitos de la vía de reesterificación –como 
Acil-CoA y diacilglicerol– que a su vez pueden activar a la 
PKC, una serin/treonin kinasa prominentemente involucra-
da en la inactivación de IRS-1, eslabón esencial en la cas-
cada de señalización insulínica54. Igualmente, en el SOPQ 
los andrógenos favorecen una transición en la arquitectura 
funcional del músculo esquelético, con disminución de las 
fibras Tipo I –altamente insulinosensibles y oxidativas– y 
aumento de las fibras Tipo II, más glucolíticas y menos in-
sulinosensibles55.

Lo reconocido: la insulinorresistencia como funda-
mento del riesgo cardiovascular en el síndrome de 
ovarios poliquísticos
La dualidad IR-HI es un componente importante subyacen-
te a las implicaciones cardiovasculares del SOPQ, vinculán-
dose con el desarrollo de varios factores de riesgo (Figura 
2). En efecto, es de este epicentro que parecen despren-
derse alteraciones presentes en el SOPQ, no solo inheren-
tes a la función reproductiva –como la HA y anovulación 
(52)– sino también cardiometabólicas, incluyendo obesi-
dad, dislipidemia, HTA, entre otros56.
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Insulinorresistencia, Adiposidad e Inflamación Crónica
El SOPQ favorece un ambiente metabólico propicio para 
la hipertrofia adipocitaria y acumulación de tejido adiposo 
visceral, en conjunto con patrones dietarios hipercalóricos y 
escasa actividad física57. Este tejido puede participar en vías 
inmunometabólicas que conllevan al desarrollo de mayores 
complicaciones, un fenómeno denominado adiposopatía58. 
En este sentido, la hipertrofia adipocitaria trabaja en con-
junto con la infiltración monocítica en el tejido adiposo vis-
ceral para la secreción de una variedad de citocinas y molé-
culas proinflamatorias59, incluyendo TNF-α, IL-6, catepsina 
S, entre otros60. Por otro lado, la leptina secretada por los 
mismos adipocitos es también inductora de citocinas proin-
flamatorias, al igual que favorece la quimiotaxis de células 
polimorfonucleares e inhibición de apoptosis linfocitaria en 
el infiltrado inflamatorio del tejido adiposo61.

Este microambiente inflamatorio local deriva en un estado 
sistémco de inflamación de bajo grado, fundamentalmen-
te a través de la inducción hepática de múltiples mediado-
res proinflamatorios, entre los cuales la Proteína C-Reactiva 
es especialmente importante como amplificadora de la 
respuesta inflamatoria y potente mediadora proaterogé-
nica62, siendo un factor y marcador de riesgo cardiovas-
cular63. Esta inflamación también actúa en conjunto con 
el papel de los AGL en hígado para exacerbar la IR, fun-
damentalmente a través del TNF-α como activador de la 
PKC41. TNF-α también puede estimular esteroidogénesis 
y proliferación de las CT, e inducir atresia folicular64. Más 
aún, la inflamación crónica y la IR son dos componentes 
esenciales en la etiopatogenia del SM y DM2, que a su vez 
abren las puertas comorbilidades ulteriores65. En efecto, la 
adiposidad e inflamación crónica pueden actuar no sólo 
como amplificadores generales de todos los procesos fisio-
patológicos en el SOPQ, sino como mediadores directos en 
la progresión de la ECaV.

Insulinorresistencia y Dislipidemia Aterogénica
Fisiológicamente, la insulina toma un rol importante so-
bre el metabolismo lipídico, principalmente inhibiendo la 
maquinaria lipogénica en el tejido adiposo e induciendo 
la degradación de Apo B66, conllevando a la disminución 
en la secreción de lipoproteínas de muy baja densidad 
(VLDL) por parte del hígado67. En contraparte, la estimu-
lación crónica de la insulina sobre las células hepáticas –
en consecuencia a estados hiperinsulinémicos, como en 
PCOS– induce un aumento en el empaquetamiento y se-
creción de estas partículas lipoproteicas68. Esta transición 
parece surgir de una estimulación insulínica selectiva sobre 
los hepatocitos, donde vías metabólicas como las de IRS/
PI3K/Akt/FOXO –supresoras de la gluconeogénesis– son 
inhibidas, mientras que las vías mitogénicas son estimula-
das69. También se ha involucrado la activación del factor de 
transcripción SREBP1c, un regulador crítico de la lipogéne-
sis hepática asociado a sobreproducción de VLDL ricas en 
triacilglicéridos (TAG)70.

Debido a las altas concentraciones de TAG en las VLDL, 
la proteína transportadora de esteres de colesterol (CETP) 
intercambiaría colesterol esterificado de las HDL y LDL ha-
cia las VLDL, mientras estas últimas aceptarían mayores 
cantidades de TAG 71. En el caso de las HDL, esta alta car-
ga de TAG genera un mayor reconocimiento por parte de 
las lipasas endoteliales y hepáticas, reduciendo su tamaño 
y por ende afectando la unión con la Apo-1. Este último 
evento aumenta la filtración renal de la Apo A-1 libre y 
consecuentemente disminuyen las concentraciones séricas 
de HDL 72, generando el perfil típico de estados IR. Por otro 
lado, las LDL también se verían afectadas, reduciendo su 
tamaño y calidad, siendo más pequeñas y densas, y por 
lo tanto fácilmente oxidables y altamente aterogénicas73. 
En síntesis, ante un estado caracterizado por el ciclo HI-
IR, el perfil lipídico se inclina hacia un estado aterogénico, 
caracterizado por elevados niveles de VLDL/TAG y LDL-C, 
en conjunto a bajos niveles de HDL-C74; hallazgos típicos 
en el SOPQ75. La presencia de esta triada aterogénica es 
un importante factor de riesgo independiente para ECaV, 
asociada a procesos ateroscleróticos76.

Insulinorresistenica e Hipertensión Arterial
La HTA es un factor de riesgo modificable asociado a ECaV, 
representando un importante problema de salud pública 
nivel mundial77. La dualidad IR-HI posee un profundo im-
pacto sobre la etiopatogénesis de esta entidad78: Se ha 
asociado la insulina a un aumento en la actividad sim-
pática79, actuando en el sistema nervioso central, donde 
puede cumplir efectos excitatorios o permisivos80, presu-
miblemente en el hipotálamo81. Esta excitación simpática 
conlleva a efectos perjudiciales a nivel cardiovascular, a 
través de aumentos en la resistencia vascular periférica y 
la presión arterial, mediante estimulación de los receptores 
α-adrenérgicos y activación del sistema renina-angioten-
sina-aldosterona82. Más aún, la respuesta presora a este 
sistema parece estar exacerbada en estados de IR83.

Por otro lado, en contextos fisiológicos, la insulina actúa 
como vasodilatadora, estimulando la expresión de óxido 
nítrico sintasa endotelial (eNOS) vía IRS/PI3K/Akt84. De ma-
nera similar, modula la expresión de diversas moléculas de 
adhesión celular como ICAM-1, VCAM-1, y selectina-E, 
intermediarias en la interacción de las células endoteliales 
con los monocitos circulantes85. No obstante, en el SOPQ 
la “IR Selectiva” clásicamente descrita sólo en el ovario po-
dría estar presente también en el endotelio, donde las vías 
metabólicas PI3K-dependientes son atenuadas, mientras 
que las vías mitogénicas dependientes de la MAPK perma-
necen intactas86,87. Los receptores de mineralocorticoides 
podrían ser mediadores clave en el desarrollo de esta “IR 
Selectiva” en las células endoteliales88. En este escenario, 
habría una menor expresión de eNOS89, y mayor expre-
sión de las moléculas de adhesión, favoreciendo la inte-
racción con los monocitos circulantes90,91. La activación de 
las MAPK también estaría involucrada en la producción del 
inhibidor del activador del plásminógeno-1, endotelina-1 



20

y diversos factores de crecimiento que ocasionen un fe-
notipo proliferativo/hipertrófico en las células musculares 
lisas92, distorsionando el equilibrio antiaterogénico de las 
células endoteliales y conllevando a disfunción endote-
lial93. Este trastorno ha sido propuesto como un importan-
te componente en la progresión de las ECaV en estados IR, 
por su papel proaterogénico94.

Insulinorresistencia y Disfunción de la célula β
En los estados de IR, las células β pancreáticas intentan 
compensar la hiperglicemia causada por la resistencia a los 
efectos periféricos de esta hormona incrementando su masa 
y capacidad secretora95. Aunque este fenómeno permite 
mantener la euglicemia circunstancialmente, la persistencia 
de este fenómeno en el contexto de un ambiente meta-
bólicamente deletéreo conlleva a la eventual disfunción de 
esta célula, disminuyendo su funcionalidad y capacidad para 
mantener un metabolismo de carbohidratos adecuado, 
constituyendo el fundamento de la DM296,97. La dislipidemia 
e hiperglicemia son mediadores importantes en esta disfun-
ción, a través de efectos glucolipotóxicos sinérgicos sobre la 
célula β98, que culminan en aplanamiento de la respuesta in-
sulínica a la hiperglicemia99, stress del retículo endoplásmico 
(RE) y stress oxidativo100, alteraciones en la expresión del gen 
de la insulina101 y muerte celular programada en la célula 
β102. Los mecanismos implicados en este proceso incluyen 
la sobrecarga de AGL en la célula β, que sobrepasa su ca-
pacidad de esterificación103, y la acumulación intracelular de 
ceramidas104. Los efectos del stress oxidativo y stress del RE 
en la célula β son mediados por vías apoptóticas a través de 
la proteína homóloga a C/EBP (CHOP) y JNK105,106. Además, 
la presencia de stress del RE puede conducir a disfunción 
mitocondrial secundaria, que amplifica los mecanismos de 
muerte celular por vías dependientes de la mitocondria107.

Andrógenos y Disfunción Metabólica
Aunque la IR-HI representa gran parte de la etiopatogenia 
subyacente a estos trastornos cardiometabólicos, la HA 
también podría estar implicada directamente. En este senti-
do, en las mujeres con SOPQ se ha identificado la HA como 
factor de riesgo para HTA independiente de la edad, IR, obe-
sidad y dislipidemia108. El vínculo HA-HTA podría ser media-
do el ácido 20-hidroxieicosatetraenóico (20-HETE), un meta-
bolito del ácido araquidónico obtenido a través de CYP4A, 
que participa en la regulación de la presión arterial109. En la 
vasculatura lisa, el 20-HETE actúa como molécula presora, 
interfiriendo en los procesos vasodilatadores y favoreciendo 
la contracción de las células musculares lisas110. Los andróge-
nos han sido descritos como potenciadores de la expresión 
de la enzima CYP4A, encargada de la síntesis del 20-HETE, 
contribuyendo a la génesis de HTA111,112. Igualmente, la HA 
se asociado a mayor deposición de tejido adiposo visceral113 
y empeoramiento de la IR114,115. Por último, se ha reportado 
que las mujeres con el fenotipo hiperandrogénico de SOPQ 
según el consenso Rotterdam exhiben el peor perfil atero-
génico, correlacionándose el índice de testosterona libre con 
TAG, HDL y Apo B116.

No obstante, la importancia relativa de la HA en contras-
te con el ciclo IR-HI como componentes fisiopatológicos 
aún es desconocida, ya que la terapia insulinosensibilizante 
parece mejorar simultáneamente los niveles de testostero-
na117, el grado de rigidez arterial y la disfunción endote-
lial118. Además, las concentraciones de DHEAS se han des-
crito como predictores negativos de ateroesclerosis sub-
clínica119, e inversamente relacionados a la circunferencia 
abdominal (CA), Índice de Masa Corporal (IMC), IR, LDL-C 
y TAG, sugiriendo roles diferenciales para los andrógenos 
ováricos y adrenales120. Mayor investigación futura se re-
quiere en este ámbito a fin de esclarecer la importancia y 
mecanismos mediante los cuales la HA favorecería el de-
sarrollo de ECaV, particularmente debido a que la IR no es 
una condición sine qua non en el SOPQ52.

Lo establecido: factores de riesgo cardiovascular en 
mujeres con síndrome de ovarios poliquísticos
Los diversos mecanismos fisiopatológicos que vinculan 
HI-IR con otros trastornos metabólicos se reflejan en la 
elevada prevalencia de múltiples factores de riesgo car-
diovascular en las mujeres con SOPQ (Tabla 1). En efecto, 
epidemiológicamente este fenómeno está bien establecido 
y ampliamente explorado, llegándose a postular al SOPQ 
como factor de riesgo independiente para IR, obesidad, 
HTA, dislipidemia, SM y DM2130,137. 

La IR es la más prevalente de estas condiciones, alcanzan-
do cifras alrededor de 71-77%25,125. Además, marca una 
influencia importante sobre la progresión y severidad de 
otras comorbilidades en el SOPQ, reportándose mejores 
perfiles metabólicos en mujeres con SOPQ sin IR138. Más 
aún, en esta población, algunos trastornos, como las dis-
lipidemias, pueden ser independientes de la composición 
corporal5,139. Por lo tanto, el papel de la HA como trastorno 
autónomo en el SOPQ gana relevancia30. En mujeres con 
SOPQ sin IR sistémica, se piensa puede haber adiposopatía 
causada por IR selectiva HA-inducida en el adipocito140; si 
bien la significancia clínica de esta vía es aún incierta. En 
este sentido, la HTA se destaca en virtud de poseer meca-
nismos etiopatogénicos HA-dependientes bien caracteriza-
dos100-112, además de ser posiblemente la condición más 
infradiagnosticada en mujeres con SOPQ141.

Por otro lado, a nivel mundial, la obesidad ha alcanzado 
un estatus epidémico, con una prevalencia global en muje-
res adultas estimada en 35% 129, pero que asciende hasta 
55% en Suramérica y el Caribe126, y se sitúa en 32,4% en 
nuestra localidad127. Estas cifras son aún más preocupan-
tes en la subpoblación con SOPQ, disparándose hasta 52-
80%.27,125. Más allá de esto, la obesidad –particularmente 
la adiposidad abdominal– se describe como un componen-
te crucial, magnificador de las disfunciones ováricas-meta-
bólicas características de SOPQ (Figura 2)55. En efecto, en 
mujeres obesas con SOPQ se ha reportado mayor frecuen-
cia de disglicemia, dislipidemias e IR27,136,142,143. Por lo tanto, 
el manejo terapéutico de la obesidad es relevante no sólo 
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en el abordaje de las alteraciones de la esfera reproductiva 
en el SOPQ, sino también para sus comorbilidades144-146.

No obstante, el SOPQ se ha vinculado a trastornos me-
tabólicos aún en ausencia de obesidad; en algunas ins-
tancias, con mayor severidad en las mujeres delgadas con 
SOPQ que en las obesas141. En este sentido, las mujeres 
no obesas con SOPQ no escapan de las alteraciones clá-
sicamente relegadas a su contraparte obesa: Se ha des-
crito una tendencia a la distribución adiposa androide en 
estas mujeres delgadas, aunado a un mayor porcentaje 
de grasa corporal en contraste con mujeres sin SOPQ148. 
Más aún, diversos componentes fisiopatológicos parecen 
manifestarse en mujeres con SOPQ independientemente 
de la obesidad, incluyendo inflamación de bajo grado, es-
trés oxidativo149, y disfunción endotelial150,151. Si bien los 
mecanismos que determinan este escenario en las mujeres 
delgadas con SOPQ aún están incompletamente dilucida-
dos55, su potencial impacto en el desarrollo de ECaV es 
preocupante, con reportes de engrosamiento significativo 
de la íntima carotídea en esta población152,153.

Aunque existen aún múltiples interrogantes respecto al 
trasfondo fisiopatológico vinculando al SOPQ con sus co-
morbilidades cardiometabólicas, es indiscutible la alta fre-
cuencia con las que estas coexisten, a menudo agregán-
dose en las mujeres afectadas, alcanzando el diagnóstico 
de SM154. En efecto, se ha reportado una prevalencia de 
43-47,3% en mujeres con SOPQ, y esta asociación parece 
ser independiente de la edad 10,12. En este contexto, la IR 
jugaría un papel prominente, pudiendo promover el de-
sarrollo de SOPQ y SM de manera paralela155. Más allá de 
esto, también existe una prevalencia importante de DM2 
en las mujeres con SOPQ27,134; representando el estadio fi-
nal en la disfunción progresiva que se observa en la célula 
beta pancreática, un proceso que se ve significativamente 
acelerado en el SOPQ156.

Finalmente, gran cantidad de estudios epidemiológicos se 
han realizado sobre el comportamiento biológico de varios 
marcadores de riesgo cardiovascular en mujeres con PCOS, 
en virtud de las controversias que rodean este aspecto. En 
este sentido, la Proteína C-Reactiva (PCR) ha ganado espe-
cial interés, ya que puede ofrecer información valiosa so-
bre el estado inflamatorio crónico en mujeres con SOPQ157. 
Aunque la PCR frecuentemente se reporta aumentada en 
mujeres con SOPQ respecto a mujeres sanas158, y se ha visto 
estrechamente asociada a HA159, parece ser estrictamente 
dependiente del grado de adiposidad160. Más aún, debido 
a que tanto los niveles de PCR, como de andrógenos e in-
sulina parecen disminuir con la administración de metfor-
mina161, es difícil señalar la importancia independiente de 
este factor, epidemiológicamente, en el contexto de SOPQ. 
Esta situación es similar para múltiples otros marcadores 
cardiovasculares, como la homocisteína162, fibrinógeno163 
y grosor de la íntima carotídea164, y se extiende a los resul-
tados netos de las interacciones entre estos factores, for-

mando parte del extenso grupo de interrogantes que aún 
rodean a la relación entre el SOPQ y la ECaV.

Lo desconocido: resultados cardiovasculares en muje-
res con síndrome de ovarios poliquísticos
Aunque es innegable la gran cantidad de mecanismos fi-
siopatológicos que vinculan al SOPQ con diversos factores 
de riesgo cardiovascular y la elevada prevalencia de estos 
en las mujeres con SOPQ, su verdadera significancia a nivel 
de resultados aún no está clara13, y las evidencias aparen-
temente conflictivas abundan (Tabla 2). Esta situación ha 
sido condicionada en gran parte por la gran heterogenei-
dad presente en la metodología de los estudios realiza-
dos hasta la fecha, concerniente a aspectos tan diversos 
e importantes como selección de poblaciones, variables y 
end-points de evaluación, e incluso la propia definición de 
PCOS y cada una de las entidades englobadas bajo el es-
pectro de ECaV.

Por un lado, algunos reportes sugieren que la influencia de 
los diversos factores de riesgo cardiovascular no es suficien-
te para traducirse en resultados cardiovasculares netos. Los 
hallazgos de Pierpont et al.165 y Wild et al.166, extraídos de la 
misma base de datos, sugieren que la mortalidad por ECaV 
no es significativamente mayor en las mujeres con SOPQ, 
y sólo hallaron un riesgo significativamente elevado de 
enfermedad cerebrovascular no fatal. Más allá de esto, al 
comparar mujeres con SOPQ vs mujeres sin SOPQ de edad 
similar, Ifthikar y col.167 describen ausencia de diferencias no 
sólo en la frecuencia de eventos cardiovasculares, sino tam-
bién en la prevalencia de la mayoría de factores de riesgo 
cardiovascular, sólo señalando valores de IMC mayores en 
las mujeres con SOPQ. No obstante, estos estudios poseen 
ciertas limitaciones que podrían restringir el significado de 
sus conclusiones. En este sentido, los estudios de Pierpont 
y col.165 y Wild y col.166 sufrieron una deserción de aproxi-
madamente el 50% de sus sujetos de estudio antes de la 
fecha de seguimiento. Igualmente, la mayoría de la pobla-
ción analizada por Ifthikar y col.167 es relativamente joven 
–con una media de 46,7 años de edad al seguimiento– en 
la cual la ECaV no suele ser frecuente aún. Adicionalmente, 
en esta población, más mujeres con PCOS que sin esta con-
dición estaban sometidas a esquemas terapéuticos hormo-
nales en la pre-menopausia, lo cual podría ofertarles algún 
efecto protector, posiblemente permitiendo la aparente si-
militud en los parámetros metabólicos de ambos grupos175. 

En contraste, un mayor cuerpo de evidencias apoya un pa-
pel verdadero para el SOPQ, e incluso componentes clínicos 
aislados del mismo, como influencia sobre los resultados 
cardiovasculares,. Por ejemplo, la sola presencia de irregula-
ridad menstrual parece acarrear un incremento significativo 
en el riesgo de ECaV fatal y no fatal, según un estudio por 
Solomon y col.168 llevado a cabo en 82.439 mujeres esta-
dounidenses, con un seguimiento de 14 años. Sin embargo, 
otro estudio similar más reciente subraya que la obesidad 
podría atenuar este vínculo –al menos parcialmente– y li-
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mita el impacto de los ciclos irregulares sólo al riesgo de 
muerte por enfermedad coronaria (EC)169. Los hallazgos 
de Shaw y col.134 en mujeres menopáusicas con rasgos de 
SOPQ son interesantes en este escenario, ya que describen 
un empeoramiento en los parámetros angiográficos de EC 
y en la probabilidad de supervivencia cardiovascular tras un 
seguimiento de 5 años. Además, plantean a la PCR como un 
componente novel en este escenario, donde niveles ≥3 mg/
dl, en conjunto con los rasgos de SOPQ, se asociaron a pro-
babilidades 12.2 veces mayores de muerte CV e IM, incluso 
tras ajustar según DM2, CA, HTA, y EC angiográfica134. Estos 
estudios ilustran el profundo efecto que pueden tener las 
disrupciones de la fisiología ovárica sobre la salud cardiome-
tabólica, incluso a largo plazo y posterior a la menopausia.

Por otro lado, aunque numerosos reportes apoyan el rol del 
diagnóstico de SOPQ propiamente dicho respecto a los re-
sultados cardiovasculares, este parece estar limitado sólo a 
ciertas condiciones particulares, especialmente en relación 
a la edad de las pacientes. En este sentido, en una cohor-
te inglesa se demostró una elevada prevalencia de DM2, 
e incidencia de infarto del miocardio y angor pectoris en 
mujeres con SOPQ, pero sólo en mujeres >45 años de edad, 
e incluso señalando a la edad, la presencia de HTA y al há-
bito tabáquico como los principales factores de riesgo para 
eventos cardiovasculares y DM2 en esta población170. Estas 
aseveraciones desarmonizan parcialmente con los resulta-
dos de Lunde y col.171 quienes reportan un mayor riesgo 
sólo para DM2 y no para ECaV, en mujeres sometidas a 
resección cuneiforme de ovarios (RCO) tras un seguimiento 
de 15-25 años –y por ende, una población relativamente 
mayor en edad, y presumiblemente con antecedentes de 
SOPQ en formas severas. No obstante, los autores recono-
cen limitaciones importantes en este estudio, particular-
mente referentes al manejo estadístico de los datos. Por el 
contrario, en un estudio similar con mujeres >45 años de 
edad y antecedente de RCO, Cibula y col.172 encontraron 
una mayor prevalencia de EC y DM2 en relación a un grupo 
de la misma edad sin alteraciones ováricas, a pesar de no 
exhibir diferencias entre sus parámetros metabólicos. 

Si bien estas evidencias son provocativas y parecen sugerir 
una relación sinérgica entre el sopq y la edad –favorecien-
do mayor riesgo cardiovascular– los hallazgos de Schmidt y 
col.173 agregan otro nivel de complejidad al contraponerse 
a los resultados previamente descritos de Shaw y col.134. 
En dicho estudio, aunque las mujeres postmenopáusicas 
con antecedentes de SOPQ exhibieron valores de HTA y 
TAG significativamente elevados, la prevalencia de ECaV 
es similar a la de aquellas sin este antecedente, una vez 
estratificada la población según su IMC. Por lo tanto, se 
requiere mayor investigación a futuro para esclarecer el 
vínculo entre el SOPQ, la edad, la menopausia, y los resul-
tados cardiovasculares.

A pesar de esta abundancia de evidencias contrapuestas, 
un metaanálisis por de Groot y col.174 intentó integrar diver-
sos aspectos a menudo disonantes entre los estudios que 

exploran la relación SOPQ-ECaV. Como resultado, se inclu-
yeron en el meta-análisis 5 estudios (Tabla 2) de alta calidad 
metodológica, todos con comparaciones con grupos con-
trol y alto grado de homogeneidad en cuanto a los criterios 
diagnósticos de SOPQ utilizados, end-points y procedimien-
tos estadísticos, si bien fue imposible armonizar totalmen-
te cada uno de estos aspectos. Este estudio determinó un 
riesgo de ECaV dos veces mayor en la población con SOPQ 
en relación a las mujeres sin esta enfermedad, independien-
temente del IMC. Sin embargo, las limitaciones de este re-
porte exigen cautela al considerar las implicaciones de esta 
conclusión, y resaltan la importancia de la unificación de los 
procedimientos metodológicos en estudios futuros.

Tabla 1. Prevalencia de factores de riesgo cardiovascular en pobla-
ción general y mujeres con Síndrome de Ovarios Poliquísticos. 

Factor de Riesgo
Prevalencia 
en Adultos 
(referencia)

Prevalencia en 
Mujeres Adultas 

(referencia)

Prevalencia 
en mujeres 
con SOPQ 
(referencia)

Insulinorresistencia

59 % (121) 19 %  (123) 77 % (25)

17,7%  (122) 15%  (124) 71 % (125)

Obesidad

35,8 % (126) 55,5 %  (126) 80 % (27)

33,3 (127) 35 % (129) 67 % (130)

25 %  (128) 32,4  (127) 52 % (125) 

Dislipidemia

57,3 %  (131) 36,9%  (132) 46 %  (125)

36%  (121) 28,7%  (121) 32 %  ( 27)

Hipertensión Arterial

20,2 %  (126) 19,4 %  (126) 60,1 %  (134) 

25,62 %  (133) 22,9 %  (128) 21 %  (27)

Síndrome 
Metabólico

38,5 %  (135) 35 % (135) 47,3 %  (10)

32%  (11) 33 %  (11) 43 %  (12) 

Diabetes Mellitus 
tipo 2

15,3 %  (131) 15 %   (131) 7,5 %  (136)

9%  (128) 6,3%  (128) 6,6 %  (27)
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La etiopatogenia del SOPQ es multifactorial: Entre las hipótesis planteadas se encuentran la disrupción  del eje Hipotálamo-Hipófisis-Ovario, con hipersecreción de todos sus 
mensajeros; interrupción de la foliculogénesis, y predisposición genética a HA e HI. En conjunto, estos componentes contribuyen al desarrollo del ciclo HA-IR-HI, un circuito de 
retroalimentación positiva que perpetua las alteraciones hormonales en el SOPQ, conllevando al desarrollo de las manifestaciones clínicas.

Figura 1. Fisiopatología del Síndrome de Ovarios Poliquísticos.

AGL: Ácidos grasos libres; TNF: Factor de necrosis tumoral; Rβ-3: receptores adrenérgicos β-3; PKC: proteina kinasa C; VLDL: lipoproteinas de muy baja densidad; TAG: triacilglicé-
ridos; HDL: lipoproteinas de alta densidad; LDL: lipoproteinas de baja densidad; RVP: resistencia vascular periférica; SRAA: sistema renina-angiotensina-aldosterona; eNOS: oxido 
nítico sintasa endotelial; NO: óxido nítrico; RE: retículo endoplásmico; DM2: Diabetes mellitus tipo 2; ECaV: Enfermedades Cardiovasculares.

El Síndrome de Ovarios Poliquísticos incluye una serie de componentes fisiopatológicos entre los cuales la combinación Insulinorresistencia-Hiperinsulinemia parece ser el punto 
central desde el cual se desprenden vías moleculares que perpetuarán este enfermedad, al igual que mecanismos que llevan al desarrollo de comorbilidades del área cardiometa-
bólica, incluyendo dislipidemia, hipertensión arterial, síndrome metabólico, diabetes mellitus tipo 2 y enfermedad cardiovascular. Para detalles, referirse al texto.

Figura 2. Mecanismos fisiopatológicos que vinculan la insulinorresistencia con factores de riesgo cardiovascular en el Síndrome 
de Ovarios Poliquísticos.
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Tabla 2. Estudios epidemiológicos que analizan el vínculo entre el Síndrome de Ovarios Poliquísticos y resultados cardiovasculares.

Autor 
(referencia)

Diseño del 
estudio

Población estudiada Resultados y Conclusiones

Pierpoint y 
col. (16)5

Estudio 
retrospectivo de 
cohorte 

319 mujeres con SOPQ
1.060 mujeres de edad similar sin 
SOPQ

Tras seguimiento de 30 años, las mujeres con SOPQ no mostraron una mortalidad 
CV significativamente mayor a los controles, aunque mostraron mayores 
proporciones de DM2, dislipidemia y otros factores de riesgo CV.

Wild y col. 
(166)

Estudio 
retrospectivo de 
cohorte

319 mujeres con SOPQ
1.060 mujeres de edad similar sin 
SOPQ

Tras  seguimiento de 30 años, aunque no se halló mayor riesgo de EC en las 
mujeres con SOPQ, se determinó mayor frecuencia de ECeV no fatal, DM2, HTA e 
hipercolesterolemia tras ajustar según IMC.

Iftikhar y col. 
(167)

Estudio 
retrospectivo de 
cohorte

309 mujeres con PCOS.
343 mujeres de edad similar sin SOPQ.

Tras una media de seguimiento de 23,7 años, sólo el IMC de las mujeres con SOPQ 
fue significativamente mayor, exhibiendo valores similares de parámetros lipídicos e 
incidencia de eventos CV fatales y no fatales, incluyendo IM,  CBAC y ECeV.

Solomon y 
col. (168)

Estudio 
retrospectivo de 
cohorte

82.439 mujeres.*

Tras seguimiento de 14 años, las mujeres que reportaron ciclos irregulares o 
muy irregulares exhibieron una mayor incidencia de ECaV fatal y no fatal, en 
comparación con las mujeres que reportaron ciclos menstruales muy regulares; 
incluso tras ajustar para IMC, hábito tabáquico terapia hormonal, nivel de actividad 
física, entre otros.

Wang y col. 
(169)

Estudio 
retrospectivo de 
cohorte

13.031 mujeres con ciclos regulares.
1974 mujeres con ciclos irregulares.¶

Tras 456.298,5 personas-año de seguimiento, las mujeres con ciclos irregulares 
exhibieron mayor riesgo de mortalidad por EC, y no por ECaV ni ECeV. Este riesgo 
disminuyó tras ajustar según IMC. 

Shaw y col. 
(134)

Estudio 
prospectivo de 
cohorte

104 mujeres postmenopáusicas con 
rasgos clínicos de SOPQ.
286 mujeres postmenopáusicas sin 
rasgos clínicos de SOPQ.§

Tras seguimiento de 5 años, las mujeres  con rasgos clínicos de SOPQ exhibieron 
prevalencia significativamente mayor  de DM2, SM y EC por angiografía. Las 
mujeres con rasgos clínicos de SOPQ exhibieron menor supervivencia sin eventos, 
tras ajustar según edad,  obesidad, DM2 y EC por angiografía. Las mujeres con 
rasgos clínicos de SOPQ y PCR-us ≥3 mg/dl exhibieron 12.2 veces mayor riesgo de 
muerte CV e IM, tras ajustar según DM2, CA, HTA, y EC angiográfica.

Mani y col. 
(170)

Estudio 
retrospectivo de 
cohorte

2.301 mujeres con PCOS.¥

Tras 20 años de seguimiento, la prevalencia de DM2 y eventos CV fue 
significativamente mayor entre las mujeres con PCOS sólo en la población >45 
años de edad. Los factores de riesgo para IM y AP fueron  HTA, hábito tabáquico y 
edad avanzada.

Lunde y col. 
(171)

Estudio 
prospectivo de 
cohorte

149 mujeres con PCOS sometidas a 
RCO.

Tras 15-25 años de seguimiento posterior a RCO, sólo incrementó 
significativamente la prevalencia de DM2, y no la de ECaV.

Cibula y col. 
(172)

Estudio 
prospectivo de 
cohorte

28 mujeres de 45-59 años de edad con 
PCOS sometidas a RCO
752 mujeres de edad similar sin SOPQ.

Al seguimiento, no se encontraron diferencias entre los perfiles lipídicos ni la 
glucosa en ayuno. Sin embargo, la prevalencia de DM2 y EC fue significativamente 
mayor en grupo de mujeres con PCOS.

Schmidt y col. 
(173)

Estudio 
prospectivo de 
cohorte

35 mujeres postmenopáusicas con 
SOPQ.
68 mujeres postmenopáusicas sin 
SOPQ.

Tras 21 años de seguimiento, las mujeres con PCOS mostraron mayor prevalencia 
de HTA e hipertriacilgliceridemia. No obstante, la frecuencia de IM, ECeV, DM2 y 
mortalidad fue similar entre ambos grupos al estratificar según IMC.

de Groot, y 
col. (174) Meta-análisis

Estudio basado en los hallazgos de 
Shaw y col (134), y Wild y col. (166 ), 
Solomon y col (168), Lunde y col. (171), 
Cibula y col. (172).

Este meta-análisis revela un riesgo 2 veces mayor para ECaV  en mujeres con 
SOPQ. El ajuste según IMC no alteró esta asociación.

*Población clasificada en base a regularidad del ciclo menstrual según reportada por las mujeres: Muy regular (715.293 personas-año, 61.9%), usualmente regular 
(264.924 personas-año, 22.9%), usualmente irregular (126.406 personas-año, 10.9%), y muy irregular (49.292 personas-año, 4.3%).
¶Se clasificaron las mujeres en la categoría de ciclos irregulares si cumplían alguno de los criterios: a) Irregularidad reportada por la mujer o el médico; b) Ciclo de ≥36 
días según la mujer o el médico; o c) Oligomenorrea, ciclos anovulatoios o menstruación irregular según codificación del médico en la base de datos.
§Se consideraron los siguientes rasgos de SOPQ: a) Antecedentes de irregularidad menstrual  en los años pre-menopáusicos, según reportada por las mujeres; y b) 
Hiperandrogenemia al enrolamiento.
¥Datos comparados con información local extraída de la base de datos del Leicestershire National Health Service Informatics System; y con datos nacionales extraídos 
del Health Survey for England.
CA: Circunferencia Abdominal; CBAC: Cirugía de Bypass Arterial Coronario; CV: Cardiovascular(es); DM2: Diabetes Mellitus Tipo 2; EC: Enfermedad Coronaria; ECaV: 
Enfermedad Cardiovascular; ECeV: Enfermedad Cerebrovascular; HTA: Hipertensión Arterial; IM: Infarto del Miocardio; IMC: Índice de Masa Corporal; PCR-us: Proteína 
C-Reactiva ultrasensible. RCO: Resección Cuneiforme de Ovarios; SM: Síndrome Metabólico; SOPQ: Síndrome de Ovarios Poliquísticos.
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as nociones fisiopatológicas vinculando al 
SOPQ y cada una de sus alteraciones hormo-
nales con el desarrollo de factores de ries-

go cardiovascular son bien conocidas, y se cristalizan en 
abundante documentación epidemiológica. Sin embargo, 
su impacto materializado en la salud –el riesgo de ECaV– 
aún está mal caracterizado en la actualidad, obedeciendo 
a razones fundamentalmente de índole metodológica: 
Mientras que el SOPQ habitualmente es diagnosticado 
entre los 20-30 años de edad, raramente los eventos car-
diovasculares suceden antes de los 50 años, estableciendo 
un largo período temporal que implica dificultades en el 
ámbito investigativo176. Adicionalmente, esta disposición 
temporal condiciona la necesidad de evaluar a mujeres en 
edad menopáusica, complicando más aún el panorama. 
En efecto, si bien en esta edad parece haber un aumento 
en la prevalencia de factores de riesgo cardiovascular, e 
incluso de indicadores de ateroesclerosis subclínica, como 
calcificaciones en las arterias coronarias177, las consecuen-
cias cardiometabólicas de SOPQ en la menopausia aún 
están incompletamente dilucidadas, dificultando la inter-
pretación de hallazgos en estas poblaciones178.

No obstante, las dificultades en este ámbito no son sólo 
metodológicas: Las limitaciones del conocimiento actual 
también levantan interrogantes sobre los fundamentos de 
la génesis de ECaV en mujeres y de la salud femenina glo-
bal, y se ha propuesto que en mujeres con SOPQ, factores 
inherentes al mismo, como la ausencia de ciclicidad endó-
gena de estrógenos/progesterona (176) y el retardo de la 
menopausia175 podrían contrarrestar el efecto deletéreo de 
las alteraciones endocrino-metabólicas, y por extensión, su 
impacto en el sistema cardiovascular. Estas hipótesis inva-
riablemente marcan la necesidad de mayor profundidad y 
organización investigativa a futuro, no sólo en la línea epi-
demiológica, sino también fisiológica y molecular.

En ausencia de información concluyente, se recomienda 
un enfoque de actuación, donde prevalezca el cribado y 
detección temprana de SOPQ y alteraciones hormonales 
afines, al igual que conductas preventivas de ECaV y sus 
factores de riesgo. En este sentido, la promoción de hábitos 
y estilos de vida que favorezcan la salud cardiometabólica 
–fundamentalmente la realización de actividad física sufi-
ciente y patrones dietarios adecuados– debe proponerse 
como primera línea de intervención en mujeres en riesgo 
de estos trastornos, mientras se esclarecen otros aspectos 
fisiopatológicos y epidemiológicos requeridos para ampliar 
la comprensión de la dicotomía SOPQ-ECaV, y optimizar el 
manejo con alternativas terapéuticas ulteriores.
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