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Managing Women'’s
Hyperandrogenism

Mariagrazia Stracquadanio

“Hyperandrogenism is a medical
condition characterized by high
levels of androgens in females”

@ Springer



Generalidades

e Andrégenos: producidos principalmente por las
glandulas suprarrenales y los ovarios.
* Tejidos periféricos (grasa y piel) también
juegan un papel importante en conversion
de andrégenos débiles en mas potentes.

e Exceso de andrdgenos: trastorno endocrino mas
comun en mujeres en edad reproductiva.

* Prevalencia de exceso de andrégenos mujeres
USA = 8%.

* >Ralainsulina > DM II
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‘/Esteroidogénesis en ovarios, glandulas suprarrenales y tejido periférico de
l las principales hormonas relacionadas con la funcion sexual femenina
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EZ2= Estradiol. DHT= Dehidrotestosterona. DHEA= Dehidroepiandrosterona
DHEAS= Dehidroepiandrosterona Sulfato. A= Androstenediona. T= Testosterona

Ovarios Glandulas suprarrenales

e Producen 25% de la testosterona (T) circulante * Producen toda la DHEAS y el 80% de la DHEA.

» Secretan 50% de la androstenediona y el 20% de la
dehidroepiandrosterona (DHEA)

« Sin embargo, * 50% androstenediona

* Prolactina y estrégenos pueden afectar la produccion
de andrégenos suprarrenales.



Virilizacidn, genitales externos masculinos en el feto, vello sexual, calvicie,
acné, crecimiento del clitoris, produccién de sebo, voz grave, deseo sexual*,
mineralizacién dsea, precursores de la sintesis de estrogenos ovaricos y
extragonadales**, RCV (insulina, trans).

Principales andrdégenos circulantes

DHEA

Androstenediona

Testosterona

Desarrollo Metabolismo Funcion cognitiva
folicular de los huesos y sexual

DHT




Testosterona

Tejido adiposo
Androstenediona

Ovarios
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Niveles de SHBG <-- afecciones y medicamentos.

DHEAS, DHEA y androstenediona se unen casi por completo a la albumina.
Albumina: baja afinidad por hormonas sexuales, (androgenos facilmente

disponibles)

Aclaramiento de andrdgenos:
Extraccion hepatica y metabolismo periférico
+++ T conjugacion hepatica = orina
Metabolismo y depuracion pueden verse alterados (edad, obesidad,
afecciones médicas y medicamentos)




Causas de
hiperandrogenismo
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. poliquistico (SOP)*

. . 3 - 4
‘ . L . . . ; :

Medicamentos, . S — N P s
hipotiroidismo, _ > ' ~ Hiperplasia
hiperprolactinefiay ° 4 . suprarrenal .

. " la enfermedad de 3 congénita clasica - °
Cushing. . ' | ‘
Sindromede * - . Hiperplasia
_acantosis-nigricans - - . " suprarrenal.
hiperandrogénica ; congénita no clasica.

»

“con deficiencia de
. 21-hidroxilasa

~* resistente 4 la-
insulina (HAIRAN). .

.Neoplasia secretora*de -
androgenos. ' _

. ® I Ty . 3 = . 1

’ Hirsutismo idiopatico .



Sindrome
de ovario
poliquistico
(SOP)

*Trastorno endocrino  + .
vy metabodlico -
heterogéneo

* Anovulacion

-Oli,gomenorrea
cronica

* Hiperandrogenismo

* Resistencia a la
insulina



SOP

* >80% de mujeres con clinica de
hiperandrogenismo = SOP

* Enfermedad poligénica multifactorial,
heredabilidad de ~ 70%**

* Genetica base fundamental ovario poliquistico ovario hormal
(biosintesis, regulacidon y acciéon de

androgenos- resistencia a la
insulina, inflamacion cronicay la
aterosclerosis)




SOP

* Clinica clasica de hiperandrogenismo

 Caracteristica bioquimica 2
Hiperandrogenemia +++

Comun: exceso de andrdgenos suprarrenales (20%
mujeres SOP)

“Aumento en la secrecidn de esteroides precursores
adrenocorticales de forma basal y en respuesta a
ACTH (pregnenolona, 17-hidroxiprogesterona , DHEA
y androstenediona”

Sindrome de Ovario Poliquistico.

Fisiopatologia

Genetic predisposition
io excess ovarian
androgen secretion

' Pituitary
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Polycystic ovary
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Insulin resistance and
hyperinsulinaemia

tInsulin
level

Genetic and dietary
factors influence insulin
secretion or action

levels

Mat Rev. Endocrinol. 2004(T0)624—636



SOP

* Debido a la pulsatilidad de |la LH, solo un parametro sanguineo no es
suficiente para el diagnostico

* NO existe un consenso unanime sobre qué niveles de androgenos en
sangre deben considerarse para un diagnostico preciso
* Testosterona total o libre, relacion testosterona /SHBG o androstenediona
* Niveles elevados de solo DHEA o 17-OHP, excluir el diagndstico de SOP.
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Insulin-resistance

Hyperinsulinemia

— Liver —— | gHBG synthesis — T Free androgens

\/ Abnormal LH pulsatility —=—
TLH «—

—""Ovary*f_
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Theca cells —_—

T Androgen production
(CYP450-170. activity)

Folliculogenesis disruption
(prematur follicular atresia and
antral follicle arrest)

AUMENTO DE
ANDROGENOS

MAYOR
ESTIMULO
DE LH

RESISTENCIA
A LA INSULINA

HIPERINSULINEMIA




Hiperplasia adrenal no clasica (NCAH)
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