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El Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP) constituye
unodelosprincipalestrastornosendocrinospresentes
enmujeres en edad reproductiva con una prevalencia
que oscila entre el 8,7 y el 17,8%. El fenotipo de esta
enfermedad es muy diverso, sin embargo todas las
mujeres con SOP presentan ovarios de morfologia
poliquistica, anovulacién, hiperandrogenismo vy
anomalias gonadotrdpicas, convirtiéndose en la
causa mdas comun de infertilidad anovulatoria. En el
SOP es frecuente encontrar anomalias metabdlicas y
hormonales relacionadas con la obesidad, la diabetes
mellitus tipo 2 y la dislipidemia, llevando a la aparicién
de sindrome metabdlico, generando un mayor
riesgo de desarrollar enfermedad cardiovascular.
Por la complejidad del SOP, el desconocimiento que
existe aln sobre su etiologia y la gran frecuencia
de presentacién se busca en esta pequefia revisién
mirar un poco el panorama sobre el componente
genético y laimplicacién etioldgica que tiene en este
sindrome™.

El SOP es una enfermedad multifactorial, en donde
participan diversos factores ambientales y genéticos,
sehanasociado anormalidades enlaesteroidogénesis
ovdrica y el desarrollo folicular en su aparicién, asf
como los impulsos de la hormona liberadora de
gonadotropina, a un exceso de hormona luteinizante
y a una secrecion insuficiente de la Hormona Foliculo
Estimulante (FSH, segun sus siglas en inglés), lo
cual ayuda a la produccién excesiva de andrégenos

ovaricos y a la disfuncién ovulatoria, esta sobre-
produccién androgénica también se ve favorecida
por la hiperinsulinemia producto de la resistencia
a la insulina. En cuanto a los estudios genéticos se
han visto comprometidos diversos genes como los
implicados con los receptores de gonadotropina, la
subunidad beta de la FSH, el receptor de insulina, el
gen DENND1A 'y la hormona antimuleriana®.

En el estudio realizado por Tao Du y colaboradores?
se analizd la asociacién entre los polimorfismos del
gen del receptor de la FSH y la morfologia del ovario
poliquistico presente en el SOP, en una poblacién
de mujeres chinas, fueron realizadas varias pruebas
bioquimicas con el fin de medir niveles de distintas
hormonas sexuales, colesterol, glucosay sensibilidad
a la insulina. El receptor de la FSH se expresa en la
granulosa y epitelio de las células de la superficie
ovdrica de los foliculos estimulados de las mujeres
con SOP, este es miembro de la familia de receptores
de proteina G y el gen que lo codifica se encuentra
ubicado en el cromosoma 2p21 y esta compuesto
por 10 exones y 9 intrones. Una sobre expresién del
receptor para la FSH conlleva a un aumento de las
células epiteliales en la superficie ovérica generando
mas foliculos prematuros, por lo cual se considera
que los polimorfismos o los Polimorfismos de un
Unico Nucledtido (SNPs, segun sus siglas en inglés)
estdn asociados. Varios estudios se han realizado con
el fin de identificar estos polimorfismos encontrando
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como los mas comunes el SNPs 2039A>G (rs6166) y
€.919A>G (rs6165), sugiriendo que el primero de estos
SNPsesunmoduladordelarespuestaovdrica. Ademas,
en un estudio in vitro realizado en el 2014 por Casarini
y colaboradores se confirmd que este polimorfismo
resulta en la modulacién de la esteroidogénesis en
células de granulosa, encontrdndose implicado en la
patogenesis del SOP+5¢.

Otro de los genes relacionados con la aparicién
de SOP en mujeres asidticas y europeas es el gen
DENND1A perteneciente a la familia connecdenn, los
cuales seunenalaclatrinay aladaptador de clatrina-2
cumpliendo la funcién de factores de intercambio de
nucledtidos de guanina para la GTPasa endosdmica
RAB35. La sobreexpresion del gen DENND1A genera
unaumento de la biosintesis de andrégenos por parte
de las células de la teca, por lo que se asocian SNPs
de este gen con el establecimiento del fenotipo de
SOP hiperandrogénico; esto es una hipdtesis aun sin
comprobar ya que se hanrealizado estudios similares
alos anteriores en poblacidén arabe encontrando que
no hay unaasociacion entre el SOP y el gen DENND1A,
concluyendo que lo mas probable es que los
mecanismos metabdlicos compensatorios dependan
del origen genético, pero hace falta investigaciones
con poblaciones mds representativas que permitan
conocer la asociacién de este gen con el SOP+78,

El gen del receptor insulinico se ha asociado con
fuerza al hiperandrogenismo, resistencia a lainsulina,
acantosis nigricans, obesidad y anovulacidn, signos
y sintomas presentes en el SOP, por lo cual se ha
asociado este gen con la fisiopatologia del mismo,
ya que refleja la importancia de la resistencia a la
insulina en la modulacién de las caracteristicas de
este sindrome*.

El componente genético del SOP no estd totalmente
definido, se requieren de investigaciones con
una gran diversidad de poblacién y muestra
representativa para aclarar cuales son los principales
SNPs generadores de esta patologia, sin embargo
se ha intentado generar una derivada genética a la
distribucién de los marcadores genéticos del SOP. En
este estudio evolutivo se analizaron las frecuencias
de los SNPs vinculados a la enfermedad de muestras
tanto femeninas como masculinas, en donde se
encontré que los genotipos relacionados con Ia
enfermedad estaban representados de manera
diferente entre los continentes, dando lugar a una
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distribucién peculiar que se correspondia con las
principales areas geogréficas. Asi mismo se calculd la
heterocigosidad de los marcadores del SOP sugiriendo
que estos fueron sometidos a una presidén selectiva
que afecté a la decadencia de la heterocigosidad,
aunque la derivada genética contribuyd a Ia
distribucién cualitativa y que tomados en conjunto,
estos resultados apoyan la hipdtesis de que el SOP
acompanfa a los seres humanos en su evolucién*.

En conclusidn la genética en el SOP en la actualidad
se ha explorado con diversas investigaciones, sin
embargo no se ha podido exponer con claridad un
genotipo especifico relacionado con esta patologfa
por lo cual se siguen realizando estudios con el fin de
aclarar este enigma cientifico.
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