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1. RESUMEN

Titulo del protocolo: Frecuencia de higado graso no alcohdlico y su relacién con el indice
neutrofilos/linfocitos, indice plaguetas/linfocitos, indice triglicéridos/glucosa y el indice aspartato

aminotransferasa/alanino aminotransferasa en mujeres con sindrome de ovario poliquistico.

Antecedentes: El sindrome de ovario poliquistico (SOP) guarda relacion con el higado graso no
alcohdlico (HGNA), desconociéndose su frecuencia y relacién con el indice neutréfilos/linfocitos (INL),
indice plaquetas/linfocitos (IPL), indice alanino aminotransferasa (ALT)/aspartato aminotransferasa
(AST) e indice triglicéridos/glucosa (ITyG).

Objetivo: Conocer la frecuencia del HGNA y su relacion con INL, IPL, ITyG y ALT/AST en mujeres con
SOP.

Materiales y métodos: Estudio prospectivo, observacional, comparativo y transversal, en mujeres con
SOP. Se realiz6 ultrasonido de higado y determinacién de transaminasas, andrégenos, glucosa,
colesterol, triglicéridos y biometria hematica. Se calcularon el INL, IPL, ITyG indice aspartato
aminotransferasa (AST)/alanino aminotransferasa (ALT) AST/ALT. Se realizé prueba U de Mann-
Whitney y analisis de correlacion de Spearman. Se calculé razén de momios para cada uno de los
indices e higado graso.

Resultados: Se estudiaron 50 mujeres, la mediana de la edad fue 25 afios. Al comparar aquellas con
y sin SOP se encontr6 que el IMC, ICC, la glucosa, triglicéridos, ITyG, testosterona libre y
androstenediona fueron mayores en el grupo con SOP, mientras que el IPL fue significativamente
menor en este grupo. Al dividir segin la presencia de higado graso se encontr6 que el IMC, ICC,
testosterona libre, glucosa, triglicéridos e ITyG fueron significativamente mayores en el grupo con
higado graso y el IPL fue significativamente mayor en aquellas sin HGNA. El 60 % de las mujeres con
SOP presentaron HGNA y 88.2 % de aquellas con HG tuvieron SOP. 68 % de las mujeres con SOP
tuvieron ITyG elevado y 70.6 % de aquellas con HGNA. El INL no tuvo relacion con el HGNA y el IPL
fue menor en aquellas con SOP e HGNA.

Conclusién: Las mujeres con SOP tienen mas riesgo de presentar HGNA por presentar IMC alto,

hiperandrogenismo y resistencia a la insulina. EI INL e IPL no tuvieron utilidad.

Palabras clave: higado graso no alcohdlico, sindrome de ovario poliquistico, hiperandrogenismo,

resistencia a la insulina.



1. SUMMARY

Protocol title: Frequency of non-alcoholic fatty liver disease and its relationship with the
neutrophil/lymphocyte ratio, platelet/lymphocyte ratio, triglyceride/glucose ratio and aspartate

aminotransferase/alanine aminotransferase ratio in women with polycystic ovary syndrome.

Background: Polycystic ovary syndrome (PCOS) is related to nonalcoholic fatty liver (NAFL), with
unknown frequency and relationship with the neutrophil/lymphocyte ratio (NLR), platelet/lymphocyte
ratio (PLR), alanine aminotransferase ratio (ALT)/aspartate aminotransferase (AST) and

triglycerides/glucose ratio (TGI).

Objective: To know the frequency of NAFL and its relationship with INR, PLR, TGI and ALT/AST in
women with PCOS.

Materials and methods: Prospective, observational, comparative and cross-sectional study in women
with PCOS. Liver ultrasound and determination of transaminases, androgens, glucose, cholesterol,
triglycerides and blood counts were performed. NLR, PLR, TGI, aspartate aminotransferase
(AST)/alanine aminotransferase (ALT) and AST/ALT index were calculated. Mann-Whitney U test and
Spearman's correlation analysis were performed. Odds ratio was calculated for each of the indices and

fatty liver.

Results: 50 women were studied, the median age was 25 years. When comparing those with and
without PCOS, it was found that BMI, WHR, glucose, triglycerides, TGl, free testosterone and
androstenedione were higher in the group with PCOS, while the PLR was significantly lower in this
group. When dividing according to the presence of fatty liver, it was found that the BMI, ICC, free
testosterone, glucose, triglycerides and TGI were significantly higher in the group with fatty liver and the
PLR was significantly higher in those without NAFL. 60 % of women with PCOS had NAFL and 88.2 %
of those with FL had PCOS. 68 % of women with PCOS had elevated TGI and 70.6 % of those with
HG. NLR was unrelated to FL and PLR was lower in those with PCOS and NAFL.

Conclusion: Women with PCOS have a higher risk of presenting NAFLD, due to high BMI,

hyperandrogenism and insulin resistance. INR and PLR were useless.

Key words: non-alcoholic fatty liver, polycystic ovary syndrome, hyperandrogenism, insulin resistance,

neutrophil/lymphocyte ratio, platelet/lymphocyte ratio



2. MARCO TEORICO

El sindrome de ovario poliquistico (SOP) es un desorden endocrino comin en mujeres en edad
reproductiva. Esta caracterizado por hiperandrogenismo, anovulacion crénica y ovarios poliquisticos

visualizados por ultrasonido, afectando aproximadamente al 4 % de las mujeres en edad reproductiva.t

El diagnéstico de SOP se realiza de acuerdo a los criterios de Rotterdam: 1) irregularidades
menstruales debidas a oligoovulacion o anovulacion, 2) evidencia de hiperandrogenismo ya sea clinico
0 bioquimico y 3) confirmacion por ultrasonido de ovarios poliquisticos. La presencia de 2 de los 3
criterios se requiere para hacer el diagnéstico.? Los aspectos metabdlicos de este sindrome son:
resistencia a la insulina, obesidad central, anormalidades en los lipidos, riesgo incrementado para

intolerancia a la glucosa y diabetes mellitus tipo 2.34

El higado graso no alcohdlico (HGNA) esta caracterizada por una acumulacion de grasa en el higado,
la cual es independiente de un consumo significativo de alcohol, el uso de medicamentos
esteatogénicos o enfermedades hereditarias.®> Se presenta en 20 - 30 % de la poblacién general
pudiendo llegar hasta el 85 % en poblacion de obesos y con DM2, pudiendo ir desde la esteatosis
hasta la esteatohepatitis no alcohdlica y acabar en cirrosis y hepatocarcinoma.® La biopsia de higado
es el estandar de oro para el diagndstico de HGNA el cual se define histolégicamente por la presencia
del 5 % o mas de esteatosis hepatica y que se presenta en personas que no beben o consumen solo
una pequefia cantidad de alcohol (menos de 20 gr/dia para mujeres y menos de 30 gr/dia para

hombres) ademas de que no tienen otras causas secundarias de enfermedad hepatica crénica.’

El hiperandrogenismo del SOP puede condicionar HGNA por diversos mecanismos al suprimir la
transcripcion del receptor para LDL, ademas la hiperandrogenemia puede inducir un bajo grado de
estado proinflamatorio incrementando la transcripcion del receptor androgénico y liberando TNF alfa a
las células mononucleares y por la alteracién de la sensibilidad y secrecion de insulina, o aumentando

la adiposidad visceral y por combinacién de estas acciones.°

Las concentraciones elevadas de aminotransferasas séricas es el hallazgo mas comun, aunque la
mayoria de los pacientes con higado graso no presentan anomalias de laboratorio. Se presenta
elevacion de alanina aminotransferasa (ALT) y aspartato aminotransferasa (AST) en 30 % y 12 %

respectivamente (valores de corte > 35 U/L y > 40 U/L, respectivamente).!!

Se ha propuesto una poderosa correlacion entre el higado graso no alcohdlico y la resistencia a la

insulina, la cual puede jugar un papel en la patogénesis del higado graso, si se considera que la



resistencia a la insulina es una caracteristica clinica distintiva del sindrome metabdlico y el higado

graso puede ser considerado como un componente del mismo.>°

Para el diagnéstico de resistencia a la insulina han sido utilizadas diversas técnicas, una de ellas es el
indice triglicéridos glucosa (ITyG) que se obtiene: Ln del producto de los triglicéridos por la glucosa en
ayuno/2, el cual es un indicador temprano de la incidencia de diabetes mellitus tipo 2 en adultos.'?>!?

Ademas, el ITyG ha demostrado su utilidad clinica para identificar el sindrome metabdlico.4

La obesidad es caracterizada por hipertrofia del tejido adiposo, el cual es capaz de producir
marcadores proinflamatorios como interleucina-6 y factor de necrosis tumoral alfa, lo que conduce un
estado inflamatorio créonico. Como consecuencia, los niveles de proteina C reactiva (PCR) estan

elevados.?®

La proporcion de neutrofilos/linfocitos se encuentra alterada. Este dltimo indice ha demostrado ser un
pardmetro significativo en varios procesos inflamatorios como neumonia adquirida en la comunidad,
infarto agudo al miocardio, apendicitis y algunos cénceres ya que se ha demostrado que en el
microambiente tumoral hay una mayor concentracion de neutréfilos lo cual puede promover el
crecimiento de algunos tipos de tumores, mientras que una concentracion disminuida de linfocitos

puede ser indicativo de un control tumoral local ineficaz.®

El indice neutrdfilos linfocitos (INL) elevado se ha asociado con una mayor mortalidad en pacientes sin
cancer!’ y en un estudio previo se encontré que el INL se encuentra aumentado en las pacientes con

SOP.*® Ademas el SOP esta relacionado con el HGNA.57:819.20

Por lo que el objetivo del presente trabajo fue conocer la frecuencia del higado graso no alcohdlico y
su relacion con el indice neutrdéfilos/linfocitos, el indice plaguetas/linfocitos, el indice
triglicéridos/glucosa y el indice alanino aminotransferasa/aspartato aminotransferasa en mujeres con

sindrome de ovario poliquistico.



3. PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA
¢, Cual es la frecuencia del higado graso no alcohdlico y su relacién con el indice neutrofilos/linfocitos,
el indice plaquetas/linfocitos, el indice triglicéridos/glucosa y el indice alanino

aminotransferasa/aspartato aminotransferasa en mujeres con sindrome de ovario poliquistico?



4. JUSTIFICACION
En la mayoria de las mujeres con sindrome de ovario poliquistico se puede encontrar un estado de
hiperandrogenismo, asi como de resistencia a la insulina y dislipidemia, estas Ultimas condiciones se
han asociado al desarrollo de higado graso no alcohdlico por efectos indirectos a través de
modulaciones de la sensibilidad y secrecion de insulina 0 aumentando la adiposidad visceral o bien por
combinacién de estas acciones. La progresién del higado graso no alcohdlico es lenta llegando incluso
a cirrosis, por lo que su deteccion temprana, de encontrarse asociacion directa con el SOP, ayudaran a

disminuir la morbilidad en estas pacientes.



5. OBJETIVO
Conocer la frecuencia del higado graso no alcohdlico y su relacion con el indice neutréfilos/linfocitos, el
indice plaguetas/linfocitos, el indice triglicéridos/glucosa y el indice alanino aminotransferasa/aspartato

aminotransferasa en mujeres con sindrome de ovario poliquistico.
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6. HIPOTESIS DE TRABAJO
La frecuencia de higado graso no alcohdlico se incrementa en mujeres con sindrome de ovario
poliquistico y su presentacion guarda relacibn con el indice neutrdéfilos/linfocitos, el indice

plaguetas/linfocitos, el indice triglicéridos/glucosa y el indice alanino aminotransferasa/aspartato

aminotransferasa.
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7. MATERIALES Y METODOS

TIPO DE ESTUDIO. Se realiz6 un estudio de tipo prospectivo, observacional, comparativo y
transversal.

UNIVERSO DE TRABAJO. Se realiz6 en la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Gineco
Obstetricia No. 4 “Luis Castelazo Ayala”, se invit6 a las mujeres con diagnoéstico de sindrome de ovario
poliquistico que acudieron al servicio de Gineco-Endocrinologia, del periodo de noviembre y diciembre
del 2021, para formar parte del grupo de estudio y se compararon con un grupo control de mujeres

sanas sin irregularidades menstruales y sin ingesta de anticonceptivos hormonales orales.

RECURSOS E INFRAESTRUCTURA. Instalaciones de la consulta externa. Los gastos generados por

la presente investigacion fueron cubiertos por los investigadores.

EXPERIENCIA DEL GRUPO

o Karen Josefina Perez Valdez. Médico residente de cuarto afio en ginecologia y obstetricia que
cuenta con los conocimientos basicos necesarios para la realizacion de este estudio.

e Sebastian Carranza Lira. Jefe de la Division de Investigacion en Salud. Médico No Familiar,
Especialista en Ginecologia y Obstetricia y Biologia de la Reproduccién Humana con
experiencia en publicacion de tesis.

e Eunice Lopez Mufioz experiencia en disefio y realizacién de protocolo.

e Luis Claudio Erick Hernandez Angeles experto en ginecologia endocrina.

e Luz Maria Guadalupe Hernandez Jiménez procesamiento de muestras.

e Delia Maribel Gonzalez Torres Realizacion de ultrasonido hepéatico.

e Ana Luz Baez Lopez asesoria en laboratorio.

TIEMPO A DESARROLLARSE. El desarrollo de este trabajo de investigacion se llevd a cabo en un

periodo de 2 meses a partir de su aprobacion.

TAMANO DE LA MUESTRA. Considerando un error alfa de 0.05 y un error beta de 0.2, y una
proporcion de pacientes del grupo con SOP del 50 % y del grupo sano del 14 % la muestra fue de 25

pacientes por grupo.
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CRITERIOS DE SELECCION

e Criterios de inclusion
Mujeres mexicanas con diagnostico de sindrome de ovario poliquistico que se encontraron en
seguimiento en la consulta externa de Gineco-Endocrinologia.

e Criterios de exclusion
Medicacion que afecte las pruebas de funcionamiento hepético (anticonceptivos hormonales
orales combinados, metformina)
Enfermedades relacionadas con higado graso

e Criterios de eliminacién
Mujeres que no cuenten con protocolo de estudio completo, ultrasonido de higado y vias

biliares, pruebas de funcionamiento hepético, biometria hematica y determinacion de

andrégenos.

8. VARIABLES
Variables dependientes

Nombre Definicion Definicion Escala de medicion Indicador
operacional
Higado Esteatosis hepatica | Se obtuvo | Cualitativa Higado normal
graso  no | (en mas del 5 % de | mediante la | Ecoestructura. ogrado0 (O
alcohdlico?® | los hepatocitos, de | realizacion de | O. Normal. No hay puntos)
acuerdo con el ultrasonido  de diferencia entre el Esteatosis
andlisis histologico) | higado en el parénquima hepatico y hepatica leve

superior
a 20

gr/dia en mujeres

y la exclusion de cual se busco el renal. ogradol (1 a
otras cambios en la| 1. Leve aumento de la 3 puntos)
enfermedades ecogenicidad ecogenicidad. Esteatosis
hepaticas y de hepatica 2. Intermedio entre la hepatica

otras causas de puntuacion 1y 3. moderada

esteatosis, ademas 3. Existe una ogrado2 (4 a
de descartar un diferencia importante 6 puntos)
consumo de alcohol entre la ecogenicidad Esteatosis

del parénquima hepético
y la ecogenicidad del

parénquima renal

hepatica grave
ogrado 3 (7 a
9 puntos)

13



Visibilidad del diafragma

0. Normal.

1. Atenuacién leve de la
onda de ultrasonido en
el parénquima
hepatico.

2. Intermedio entre la
puntuacion 1y 3.

3. Marcada atenuacion
de la onda de
ultrasonido a través del
parénquima hepatico.
No es posible
visualizar el diafragma.

Estructuras vasculares

hepaticas
0. Normal.

1. Leve disminucion de la
definicion de las
paredes de las
estructuras venosas
portales periféricas.

2. Intermedio entre la
puntuacion 1y 3.

3. Solo es posible
observar las paredes
de la porta central, no
se observan las
paredes de las
estructuras portales

periféricas.
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Variables independientes

Nombre

Definicién

conceptual

Definicién

operacional

Escala de medicién

Indicador

Sindrome de ovario | Es una disfuncién | EI  diagndstico | Criterios de | La presencia
poliquistico endocrino- se realiz6 de | Rotterdam: de 2 de los 3
metabdlica acuerdo a los [1) Irregularidades criterios se
caracterizada por un | criterios de menstruales requiere para
estado de | Rotterdam debidos a | hacer el
hiperandrogenismo, | clinicos y | oligoovulacion o | diagndstico
irregularidades bioquimicos anovulacion.
menstruales, 2) Evidencia de
obesidad, hiperandrogenis-
infertilidad, mo ya sea clinico
resistencia a la o bioquimico.
insulina y el aspecto 3) Confirmacién por
poliquistico de los ultrasonido de
ovarios en la ovarios
ultrasonografia poliquisticos
Hiperandrogenismo | Es una situacion de | Se determinaron | Cuantitativa Valores
produccion y/o | los andrégenos normales:
accion androgénica | séricos:
excesiva que se | Androstenedio- Androstene-
presenta en mujeres | na, dehidroepi- diona: 0.3 - 3.5
adolescentes y | androsterona ng/mL
adultas en forma de | sulfato y
o ) DHEA-S:
hirsutismo, acné, | testosterona .
. 10 - 14 afos:
alopecia
o 33.9-280 ng/dL
androgénica e
. . 15-19 afos:
irregularidades
65.1 -
menstruales, dando
368 ug/dL
lugar a un sindrome Hg
: 20 - 24 afos:
de ovario
poliquistico 148 -407 pg/dL
25-34 afios:

15



98.8 -

340 pg/dL
35 - 44 afios:
60.9 -
337 ng/dL
Testosterona
libre: 0.1-6.3
pg/mL
Resistencia a la | Disminucion de la | Se calculdé de | Cuantitativa - Normal < 8.7
insulina respuesta biolégica | acuerdo al -Resistencia
a la actividad de la | indice TyG a la insulina
hormona > 8.7
indice El indice TyG es| Se calculé | Cuantitativa - Normal < 8.7
triglicéridos/glucosa | calculado como el | segun la Resistencia
logaritmo natural del | siguiente a la insulina
producto  de la | formula: Ln (TG > 8.7
glucosa por TG | [mg/dL] X
plasmaticos/2 glucosa
[mg/dL]/2)
Aspartato Es Se determiné su | Cuantitativa El rango

aminotransferasa
(AST)

una enzima locali-
zada principalmente
en las células del
higado y del
corazon, los
muasculos 'y en
pequeias
cantidades en el

resto del organismo

valor plasmatico

normal es de
15 a 37 Ul/L

16



Alanina Es una enzima que | Se determind su | Cuantitativa El rango
aminotransferasa pertenece al grupo | valor plasmatico normal es de
(ALT) de las 12 - 78 Ul/L
transaminasas
0 aminotransferasa.
Esta enzima se
encuentra
principalmente  en
las células del
higado
Gamma-glutamil Es una enzima que | Se determiné su | Cuantitativa El
transferasa se alojaenla valor plasmético rango normal
(GGT) vesicula biliar y las es de 5 a 55
células del higado Ul/L
Glucosa Es Se determind su | Cuantitativa El rango
un monosacarido valor plasmético normal es de
con férmula 70 - 90 mg/dL
molecular CsH1206
Colesterol Es un lipido que se | Se determiné su | Cuantitativa 140 - 200
encuentra en la | valor plasmatico mg/dL
membrana
plasmatica
eucariota, los tejidos
corporales de todos
los animales y en el
plasma sanguineo
de los vertebrados.
Ca7H160
Lipoproteina de alta | Lipoproteinas  que | Se determiné su | Cuantitativa 40 - 60 mg/dL

densidad (HDL)

transportan el
colesterol desde los
tejidos del cuerpo

hasta el higado

valor plasmatico

17


https://okdiario.com/salud/higado-inflamado-2803569
https://es.wikipedia.org/wiki/Carbono
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https://es.wikipedia.org/wiki/Ox%C3%ADgeno

Triglicéridos Es un éster derivado | Se determind su | Cuantitativa -Normal. 30 -
de glicerol y valor plasmético 150 mg/DlI
tres acidos grasos. - Anormal >
Los triglicéridos son 150 mg/dL
los principales
constituyentes de
la grasa corporal en
los seres humanos y
otros animales, asi
como la grasa
vegetal

Androstenediona Es Se determiné su | Cuantitativa Valores
una hormona valor plasmético normales:
esteroide de 19
carbonos producida Androstene-
en las glandulas diona: 0.3 - 3.5
suprarrenalesy en ng/mL
las gbnadas como
un intermediario en
el  proceso bioqui-
mico que  produce
al andrégeno
testosterona y a
los estrogenos,
estrona y estradiol

Dehidroepiandros- Es una Se determiné su | Cuantitativa Valores

terona sulfato prohormona valor plasmatico BﬂEAalgs
enddgena secretada 10 - 14 afos:
por las glandulas 33.9-280

pg/dL.
suprarrenales. Es un 15 - 19 afios:
precursor de ggélp;g/dL.
los andrégenos y 20 - 24 afios:
estrogenos 41133 ;tg/dL
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25 - 34 afnos:
98.8 -

340 pg/dL
35 - 44 afos:
60.9 -
337 ug/dL.
Testosterona Es Se determind su | Cuantitativa Valores
L normales:
una hormona valor plasmatico
esteroidea sexual Testosterona
del libre: 0.1 - 6.3
pg/mL
grupo andrégeno y
se encuentra es
producida
principalmente  en
los testiculosy  en
los ovarios, ademas
en las glandulas
suprarrenales
Neutrdfilos Son leucocitos de Se determind su | Cuantitativa 1.56 - 6.13 x
tipo granulocito valor plasmatico 10%/ uL

también
denominados poli-
morfonucleares
(PMN). Es el tipo
de leucocito mas
abundantes de
la sangre,
representando  en
torno al 60 - 70 % de
los mismos. Su
funcion principal es
la fagocitosis de

bacterias y hongos

19



Linfocitos Son un tipo | Se determiné su | Cuantitativa 1.18-3.74 x

de leucocito que valor plasmético 10%/uL
provienen de la
diferenciacién
linfoide de
las células madre
hematopoyéticas.
La funcién principal
es la regulacion de
la respuesta inmuni-
taria adaptativa

Plaguetas Son pequenos | Se determind su | Cuantitativa 150 - 450 x
fragmentos valor plasmético 10%/uL
citoplasmaticos,
irregulares, carentes
de ndcleo. Las
plaguetas
desempefian un
papel fundamental
en la hemostasiay
son una fuente
natural  de factores
de crecimiento

indice Biomarcador de | Se determind la | Cuantitativa - Riesgo bajo

neutrdfilos/linfocitos | inflamacion proporcion  de <15

acuerdo al - Riesgo
recuento intermedio
plasmatico en la delb5a3
biometria - Riesgo alto >
hematica 3
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indice Biomarcador de | Se determiné la | Cuantitativa Mal pronéstico

plaguetas/linfocitos | inflamacién proporcion  de > 130
acuerdo al
recuento

plasmatico en la

biometria
hematica
indice Es la relacion que | Se obtuvo | Cuantitativa en | Distribucion
Cintura/Cadera resulta de dividir el | midiendo el | centimetros ginecoide
(ICC) perimetro de la | perimetro de la (normal) < a
cintura de una | cintura a nivel 0.85.
persona por el|de la 12ava
perimetro de su|costilla y el Distribucion
cadera perimetro androide
méaximo de la (anormal) >
0.85

cadera a nivel
de la cabeza del
fémur.

Cintura (cm) /

cadera (cm)
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Variables confusoras

Nombre Definicion conceptual Definicion Escala de Indicador
operacional medicién
Edad Tiempo que ha vivido una persona u otro | Tiempo de | Cuantitativa Afnos
ser vivo contando desde su nacimiento vida actual
Peso Fuerza con que la Tierra atrae a un | Recoleccion Cuantitativa Kilogramos
cuerpo por accion de la gravedad mediante
antropometria
Talla Estatura de una persona medida desde | Recoleccion Cuantitativa Metros
la planta del pie hasta el vértice de la | mediante
cabeza antropometria
indice de | Es una razén matematica que asocia | Division del | Cuantitativa Kg/m?
masa lamasay latallade un individuo | peso en
corporal utiizado para clasificar el peso | kilogramos
insuficiente, el peso excesivo y la | entre la
obesidad en los adultos estatura al
cuadrado
(Kg/m?)
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https://es.wikipedia.org/wiki/Masa
https://es.wikipedia.org/wiki/Talla_(estatura)

9. TECNICA Y PROCEDIMIENTOS DE RECOLECCION DE DATOS

Se invitd a las pacientes vistas en la consulta externa de gineco-endocrinologia con diagndstico de
sindrome de ovario poliquistico, explicandoles el objetivo del estudio.

Se realizo el correcto llenado del consentimiento informado al término de su consulta.

Durante la primer consulta se les otorg6 dos citas, la primera en laboratorio con la finalidad de
recabar muestras sanguineas para la determinacion de andrégenos en suero, asi como
triglicéridos, glucosa, colesterol, HDL y biometria hemética. La segunda cita fue para la realizacion
de ultrasonido de higado.

Se recabd la informacién anterior con base al expediente clinico electronico de forma adecuada y

sistematizada de acuerdo a la hoja de recoleccion de datos (Anexo 2).
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10. ANALISIS ESTADISTICO
Se describié con medidas de tendencia central y dispersion: mediana, minimo y maximo.
La comparacion entre los grupos para las variables continuas se realiz6 con prueba U de Mann-
Whitney dada la distribucién de la muestra.
Se realiz6 contraste de proporciones de las pacientes con higado graso no alcohdlico y en las
pacientes sanas con el indice triglicéridos/glucosa, indice neutrofilos/linfocitos, indice
plaquetas/linfocitos e indice triglicéridos glucosa. Se calcul6 razon de momios para cada uno de los
indices e higado graso.
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11. CONSIDERACIONES ETICAS DEL ESTUDIO
1. El investigador garantiza que este estudio tuvo apego a la legislacion y reglamentacion de la Ley
General de salud en materia de Investigacion para la Salud, lo que brinda mayor proteccién a los
sujetos del estudio.
2. De acuerdo al articulo 17 del Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion
para la Salud, este proyecto esta considerado como investigacién de riesgo minimo, se realizé historia
clinica y mediciones antropométricas (peso y talla), se le solicité para cita subsecuente la realizacion
de ultrasonido de higado dentro de la institucion asi como determinaciones séricas de andrégenos,
glucosa, triglicéridos y biometria hemética, para determinar si el higado graso no alcohdlico se
encuentra asociado al sindrome de ovario poliquistico, ademas de un estado de hiperandrogenismo
y/lo resistencia a la insulina, y su relacion con biomarcadores inflamatorios, el indice
neutrofilos/linfocitos y el indice plaquetas/linfocitos.
3. Los procedimientos de este estudio se apegaron a las normas éticas, al Reglamento de la Ley
General de Salud en Materia de Investigacion y se llevaron a cabo en plena conformidad con los
siguientes principios de la “Declaracion de Helsinki” (y sus enmiendas en Tokio, Venecia, Hong Kong y
Sudafrica) donde el investigador garantiza que:
a. Se realiz6 una busqueda minuciosa de la literatura cientifica sobre el tema a realizar.
b. Este protocolo fue sometido a evaluacion y aprobado por el Comité de Etica en Investigacion y el
Comité Local de Investigacion en Salud de la UMAE HGO 4 “Luis Castelazo Ayala” del Instituto
Mexicano del Seguro Social.
c. Este protocolo fue realizado por personas cientificamente calificadas y bajo la supervisiéon de un
equipo de médicos clinicamente competentes y certificados en su especialidad.
d. Este protocolo guardé la confidencialidad de las personas.
e. Este estudio requirié carta de consentimiento informado por escrito. Anexo 1.
4. Se respetaron cabalmente los principios contenidos en el Codigo de Nuremberg y el Informe
Belmont.
5. El procedimiento para invitar a las participantes y obtener el consentimiento informado fue el
siguiente: en la consulta externa a la posible participante se le inform6 que se estaba realizando un
trabajo de investigacion para determinar la frecuencia de higado graso no alcohdlico en mujeres con
sindrome de ovario poliquistico y su asociacion con estados de hiperandrogenismo y resistencia a la
insulina ademas de la relacion que guarda este estado con biomarcadores inflamatorios, indice

neutrofilos/linfocitos y el indice plaquetas linfocitos.
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6. El procedimiento para garantizar la confidencialidad de los datos personales y la informacién
obtenida fue el siguiente: la identidad de la paciente fue velada asigndndole un ndmero que solo

conoce el investigador responsable.
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12. PROGRAMA DE TRABAJO (METODOLOGIA)

Se estudiaron mujeres con diagnostico de sindrome de ovario poliquistico que eran vistas en la

consulta externa de gineco-endocrinologia de la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de

Gineco Obstetricia No. 4 “Luis Castelazo Ayala”.

1. La captacion de las pacientes fue en la consulta externa de gineco-endocrinologia y la consulta

de ginecologia. Responsable, la tesista y el Dr. Luis Claudio Erick Hernandez Angeles.

. Se realiz6 en primera instancia la historia clinica para conocer su edad, ocupacion,

sedentarismo y actividad fisica. Posteriormente se realizd la antropometria en el consultorio

para determinar peso, talla e IMC. Responsable, la tesista.

Se realiz6 en cita subsecuente ultrasonido de higado, asi como la determinacién en suero de

andrégenos (androstenediona, testosterona y dehidroepiandrosterona sulfato), triglicéridos,

glucosa y biometria hematica. Responsables, personal de laboratorio y del departamento de

imagenologia de la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Gineco Obstetricia No. 4

“Luis Castelazo Ayala”.

13. AMBITO GEOGRAFICO
México, Instituto Mexicano del Seguro Social, Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de Gineco

Obstetricia No. 4 “Luis Castelazo Ayala”. Consulta externa de Gineco-endocrinologia.

14. RECURSOS MATERIALES

Equipo de computo propiedad del IMSS.
Equipo de ultrasonido propiedad del IMSS.
Sala de exploracion del departamento de imagenologia.

Cama de exploracion propiedad del IMSS.

15. RECURSOS HUMANOS

Investigador principal, Sebastian Carranza Lira.
Tesista, Karen Josefina Perez Valdez.
Colaborador, Eunice Lépez Mufioz.

Colaborador, Luis Claudio Erick Hernandez Angeles.

Colaborador, Luz Maria Guadalupe Hernandez Jiménez.

Colaborador, Delia Maribel Gonzalez Torres.

Colaborador, Ana Luz Baez Lopez.
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16. RECURSOS FINANCIEROS

e Los gastos del presente protocolo de investigacién los absorbieron los investigadores en su
totalidad.

e Los investigadores no tuvieron conflicto de interés. Se uso para la valoracion de higado graso
no alcohdlico el equipo proporcionado por la Unidad Médica de Alta Especialidad Hospital de
Gineco Obstetricia No. 4 “Luis Castelazo Ayala” (sala de exploracién, cama y equipo de
ultrasonido)
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17. RESULTADOS

Se captaron un total de 50 mujeres, 25 mujeres con diagnéstico de sindrome de ovario poliquistico y

25 mujeres sanas.

La mediana de la edad en el grupo completo fue de 25 afios (18 - 32), el IMC de 25.45 kg/cm2 (17.10 -
40.9) y el ICC de 0.82 cm (0.63 - 1.03).

Al dividir el grupo en pacientes sanas y con sindrome de ovario poliquistico, se encontrd que el IMC y
el ICC fueron mayores en aquellas con SOP. De igual forma las concentraciones de testosterona libre,
androstenediona, glucosa, triglicéridos, el indice triglicéridos/glucosa y la GGT fueron

significativamente mayores en aquellas con SOP. (Tabla 1).

El nimero de linfocitos fue significativamente mayor en las pacientes con SOP y el IPL fue

significativamente menor con respecto al grupo control (Tabla 1).

Al dividir al grupo segun la presencia o no de HGNA se encontré que las pacientes con higado graso
presentaron una mediana de edad de 26 afios (18 - 31). El IMC e ICC fueron significativamente
mayores en el grupo con HGNA. Asimismo, tuvieron una concentracion elevada de testosterona libre,
glucosa, triglicéridos y un valor mayor de indice TYG con respecto al grupo de pacientes sanas (Tabla
2).

Al dividir segun la presencia o no de SOP se encontré que 76 % de las mujeres con SOP tenian IMC >
27 mientras que aguellas sin SOP so6lo el 12 % p < 0.001 RM 23.222 (IC 95 %, 5.101-105.728), de
igual forma aquellas con SOP, 68 % tuvieron ICC > 0.85 y las sanas 20% p < 0.001 RM 8.5 (IC 95 %,
2.338-30.908), un ITYG elevado fue mas frecuente en aquellas con SOP 68 % que en las sanas 8 % p
< 0.037 RM 5.412 (1.017-28.791). El indice AST/ALT > 1 se encontré en 68 % de las sanas y en 32 %
de aquellas con SOP, p < 0.023 RM 0.221 (0.067-0.727), el INL no mostré diferencia entre los grupos,
pero el IPL fue mas elevado en aquellas sanas (64 %) que en aquellas con SOP (20 %) p < 0.004 RM
0.141 (IC 0.039-0.504).

Al dividir con base a la presencia o no de HGNA en el ultrasonido el IMC fue > 28 en 88.2 % de las que
tenian HG y en 21.2 % de las sanas p < 0.001 RM 27.857 (IC 5.114-151.743), de igual forma el ICC >
0.85 fue mas frecuente en aquellas con HG que en aquellas sanas (82.4 % vs 24.2 %, p < 0.001) RM
14.853 (IC 3.322-64.027). El ITyG elevado estuvo presente en 70.6 % de las que tenian HG y en 21.2
% de las sanas, p < 0.002 RM 8.914 (2.343-33.909). El INL elevado se present6 de igual forma entre
los grupos, mientras que el IPL elevado se present6 en 54.5 % de las sanas y en 17.6 %, p < 0.016
RM 0.179 (IC 0.043-0.741).
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En aquellas con SOP hubo esteatosis en 60 % y s6lo en 8 % de las sanas, p < 0.001 RM 17.25 (3.307-
89.97)

Al dividir el grupo segun la presencia o no de HGNA y contrastar la presencia o no de SOP con las
diferentes variables se encontré en el grupo sin HGNA A4 elevada en 17.4 % de las sanas y 70 % de
aqguellas con SOP p < 0.006 RM 11.083 (IC 1.966-62.498) asimismo tuvieron ITyG elevado 50 % de
las que tenian SOP y 8.7 % de las sanas p < 0.016 RM 10.5 (1.558-70.762). En el grupo con HGNA
que el 100 % de las mujeres con SOP tenian IMC > 27 y 0 % de las sanas p < 0.007, tenia ICC > 0.85
0 % de las sanas y 93.3 % de aquellas con SOP p < 0.022 y tenias IPL elevado 100 % de las sanas y
6.7 % de las que tenian SOP p < 0.022.

Al dividir segun la presencia de SOP en aquellas sin SOP no hubo diferencias significativas. En el
grupo con SOP tuvieron IMC > 27 40 % de las sanas y el 100 % de las que tenian HGNA p < 0.001,
con respecto al ICC > 0.85 lo tuvieron 30 % de las sanas y 93.9 de las que tenian HG p < 0.002 RM
32.667 (2.852-374.135) y en cuanto a la glucosa elevada la tuvieron 30 % de las sanas y 73.3 % de las
que tenian HGNA p < 0.049 RM 6.417 (1.091-37.735).
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Tabla 1. Datos generales y de laboratorio en mujeres sanas y con SOP

Pacientes sanas Pacientes con SOP p

Edad 26 (23-31) 24 (18-32) 0.101
Peso 62 (53-70) 74 (45-121) 0.0001
Talla 1.60 (1.48-1.68) 1.60 (1.47-1.73) 0.915
IMC 23.90 (21.60-28) 29.60 (17.10-40.90) 0.0001
ICC 0.80 (0.67-0.97) 0.88 (0.63-1.03) 0.016
Testosterona libre 1.41 (0.2-7.6) 3.64 (0.6-14.3) 0.002
DHEAS 222.60 (67.2-480) 215 (56.5-589) 0.884
A4 2 (0.5-5.7) 4.51 (1-10) 0.0001
Glucosa 86 (70-115) 93 (75-114) 0.05

Colesterol 172 (129-246) 173 (106-273) 0.839
Triglicéridos 94 (47-183) 149 (60-926) 0.0001
HDL 57 (31-78) 53 (38-74.3) 0.455
ITYG 8.2 (7.53-8.86) 8.78 (8.02-10.77) 0.0001
AST 20 (10-42) 18 (10-45) 0.202
ALT 16 (9-91) 19 (11-67) 0.122
GGT 19 (8-70) 24 (15-38) 0.051
AST/ALT 1.13 (0.42-2.30) 0.89 (0.54-1.55) 0.067
Linfocitos 1.98 (0.82-3.55) 2.6 (1.71-4.53) 0.021
Neutrofilos 3.71 (1.46-7.19) 3.87 (2.18-6.12) 0.560
Plaquetas 312 (227-399) 299 (185-395) 0.367
INL 1.82 (0.68-4.82) 1.63 (0.59-3.01) 0.165
IPL 155.03 (94.36-276.83) 110.53 (66.32-178.74) 0.002

Los resultados expresan medianas (minimo y maximo)

IMC, indice de masa corporal. ICC, indice cintura/cadera. DHEAS, dehidroepiandrosterona. A4,
androstenediona. HDL, colesterol de alta densidad. ITYG, indice triglicéridos/glucosa. AST, aspartato
aminotransferasa. ALT, alanino aminotransferasa. GGT, gamma glutamiltransferasa. INL, indice
neutrofilos/linfocitos. IPL, indice plaquetas/linfocitos.
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Tabla 2. Datos generales y de laboratorio en mujeres con y sin higado graso.

Sin higado graso Con higado graso p
Edad 25 (19-32) 26 (18-31) 0.959
Peso 62 (45-88) 75 (53-121) 0.0001
Talla 1.60 (1.48-1.68) 1.60 (1.47-1.73) 0.967
IMC 24 (17.10-33.10) 31.20 (22.90-40.90) 0.0001
ICC 0.79 (0.63-0.97) 0.93 (0.68-1.03) 0.0001
Testosterona libre 2 (4-7.6) 3.64 (2-14.3) 0.048
DHEAS 218.90 (67.2-480) 237 (56.5-589) 0.902
A4 2.46 (1-6.9) 4.15 (0.5-10) 0.341
Glucosa 88 (70-115) 94 (74-114) 0.017
Colesterol 170 (129-246) 181 (106-273) 0.197
Triglicéridos 110 (47-311) 149 (60-926) 0.003
HDL 55 (31-78) 54 (38-74.3) 0.943
ITYG 8.47 (7.53-9.36) 8.93 (8.04-10.77) 0.001
AST 19 (13-42) 20 (10-45) 0.861
ALT 17 (10-91) 20 (9-67) 0.083
GGT 22 (8-70) 24 (14-38) 0.117
AST/ALT 1.11 (0.42-2.30) 0.89 (0.54-1.31) 0.110
Linfocitos 2.3 (0.82-3.89) 2.56 (1.51-4.53) 0.231
Neutrofilos 3.68 (1.46-7.19) 4 (3.02-6.12) 0.130
Plaquetas 312 (227-399) 299 (185-395) 0.256
INL 1.69 (0.59-4.82) 1.67 (1.06-3.01) 0.862
IPL 150.5 (66.32-276.83) 106.65 (85.21-203.97) 0.022

Los resultados expresan medianas (minimo y maximo)

IMC, indice de masa corporal. ICC, indice cintura/cadera. DHEAS, dehidroepiandrosterona. A4,
androstenediona. HDL, colesterol de alta densidad. ITYG, indice triglicéridos/glucosa. AST, aspartato
aminotransferasa. ALT, alanino aminotransferasa. GGT, gamma glutamiltransferasa. INL, indice
neutrofilos/linfocitos. IPL, indice plaquetas/linfocitos.
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Tabla 3. Razén de Momios de mujeres sanas y con SOP

Sin SOP % Con SOP % p RM IC
IMC > 27 12 76 0.001 23.222 5.101-105.728
ICC >0.85 20 68 0.001 8.5 2.338-30.908
Testosterona libre > 6.3 pg/ml 4 24 0.049*
DHEAS > 340 ug/dI 12 12 NS
A4 > 3.5 ng/ml 16 68 0.001 11.156 2.864-43.464
Glucosa > 90 mg/dI 28 56 0.042* 3.273 1.008-10.621
Colesterol > 200 mg/dl 32 0.037* 5.412 1.017-28.791
Triglicéridos > 150 mg/dI 44 0.008 9.036 1.741-46.89
HDL < 40 mg/dl 4 NS
ITYG > 8.7 68 0.001 24.438 4.59-130.01
AST TGO > 37 Ul/L 12 NS
ALT TGP > 78 UI/L NS
GGT > 55 Ul/L NS
AST/ALT > 1 68 32 0.023 0.221 0.067-0.727
INL >3 64 56 NS
IPL > 130 64 20 0.004 0.141 0.039-0.504
Esteatosis presente 8 60 0.001 17.25 3.307-89.97

IMC, indice de masa corporal. ICC, indice cintura/cadera. DHEAS, dehidroepiandrosterona. A4,
androstenediona. HDL, colesterol de alta densidad. ITYG, indice triglicéridos/glucosa. AST, aspartato
aminotransferasa. ALT, alanino aminotransferasa. GGT, gamma glutamiltransferasa. INL, indice
neutrofilos/linfocitos. IPL, indice plaquetas/linfocitos.

Significancia unilateral
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Tabla 4. Razén de Momios con y sin higado graso.

Sin higado graso Con higado graso p RM IC
% %
IMC > 27 21.2 88.2 0.001 27.857 5.114-
151.743
ICC >0.85 24.2 82.4 0.001 14.853 3.322-64.027
Testosterona libre > 6.3 9.1 23.5 NS
pg/ml
DHEAS > 340 pug/dl 12.1 11.8 NS
A4 > 3.5 ng/ml 33.3 58.8 NS
Glucosa > 90 mg/dl 30.3 64.7 0.033 4.217 1.219-14.589
Colesterol > 200 mg/dl 9.1 41.2 0.021 7.0 1.515-32.333
Triglicéridos > 150 mg/dl 15.2 47.1 0.021 4.987  1.295-19.13
HDL < 40 mg/dl 6.1 5.9 NS
ITYG > 8.7 21.2 70.6 0.002 8.914 2.343-33.909
AST TGO > 37 Ul/L 9.1 5.9 NS
ALT TGP > 78 UI/L 6.1 0 NS
GGT > 55 UI/L 3.0 0 NS
AST/ALT > 1 57.6 35.3 NS
INL >3 57.6 64.7 NS
IPL > 130 54.5 17.6 0.016 0.179 0.043-0.741
SOP SI 30.3 88.2 0.001 17.25  3.307-89.97

IMC, indice de masa corporal. ICC, indice cintura/cadera. DHEAS, dehidroepiandrosterona. A4,
androstenediona. HDL, colesterol de alta densidad. ITYG, indice triglicéridos/glucosa. AST, aspartato
aminotransferasa. ALT, alanino aminotransferasa. GGT, gamma glutamiltransferasa. INL, indice
neutrofilos/linfocitos. IPL, indice plaquetas/linfocitos.
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Discusién
En este estudio se analizaron mujeres con y sin SOP predominando en estas Ultimas el sobrepeso,
asimismo tuvieron mayores concentraciones de testosterona y androstenediona lo cual es propio de

este sindrome.!

Tanto la glucosa, los triglicéridos y el ITyG fueron mayores en el grupo con SOP lo cual concuerda con

la literatura sobre la mayor frecuencia de resistencia a la insulina en esta poblacion.?

Con respecto al INL este no mostré diferencia entre los grupos contrario a lo reportado en que las
pacientes con SOP tienen un indice mas elevado.'® Sin embargo el IPL fue mayor en aquellas sin SOP

para lo cual no se encontrd explicacion.

En el analisis segun la presencia o no de HGNA el IMC e ICC fueron significativamente mayores en el
grupo con HGNA. Asimismo, tuvieron una concentracion elevada de testosterona libre lo cual favorece
la esteatosis en la mujer.?#2® También se observd que la glucosa, los triglicéridos y el indice TYG

fueron mas elevados en aquellas con HGNA lo cual ya ha sido reportado.?%

Se encontré en las mujeres con SOP un riesgo 23.222 mayor de tener IMC > 27, un riesgo mayor de
8.5 veces de tener ICC > 0.85 y un riesgo 24.438 mayor de tener ITYG elevado. Tanto AST/ALT > 1

como el IPL fueron més elevados en aquellas sanas para lo cual no se encontrd explicacion.

En las mujeres con HGNA tuvieron un riesgo de 27.857 de tener IMC > 27, 14.853 de tener ICC >
0.85, 8.914 de tener ITyG elevado. El IPL fue mas elevado en las sanas, probablemente debido a que

aguellas con HGNA no tenian aun esteatohepatitis.
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Conclusiones

Hasta el 60 % de las pacientes con sindrome de ovario poliquistico tienen higado graso no alcohdélico.
El HGNA esta relacionado al SOP al igual que al sindrome metabdlico.
El INL e IPL no tuvieron utilidad.
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INMSS UNIDAD DE EDUCACION, INVESTIGACION Y POLITICAS DE SALUD
i ihdlvowmipmert COORDINACION DE INVESTIGACION EN SALUD

CARTA DE CONSENTIMIENTO INFORMADO PARA PARTICIPACION EN PROTOCOLOS DE INVESTIGACION

Nombre del estudio: Frecuencia higado graso no alcohdlico y su relacién con el indice neutréfilos/linfocitos, indice plagquetas/linfocitos, indice
triglicéridos glucosa y el indice AST/ALT en mujeres con sindrome de ovario poliquistico.

Patrocinador externo (si aplica):

Lugar y fecha:

Nuamero de registro:

Justificacién y objetivo del estudio: El higado graso es una enfermedad que cursa silenciosa, se encuentra asociada al sobrepeso, el metabolismo de las grasas y de
la glucosa. En ocasiones existe inflamacion que puede llevar a cirrosis hepatica o bien cancer de higado. Es por eso que se
pretende evaluar primero si existe el higado graso y como se relaciona con las concentraciones en sangre de glucosa, colesterol,
triglicéridos y enzimas hepaticas, estas Ultimas que indicarian algin grado de dafio del higado. La inflamacion se puede evaluar
por medio de las relaciones entre las células blancas entre si (neutrdéfilos y linfocitos) y de las plaquetas con las células blancas de
la sangre.

Es por eso que el objetivo del presente trabajo es determinar la prevalencia de higado graso no alcohdlico y su relacién con el
indice neutrdéfilos/linfocitos, indice plaquetas/linfocitos, indice triglicéridos glucosa y transaminasemia en mujeres con sindrome de
ovario poliquistico.

Procedimientos: Se le esta invitando a participar en este estudio para investigar si usted tiene higado graso.
Si usted acepta participar se le realizard un ultrasonido del higado el cual es un procedimiento no invasivo, no doloroso que
consiste en colocar sobre la pared del abdomen en el area del higado un transductor y realizar la visualizacién del higado. Se
realizaré en el servicio de radiologia de este hospital.
También se le tomaran 10 ml de sangre (dos cucharadas) de una vena del antebrazo la cual sélo se ocupara para este estudio, y
en esta sangre se medird la concentracion de hormonas sexuales masculinas en sangre, la cantidad de grasa y glucosa y la
cantidad de glébulos blancos y plaquetas, asi como pruebas de funcionamiento hepatico
Al igual que usted se invitara a otras pacientes. Asimismo, se le haran diversas preguntas y mediciones.
El peso y la talla se tomaran con ayuda de una bascula y estadimetro, la indice cintura/cadera se tomara con ayuda de una cinta
métrica, se medira el perimetro de la cintura justo por arriba del ombligo y el perimetro maximo de la cadera a través de ambas
nalgas.
El tiempo para la realizacion de todo lo anterior serd de aproximadamente una hora. Se le pedira su teléfono para comunicarle el
resultado de sus estudios.

Posibles riesgos y molestias: Discreta presion abdominal a la hora de hacer el ultrasonido.

Dolor momentaneo y en algunos casos moreton en el lugar de la obtencion de la sangre, lo cual desaparece en pocos dias.
Posibles beneficios que recibira al Saber si tiene higado graso y si esté asociado a inflamacién para proceder a su tratamiento y evitar consecuencias a futuro.
participar en el estudio:
Informacion sobre resultados y Una vez que se tengan los resultados se le daran a conocer por los investigadores para que reciba en caso de requerirlo el
alternativas de tratamiento: tratamiento correspondiente en la UMF que le corresponde.
Participacion o retiro: La participacion es voluntaria y en caso de no aceptar su decisién no afectara su atenciéon médica ni sus derechos en el IMSS.

Se podra retirar del estudio cuando lo desee.

Privacidad y confidencialidad: Los datos son confidenciales, en ningin momento se darén a conocer.

En caso de coleccion de material biolégico (si aplica):
No autoriza que se tome la muestra.

Si autorizo que se tome la muestra solo para este estudio.

Si autorizo que se tome la muestra para este estudio y estudios futuros.
Disponibilidad de tratamiento médico en No aplica inmediatamente. Pero en caso de detectarse alteracion se referird al médico familiar.
derechohabientes (si aplica):

Beneficios al término del estudio: Conocer si tiene higado graso.

En caso de dudas o aclaraciones relacionadas con el estudio podra dirigirse a cualquiera de las siguientes personas en la UMAE Hospital de Gineco Obstetricia “Luis
Castelazo Ayala”

Investigador Responsable: Dr. Sebastian Carranza Lira Av. Rio Magdalena 289. Col. Tizapan San Angel CDMX CP 01090. Tel. 55506422 ext. 28015 correo
electrénico: sebastian.carranza@imss.gob.mx (Horario: lunes a viernes de 7:00-15:00 hr)
Colaboradores: Dra. Eunice Lépez Mufoz. Tel 55506422 ext. 28034. Correo: astridkaryme2001@yahoo.com.mx, Dr. Luis Claudio Erick Hernandez Angeles,

Tel 5540103574 Correo: luisclaudioer@hotmail.com, QFB. Luz Maria Guadalupe Hernandez Jiménez Tel 55506422 ext. 28087 Correo:
luz_rusa@yahoo.com.mx, Dra. Delia Maribel Gonzéalez Torres 55506422 ext. 28064. correo delia.gonzalezt@imss.gob.mx Ana Luz Béaez Lépez, Tel
55506422 Ext. 28061 correo: ana.baezl@imss.gob.mx

Av. Rio Magdalena 289. Col. Tizapan San Angel CDMX CP 01090.Col. Tizapan San Angel CDMX CP 01090. (Horario: lunes a viernes de 7:00-
15:00 hr).

En caso de dudas o aclaraciones sobre sus derechos como participante podra dirigirse a: Comision de Etica de Investigacion de la CNIC del IMSS: Avenida Cuauhtémoc 330
4° piso Bloque “B” de la Unidad de Congresos, Colonia Doctores. México, D.F., CP 06720. Teléfono (55) 56 27 69 00 extension 21230, Correo electronico:
comision.etica@imss.gob.mx

Nombre y firma del sujeto Nombre y firma de quien obtiene el consentimiento
Testigo 1 Testigo 2
Nombre, direccion, relacién y firma Nombre, direccion, relacién y firma
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Hoja de recoleccion de datos.

Unidad Médica de Alta Especialidad. Hospital de Gineco Obstetricia No. 4 “Luis Castelazo
Ayala”.

Hoja de recoleccién de datos

Protocolo: Frecuencia de higado graso no alcohdlico y su relacién con el indice
neutrofilos/linfocitos, indice plaquetas/linfocitos, indice trigliceridos/glucosa y el indice
aspartato aminotransferasa/alanino aminotransferasa en mujeres con sindrome de ovario

poliquistico.
1. FECHAY HORA
2. FOLIO
3. FICHA DE

IDENTIFICACION

Tiempo con irregularidades menstruales

Edad:

Peso:

Talla:

IMC:

Cintura:

Cadera:

ICC:

CONCENTRACION Testosterona libre

DE ANDROGENOS Dehidroepiandrosterona
sulfato

Androstenediona

Glucosa

Colesterol

Triglicéridos

HDL

indice TyG

TGO

TGP

GGT

Linfocitos

Neutréfilos

Plaquetas

INL

IPL

Ultrasonido:

Esteatosis Grado 1

Esteatosis Grado 2

Esteatosis Grado 3

Normal
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E UMAE HOSPITAL DE GINECO OBSTETRICIANo.4 | £ TE)
I SS “LUIS CASTELAZO AYALA” “LUIS CASTELAZO AYALA”

Por el presente documento, yo Karen Josefina Perez Valdez alumno de posgrado de la Especialidad
en Ginecolgia y Obstetricia en la Unidad Médica de Alta Especialidad, Hospital de Gineco Obstetricia
“Luis Castelazo Ayala”, del IMSS.

Declaracion de Autenticidad y No Plagio

Informo que he elaborado el Trabajo de Investigacion, tema de tesis denominado “Frecuencia de
higado graso no alcohdlico y su relacion con el indice neutrofilos/linfocitos, indice plaguetas/linfocitos,
indice triglicéridos/glucosa y el indice aspartato aminotransferasa/alanino aminotransferasa en mujeres
con sindrome de ovario poliquistico”, y declaro que:

1) En este trabajo no existe plagio de ninguna naturaleza y es de caracter original, siendo
resultado de mi trabajo personal, el cual no he copiado de otro trabajo de investigacion, ni utilizado
ideas, férmulas, ni citas completas “strictu sensu”, asi como ilustraciones diversas, obtenidas de
cualquier tesis, obra, articulo, memoria, etc., (en version digital o impresa).

2) Asimismo, dejo constancia de que las citas de otros autores han sido debidamente identificadas
en el trabajo, por lo que no se ha asumido como propias las ideas vertidas por terceros, ya sea de
fuentes encontradas en medios escritos como en Internet.

3) Asimismo, afirmo que soy responsable de todo su contenido y asumo, como autor, las
consecuencias ante cualquier falta, error u omision de referencias en el documento. Sé que este
compromiso de autenticidad y no plagio puede tener connotaciones éticas y legales.

Por ello, en caso de incumplimiento de esta declaracion, me someto a lo dispuesto en la Normatividad
gue implique al programa.

Karen Josefina Perez Valdez

NOMBRE COMPLETO DEL RESIDENTE

Ciudad de México, a 15 de febrero del 2022.
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Dictamen de Aprobado

Comité Local de Investigacidn en Salud 3606.
HOSPITAL DE GINECO OBSTETRICIA NUM. 4 LUIS CASTELAZO AYALA

Registro COFEPRIS 17 CI 09 010 024
Registro CONBIOETICA CONBIOETICA 09 CEI 026 2016121

FECHA Martes, 08 de febrero de 2022

M.E. Sebastian Carranza Lira

PRESENTE

Tengo el agrado de notificarle, que el protocolo de investigacién con titulo Frecuencia de higado graso no
alcohdlico y su relacién con el indice neutréfilos/linfocitos, indice plaquetas/linfocitos, indice
triglicéridos/glucosa y el indice aspartato aminotransferasa/alanino aminotransferasa en mujeres con
sindrome de ovario poliquistico que someti6 a consideracion para evaluacién de este Comité, de acuerdo con
las recomendaciones de sus integrantes y de los revisores, cumple con la calidad metodolégica y los
requerimientos de ética y de investigacion, por lo que el dictamenes APROBAD O:

Namero de Registro Institucional
R-2022-3606-009

De acuerdo a la normativa'wgente, debera presentar en junio de cada afio un informe de seguimiento técnico
acerca del desatrollo del protpcolo a su cargo. Este dictamen tiene vigencia de un afio, por lo que en caso de ser
necesario, requerira solicitar f reaprobacién del Comité de Etica en Investigacion, al término de la vigencia del
mismo.

Presidente del Comitd Local de Investigacion en Salud No. 3606

IMSS

SEGURIOAD Y SOLIDARIDAD SoxOAL
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