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RESUMEN

El hirsutismo en una endocrinopatia frecuente en mujeres en edad reproductiva, caracterizada por un crecimiento
excesivo del vello corporal en areas dependientes de androgenos, con diferentes grados de severidad y percepcion
subjetiva. Clinicamente el hirsutismo es un reflejo de la concentracion local y circulante de androgénos y de la
sensibilidad de la unidad pilo-sebacea a los mismos. Esta revision se enfocard en la fisiopatologia, etiologia,
diagnostico diferencial y tratamiento del hirsutismo.
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HIRSUTISM: APPROACH TO THE DIAGNOSIS AND
TREATMENT

ABSTRACT

Hirsutism is a common endocrinopathy among women of reproductive age characterized by the excessive growth
of body hair in androgen-dependent areas with different grades of severity and subjective perception. Hirsutism
is an expression of circulating and local androgen concentrations and the sensitivity of the pilosebaseous unit
to androgens. This review will focus on the pathophysiology, etiology, differential diagnosis and treatment of
hirsutism.
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INTRODUCCION

El hirsutismo es un problema clinico frecuente
que afecta entre el 5-15% de las mujeres', carac-
terizado por un crecimiento excesivo del vello
corporal terminal con un patréon masculino, en
areas corporales con dependencia androgénica.
Aunque el hirsutismo es asociado generalmente
con hiperandrogenemia, la mitad de los pacientes
con grados leves de esta condicion tienen con-
centraciones normales de andrdgenos; sus causas
pueden variar entre factores relacionados a la

etnicidad, condiciones o enfermedades basicas y
enfermedades complejas. Las endocrinopatias
asociadas con hiperandrogenismo incluyen prin-
cipalmente el sindrome de ovarios poliquisticos
(SOPQ), la hiperplasia adrenal congénita no
clasica (HACNC) y las neoplasias secretantes de
androgenos. Existe generalmente discordancia en-
tre el pacientey el clinico enrelacién alapercepcion
clinica del hirsutismo? e independientemente de su
etiologia, puede causar impacto psicoldogico como
depresion y problemas cosméticos importantes
que afectan la calidad de vida de la paciente’.
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FISIOPATOLOGIA

El desarrollo de hirsutismo requiere de la presencia
de una unidad pilo-sebacea con sensibilidad a los
andrdgenos, la cual es determinada genéticamente
y varia de acuerdo a la raza y etnicidad, con una
densidad mas baja en la poblacion de Asia Oriental
respecto a la raza blanca o negra*. El foliculo
piloso es un 6rgano muy dindmico con una gran
capacidad de regeneracion; el ciclo funcional del
vello incluye su crecimiento, regresion y eventos
de remodelacion tisular. El ciclo de crecimiento
se desarrolla en tres fases: anagena, periodo de
crecimiento rapido; telogena, periodo de reposo
relativo y catdgena, etapa de regresion mediada
por apoptosis®. El hirsutismo surge como una
prolongacion de la fase anagena, durante la cual
ocurre el crecimiento y pigmentacion del vello y su
transformacion hacia pelo terminal. Esta alteracion
es consecuencia de un aumento en la produccion
o en la sensibilidad periférica a la accion de los
androgenos, principalmente la testosterona (T)
y la dihidrotestosterona (DHT)®. La DHT es el
androgeno que acttia sobre el foliculo piloso
para producir el vello terminal. Esta hormona
se deriva de la circulacion y conversion local a
partir de su precursor, la testosterona. La actividad
de la Sa-reductasa puede variar de acuerdo a la
etnicidad’ y aumenta por accion de los androgenos,
factor de crecimiento insulino simil 1 (IGF-1) e
insulina®; la hormona de crecimiento también
estimula directamente la unidad pilo-sebacea por
regular la produccion de IGF -1%°. El receptor
androgénico al ser activado por la testosterona
o DHT promueve la transcripcion génica que
conduce a un aumento tanto en la tasa de mitosis
de las células de la matriz como en el didmetro y
pigmentacion de la columna de queratina con la
subsiguiente conversion de vello fino a terminal'®.

Laconcentracion periféricade androgenos depende
de su sintesis y depuracion. La ACTH estimula
la sintesis de todos los andrdgenos en la corteza
adrenal y la LH e insulina estimulan la produccion
ovérica de testosterona, androstenediona y dehi-
droepiandrosterona (DHEA). La biosintesis de
novo de los andrégenos se inicia a partir del coles-
terol e implica el funcionamiento de proteinas

regulatorias de enzimas que incluyen la citocro-
mo P450-20,22 desmolasa, citocromo P450 17a-
hidroxilasa/17,20 liasa y 3pB-hidroxiesteroide-
deshidrogenasa que son responsables de las
fases iniciales de la esteroidogénesis desde
colesterol hasta DHEA; la 17B-hidroxiesteroide-
deshidrogenasa y So-reductasa catalizan la con-
version de androstenediona a testosterona y
dihidrotestosterona respectivamente®. Debe desta-
carse que la glandula sebacea y el foliculo piloso
también contienen las enzimas necesarias para la
biosintesis y metabolismo de los andrdgenos!!, por
tanto, la severidad del hirsutismo con frecuencia
no se correlaciona con las concentraciones
circulantes de los mismos.

La mayor parte de la testosterona circulante se
encuentra ligada a la globulina transportadora de
esteroides sexuales (SHBG), la cual es regulada
positivamente por los estrogenos y hormonas
tiroideas y negativamente por los androgenos
e insulina. La biodisponibilidad androgénica
periférica depende solo de la concentracion de
la testosterona libre o la unida a la albimina,
por tanto, la concentracion de SHBG puede
modular esta biodisponibilidad y en consecuencia,
contribuir a las manifestaciones clinicas de hiper-
androgenismo'®. La testosterona circulante en la
mujer se origina principalmente de la conversion
periférica (50%) de otros esteroides y el resto
se produce en los ovarios y glandula adrenal en
partes iguales (25%)'%. El hirsutismo refleja la
interaccion entre la concentracion de androgenos
circulantes, concentracion local de androgenos y
sensibilidad del foliculo piloso a los andrégenos.

EPIDEMIOLOGIA

El hirsutismo afecta aproximadamente el 10% de
las mujeres en Estados Unidos, con prevalencia
similar en el Norte de Europa. No hay datos
publicados sobre su frecuencia en Venezuela. La
etnicidad afecta significativamente el crecimiento
de vello terminal. Es bien conocido que mujeres
procedentes del Sur de Europa - Mediterraneo
tienen mayor cantidad de vello terminal. Estas
variaciones étnicas pueden estar relacionadas
con la actividad de la 5Sa-reductasa. La edad de
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inicio del hirsutismo depende de la etiologia, las
causas no neoplasicas generalmente se inician en
la pubertad mientras que las causas tumorales se
inician en la edad media de la vida o en personas
mayores.

EVALUACION CLINICA

La evaluacion diagnostica incluye la historia cli-
nica, evaluacion del perfil hormonal - metaboélico
y la confirmacion de la funcion ovulatoria.

La historia clinica es relevante y debe registrar
los antecedentes familiares y un examen fisico
exhaustivo a fin de determinar la causa del hir-
sutismo. Este debe diferenciarse de la hipertricosis,
la cual implica un aumento del crecimiento del
vello corporal, localizado o generalizado, no rela-
cionado a las areas corporales con dependencia a
la accion androgénica. Es importante conocer si el
crecimiento excesivo del vello comenz6 antes o
después de la pubertad y si este fue de inicio rapido;
ademas debe registrarse la historia menstrual y
reproductiva y cambios sugestivos de virilizacion
como engrosamiento de la voz, aumento de la
masa muscular, atrofia mamaria y cambios en
la piel, asi como también, la medicacion previa
recibida.

El examen fisico debe determinar la distribucion
y grado de severidad del vello, lo cual se realiza
con la escala de Ferriman -Galwey (FG) (Fig. 1)
modificada, la cual incluye la distribucion del
vello corporal con puntuacion creciente 1 a 4
en areas androgeno - dependientes como bigote,
menton, torax, linea abdominal superior e infe-
rior, brazo, muslos y parte superior e inferior de
la espalda (region glutea)®. De acuerdo a esta
escala, se considera como leve una puntuacion
< 15 puntos, moderado: 16 -25 puntos y severo:
> 25 puntos; sin embargo, el punto de corte para
la definicion de hirsutismo varia de acuerdo a los
diferentes grupos étnicos, con valores mas bajos en
poblaciones asiaticas y mas altos en la poblacion
hispana, mediterranea y del medio oriente. Poco
se conoce sobre la prevalencia de hirsutismo en
mujeres latinoamericanas; estudios realizados en
Chile y Colombia sugieren un punto de corte > 5

y > 6! respectivamente. Se podrian sugerir estos
puntos de corte para el diagnostico de hirsutismo
en mujeres venezolanas ya que compartimos ca-
racteristicas raciales similares. En caso de no
tener valores propios, la Sociedad de Exceso de
Androgenos y Ovarios Poliquisticos sugiere un
punto de corte > 8§ para la mujer Blanca, Negra y
del Sureste Asiatico y un valor > 3 para mujeres
de Asia Este'®.

En mujeres con puntuacion > 15 se recomienda
evaluar la presencia de signos de virilizacion como
clitoromegalia, acné, engrosamiento de la voz, cal-
vicie y pérdida del contorno femenino tipico. La
progresion rapida con virilizacion es sugestiva de
tumor ovarico o suprarrenal mientras que el inicio
peripuberal con progresion lenta y sin virilizacion
orientan hacia el SOPQ, hiperandrogenismo
idiopatico o deficiencia enzimatica adrenal. La
palpacion abdominal y bimanual debe realizarse
para identificar tumores palpables. También debe
registrarse la presencia de estrias o acantosis
nigricans, galactorrea u otros signos caracteristicos
de sindrome de Cushing o enfermedad tiroidea. En
cualquier paciente con inicio rapido de hirsutismo,
virilizacion y/o tumor abdomino-pélvico, deberia
programarse plan diagnostico para descartar tumor
secretante de androgenos.
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Fig. 1. Escala de Ferriman-Galwey Modificada'®

EVALUACION DE LABORATORIO

El perfil hormonal incluye la cuantificacion sé-
rica de la testosterona total, SHBG y DHEAS.
La determinacion de testosterona libre es 50%
mas sensible que la testosterona total pero es mas
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costosa y no se encuentra disponible en muchos
laboratorios. Con el valor de la SHBG se puede
calcular el indice de andrégeno libre (IAL: 100T/
SHBG)!"!°. Un valor basal de testosterona total
> 200 ng/dL o DHEAS > 600 ug/dL puede orien-
tar hacia la busqueda de una neoplasia ovarica o
adrenal. Los adenomas adrenales pueden producir
testosterona mientras que los carcinomas producen
adicionalmente DHEAS. La administracion de
dexametasona suprime usualmente la concentra-
cion de DHEAS y cortisol en casos no neoplasicos
pero nunca en los casos neoplasicos®’. Estudios
adicionales incluyen las pruebas de funcion
tiroidea, prolactina y 17-OH-progesterona (17
OH-P) plasmatica. Si se sospecha un sindrome
de Cushing se debe realizar la cuantificacion

de cortisol libre urinario, pruebas de supresion
con dexametasona o cuantificacion del cortisol
plasmatico nocturno. Si la concentracion basal
de 170H-P en fase folicular es mayor de 200
ng/dL debe realizarse la prueba de estimulacion
con ACTH (0,25 mg IV) con determinacion de
170H-P a los 0 y 60 minutos post estimulo para
descartar hiperplasia adrenal congénita?!. Un
valor post estimulo > 10 ng/dL es compatible con
el diagnostico de HAC no clasica®. Los casos de
hirsutismo leve o moderado, hiperandrogenismo y
anovulacion crénica orientan hacia el diagnostico
de SOPQ.

La figura 2 muestra un algoritmo para facilitar el
diagnéstico diferencial del hirsutismo.

Evaluacion clinica del Hirsutismo

Laboratorio
Testosterona total

Inicio brusco, crecimiento
rapido, virilizacion.

US ovarico.
Evaluar ovulacion,

Inicio peripuberal,
crecimiento lento, sin

Laparoscopia/Laparotomia

F-G>15 DHEAS SHBG/ IAL causas secundarias virilizacion. F-G <15
Tf;t)ooster;)élla DHEAS >600 pg/mL, supresion Pruebas diagnosticas
ng negativa post dexametasona de S. Cushing
Tumor Tumor .
—— Prolact 1
Ovarico Adrenal rolactina clevada
US/TAC/RMN Pruebas de

funcion tiroidea

Testosterona elevada Testosterona normal. 170H-P basal >200 ng/dL US ovarico
Ovulacion y ovarios Ovulacion y ovarios 0>1000 ng/dL morfologia OPQ.
normales normales post estimulo con ACTH Anovulacion
Hiperandrogenismo Hirsutismo HAC no clasica Sindrome de
idiopatico Idiopatico de aparicion tardia Ovarios poliquisticos

Fig. 2. Algoritmo de evaluacion clinica del hirsutismo
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EVALUACION METABOLICA

En conocimiento de las anormalidades metabo-
licas asociadas al SOPQ, se ha sugerido que en
estas pacientes se debe incluir la medida de la
circunferencia abdominal e indice masa corporal,
presion arterial, perfil lipidico (colesterol total,
triglicéridos, colesterol de la lipoproteina de alta
densidad - cHDL) y la prueba de tolerancia a la
glucosa oral con 75g (PTGO) para descartar
alteraciones de la tolerancia a los carbohidratos.
Esta prueba es especialmente recomendada en
pacientes con obesidad o en pacientes delgadas
con otros factores de riesgo: edad > 40 afios,
historia de diabetes gestacional o historia familiar
de diabetes mellitus tipo 2. No es necesaria la
cuantificacion de insulinemia durante la PTGO'.

EVALUACION IMAGENOLOGICA

El ultrasonido es de utilidad para el diagnodstico
del SOPQ. Segtn los criterios de Rotterdam
2004 y Sociedad de Hiperandrogenismo y OPQ,
el diagnostico morfologico de SOPQ incluye la
presencia de 12 o mas foliculos entre 2-9 mm
de diametro o un volumen ovarico > 10 ml'®. La
RMN o TAC podrian ser de mayor utilidad para el
diagnostico de neoplasias adrenales.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL DEL
HIRSUTISMO

El SOPQ es la endocrinopatia mas frecuente en
mujeres en edad reproductiva y representa el 72 -
82% de los casos de hirsutismo®. Clinicamente se
diagnostica con dos de los siguientes tres criterios:
oligo - anovulacion, manifestaciones clinicas o
bioquimicas de hiperandrogenemia y morfologia
ovarica**; puede asociarse con anormalidades
metabodlicas como obesidad, resistencia a la insu-
lina, disglucemia, diabetes mellitus tipo 2 y
dislipidemia®. Debe realizarse diagnostico dife-
rencial con varias patologias (Tabla I).

Hirsutismo Idiopatico: se define como la pre-
sencia de hirsutismo en mujeres sin trastornos
menstruales, morfologia ovarica normal, concen-
tracion normal de androgenos y ausencia de otras

endocrinopatias. Representa el 4 - 8% de los
casos*?, En estas pacientes se ha demostrado
un aumento en la actividad de la 5o-reductasa a
nivel de la unidad pilo-sebacea con aumento en la
concentracion local de DHT?.

Tabla I. Diagndstico Diferencial del Hirsutismo

Sindrome de Ovarios Poliquisticos (SOPQ)
Hiperandrogenemia Idiopatica
Hiperplasia adrenal congénita no clasica

Sindromes de resistencia a la insulina: tipo A, sindromes
de distrofia parcial familiar

Tumores secretantes de androgenos
Acromegalia
Sindrome de Cushing

latrogénica: esteroides anabolizantes

Hiperandrogenemia idiopatica: representa el 6-
15% de los casos de hirsutismo. Se caracteriza por
normalidad menstrual, ovarios de apariencia normal
a la ultrasonografia y concentraciones elevadas de
androgenos sin otra causa explicable®.

Hiperplasia adrenal congénita no clasica: es
la causa adrenal mas frecuente de hiperandroge-
nismo. Es un trastorno autosémico recesivo debido
a mutaciones en el gen CPY21A2 que resulta en
una disminucion de la actividad de la enzima 21
hidroxilasa®!, particularmente en grupos étnicos
de riesgo alto como los Judios Askenazi, poblacion
Hispanica y Eslava. De acuerdo al grupo étnico
o racial, representa el 1,6-10% de los casos de
hirsutismo®. El inicio es tipicamente tardio
con disfunciéon menstrual, oligo-anovulacion e
infertilidad. El laboratorio reporta concentracion
plasmatica elevada de 170H-P basal y post es-
timulo con ACTH. El defecto enzimatico mas
comun es la deficiencia de la 21-hidroxilasa con
sintesis subnormal de cortisol y acumulacion de
esteroides androgénicos, con diferentes fenoti-
pos relacionados a la severidad del desorden
enzimatico. La forma clasica generalmente se
diagnostica al nacimiento por ambigiiedad sexual
y trastornos hidroelectroliticos con pérdida de sal®.

Los tumores secretantes de androgenos repre-
sentan el 0,2 - 0,6% de los casos de hirsutismo'®.
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Clinicamente se manifiestan con hirsutismo de
inicio brusco, progresion rapida y virilizacion®;
con frecuencia puede palparse una tumoracion
abdominal o pélvica correspondiente a un tumor
ovarico o adrenal. En estos casos la concentracion
basal de testosterona es usualmente > 200 ng/ml*.

La hipertecosis del estroma ovarico es una condi-
cion poco frecuente; se asocia con hirsutismo y
virilizacion. Las células de la teca ovarica secretan
grandes cantidades de testosterona y DHT. La
concentracion sérica de progesterona y 170H-
P también se encuentra elevada. A pesar de que
la concentracion de LH y FSH es normal, se ha
reportado aumento de la bio-actividad de la LH;
ademas, también se ha descrito hiperinsulinismo, el
cual contribuye a la hiperproduccion androgénica
ovarica®-,

Acromegalia: raramente se presenta como hir-
sutismo aislado’!. Clinicamente se presenta con
prognatismo, deformidad fronto-temporal, ensan-
chamiento de manos y pies, engrosamiento de
la voz, hiperhidrosis y facies caracteristica, en
asociacion con concentraciones eclevadas de
hormona de crecimiento y de IGF-1 y evidencia
imagenologica de adenoma hipofisario.

El sindrome de Cushing, ademas del hirsutismo,
se presenta con hipertension arterial, obesidad
central, cara de luna llena, estrias rojas, debilidad
muscular, acné y alteraciones metabolicas (dia-
betes mellitus o disglucemia) y elevacion de la
concentracion urinaria de cortisol. El aumento de
produccion androgénica puede ser dependiente
de ACTH hipofisaria o ectopica o debida a un
carcinoma adrenal®.

La hiperprolactinemia es uno de los trastornos
endocrinos mas frecuentes y se presenta rara-
mente con hirsutismo aislado®. Clinicamente se
manifiesta por amenorrea, galactorrea e inferti-
lidad, asociado a un valor elevado de prolactina
sérica. La prolactina tiene receptores en las 3
capas de la corteza adrenal y su estimulacion
aumenta la produccion androgénica, principal-
mente de DHEAS, por inhibir la actividad de la

3B-hidroxiesteroide-deshidrogenasa!®**; ademas,
se ha demostrado que la prolactina tiene un efecto
directo sobre la unidad pilo-sebacea a través de su
receptor especifico®.

El hipotiroidismo se presenta raramente con
hirsutismo. La hormona tiroidea estimula la
sintesis hepatica de SHBG y con ello disminuye
la concentracion de testosterona libre y su biodis-
ponibilidad'®. La hiperprolactinemia asociada
al hipotiroidismo puede contribuir también al
desarrollo de hirsutismo?.

Los sindromes de resistencia a la insulina asocia-
dos con hiperandrogenismo y acantosis nigricans son
poco frecuentes y se deben a mutaciones en los genes
que regulan la accion de la insulina y metabolismo
del tejido adiposo®. La hiperinsulinemia causa hi-
perandrogenismo ovarico por actuar en las células
de la teca a través del receptor del IGF-1 y disminuir
la sintesis de SHBG con el subsiguiente aumento en
la concentracion de testosterona libre.

Algunos farmacos también pueden ser causa de
hirsutismo como se muestra en la Tabla II*°.

Tabla II. Farmacos asociados con hipertricosis
e hirsutismo?®

Hirsutismo Hipertricosis
Ariprazole Interferon alfa Acitretin
Bimatoprost Isotretinoin Acido Azelaico
Bupropion Lamotrigine Cetirizine
Carbamazepina Leuprolide Citalopram
Clonazepam Mycofenilato Corticoesteroides
Corticoesteroides Olanzapina Ciclosporina
Ciclosporina Paroxetine Etonorgestrel
Dantrolene Pregabalina Fenitoina
Diazoxido Progestinas
Donepezil Selegiline
Estrogenos Tracolimus
Eszoplicone Testosterona
Zonisamide Tiagabine
Fluoxetine Trazodone
Venlafaxina

Physician Desk Reference Web side. Accesed april 01 2014.
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TRATAMIENTO

El tratamiento del hirsutismo depende de la per-
cepcion subjetiva de la paciente, de la severidad
de la condicion y de la etapa reproductiva en que
se presenta. Muchas mujeres que consultan por
hirsutismo no muestran alteraciones hormonales
ni metabdlicas. En la Tabla III se muestran las
modalidades terapéuticas.

Tabla III. Tratamiento del hirsutismo

Terapia farmacologica
Terapia supresiva
Contraceptivos orales
Glucocorticoides
Analogos de GnRH
Estatinas
Antiandrégenos
Espironolactona
Flutamida
Acetato de ciproterona
Inhibidores de la Sa-reductasa
Finasteride
Sensibilizadores de Insulina
Metformina
Pioglitazona
Métodos mecanicos
Laser
Electrolisis

Eflornitina

Supresion ovarica: La supresion ovarica puede
ser obtenida a través del uso de anticonceptivos
orales (ACO) o agonistas del GnRH.

Los ACO se consideran como agentes de primera
linea para el tratamiento del hirsutismo. Por
su componente de progesterona disminuyen la
produccion androgénica al suprimir la secrecion
de LH; por su contenido estrogénico aumentan
la produccion hepatica de SHBG y en consecuen-
cia, disminuyen la concentracion de testosterona
libre!®. Las combinaciones de baja dosis solo
suprimen el pico de LH y en consecuencia,
no suprimen totalmente la sintesis ovarica de
androgenos. También se ha demostrado que los

ACO disminuyen la produccién androgénica
adrenal®’. Se ha sugerido que la cuantificacion
de testosterona y FSH durante la terapia con
ACO podria ser 1til para evaluar la eficacia de
la supresion ovarica®™. La mejor eleccion para
tratar el hirsutismo son las pildoras que contienen
30 pg de etinil estradiol y 1 mg de progestina,
particularmente las que tienen accion débil
como la Ciproterona, Drospirenona, Gestodeno,
Desogestrel, Clormadinona o Norgestimate; se
recomienda evitar el uso de las combinaciones
que contengan progestinas mas androgénicas
como el Levonorgestrel ya que podria causar em-
peoramiento del hirsutismo. Estos agentes tienen
el beneficio adicional de regularizar el ciclo
menstrual y prevenir la hiperplasia endometrial.
Es importante sefialar que los ACO aumentan el
riesgo de trombosis venosa profunda, incluyendo
los que contienen drospirenona®, por esta razon,
muchas veces se prefiere utilizar combinaciones
con concentrabas bajas de estrogenos.

Glucocorticoides: Los glucocorticoides se usan a
largo plazo para el tratamiento especifico de las
formas virilizantes de hiperplasia adrenal con-
génita. La administracion de corticoesteroides en
dosis baja disminuye la produccion androgénica
adrenal sin afectar sustancialmente la sintesis
de cortisol. El reemplazo con hidrocortisona se
inicia en dosis de 12 - 15 mg/m?, aumentar cada
semana hasta lograr una concentracion de 170H-
P entre 300-500 ng/dl para evitar la supresion del
eje hipotalamo-hipofisis-adrenal*’. También se
ha sugerido el uso de prednisona (2,5 -10 mg) o
dexametasona (0,25 -0,5 mg). En las pacientes
con hiperplasia adrenal congénita no clasica, el
tratamiento con glucocorticoides, a pesar de que
disminuye las concentraciones periféricas de an-
drogenos, tiene un efecto clinico limitado sobre el
hirsutismo, por lo tanto, seria recomendable solo
tratamiento con antiandrogenos.

Agonistas GnRH: La administracion de agonistas
GnRH se asocia con reduccion de la concentracion
plasmatica de LH y androgenos, lo cual puede
causar una mejoria del hirsutismo*!. Sin embargo,
al suprimir la funcion ovarica disminuye también
la sintesis de estrégenos y causa sintomas de depri-
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vacion estrogénica. Por tal razon se podria combinar
con anticonceptivos de baja dosis, lo cual a su vez
podria tener un efecto sinérgico sobre la puntua-
cion de Ferriman-Galwey*. Los estudios clinicos
que han comparado su uso con anticonceptivos
orales o anti-androgenos no han mostrado ventaja
terapéutica; debe también considerarse que el tra-
tamiento con agonistas GnRH es costoso y podria
tener poca adherencia por ser un medicamento
inyectable®. Por lo anteriormente mencionado no
se considera util en el tratamiento del hirsutismo.

Terapia antiandrogénica: La espironolactona
es un antagonista de la aldosterona, su efecto
antiandrogénico es dosis -dependiente y se realiza
a través de la inhibicion del receptor de androge-
nos e inhibicion de la enzima 5 -alfa reductasa.
Compite con la DHT por la union al receptor.
Se administra en dosis de 100 -200 mg/dia y al
utilizarla en combinaciéon con ACO potencia su
efecto antiandrogénico y evita los sangramientos
irregulares que se producen usualmente durante su
administracion. Su efecto diurético es moderado,
puede causar hipotension arterial e hiperkalemia*.

La flutamida es un inhibidor competitivo del
receptor androgénico; la dosis varia entre 250-
750 mg/dia®. Tiene efecto hepato-toxico, por lo
cual no es permitido su uso en USA. Durante su
administracion debe evaluarse la concentracion de
transaminasas. En mi experiencia personal inicio
con dosis de 250 mg/dia y la disminuyo a 125 mg/
dia tan pronto se observa mejoria de la puntuacion
de Ferriman-Galwey. Bajo ese esque-ma no he
visto ningun caso de afectacion hepatica. Entre sus
efectos adversos también se ha reportado sequedad
de la piel, diarrea, nauseas y vomitos*.

El finasteride es inhibidor de la 5-alfa reductasa
tipo 2. Disminuye el diametro del pelo y mejora
la puntuacion Ferriman-Galwey en un 30 - 60%*".
Estos agentes deben utilizarse en combinacion con
contraceptivos orales ya que su efecto en la mujer
embarazada puede afectar la diferenciacion sexual
del feto masculino.

El acetato de ciproterona es un progestageno con
actividad antiandrogénica; actia a través de la

inhibicion competitiva del receptor androgénico;
por su accion antigonadotropica disminuye la
produccion de testosterona y acelera su inactiva-
cién metabdlica a través de la induccion enzimatica
a nivel hepatico*. Debido a que tiene una vida
media prolongada su administracion se realiza en
un esquema secuencial reverso: etinil estradiol 20-
50 ug/dia por 3 semanas (dias 5-25) y acetato de
ciproterona (50 -100 mg/dia) por 10 dias (5-15);
al obtenerse la mejoria clinica maxima se puede
disminuir a dosis de mantenimiento (5 mg/dia)*.

Sensibilizadores de insulina: La resistencia a la
insulina, a través del hiperinsulinismo compensa-
dor, puede favorecer el aumento en la produccion
androgénica del ovario; en consecuencia, el trata-
miento con sensibilizadores de insulina ya sea
metformina o tiazolidindionas (rosiglitazona,
pioglitazona) disminuye las concentraciones de
insulina y andrégenos, sin embargo, no tienen
efecto beneficioso clinico sobre el hirsutismo. Por
otra parte, el tratamiento con tiazolidindionas ha
sido asociado con aumento de peso, insuficiencia
cardiaca, edema macular® y fracturas osteoporo-
ticas, particularmente en mujeres post meno-
pausicas™. Estudio de metanalisis que evaluo el
efecto de los sensibilizadores de insulina sobre
el hirsutismo concluyé que su utilidad es muy
limitada®'. Por tanto, no se recomienda su uso
para el tratamiento del hirsutismo en ausencia de
anormalidades metabolicas.

Atenuacion del crecimiento del vello: La aplica-
cion topica de eflornitina al 13,9% acorta la fase
anagena del foliculo piloso debido a la inhibicion de
la ornitina descarboxilasa, lo cual resulta en pelos
mas cortos, mas delgados y menos pigmentados®.
No esta disponible en Venezuela.

Terapia foliculitica: esta terapia es eficaz a largo
plazo ya que puede causar dano permanente del
foliculo; incluye tres opciones: 1) electrolisis: la
corriente eléctrica induce un aumento del pH
del foliculo piloso, lo cual destruye la papila
dérmica; 2) termolisis: consiste en aplicacion de
corriente alterna de alta frecuencia a través de un
cable eléctrico intrafolicular; 3) energia luminica
(laser y no laser), lo cual causa un calentamiento

Revista Venezolana de Endocrinologia y Metabolismo - Volumen 14, Numero 3 (Octubre); 2016 175



Revision. Hirsutismo: aproximacion al diagnostico y tratamiento

Velazquez Maldonado

de la melanina con el subsiguiente dafno térmico
del foliculo®. Los dispositivos usados mas fre-
cuentemente son el alexandrita 755 -nm, diodo
laser 800 -nm y Nd 1064 -nm: Yag laser*®. Los
resultados dependen del nimero de sesiones y de
la intensidad del color del pelo. Después de cada
sesion se puede reducirde 10-40% del vello. Se ha
sugerido que la administracion de antiandrogenos
puede disminuir la posibilidad de recurrencia en el
crecimiento del vello. Comparado con electrolisis,
el tratamiento con laser es mas efectivo para la
remocion del vello®.

En conclusion, el hirsutismo como problema
clinico importante requiere de una evaluacion
clinica y de laboratorio exhaustiva con el objeto
de establecer un diagnoéstico diferencial adecuado
y orientar el tratamiento especifico a cada caso.
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