Resistencia a la insulina
y sindrome del ovario
poliquistico (SOP)

FROM HIRSUTISM TO POLYCYSTIC OVARY
SYNDROME: A HISTORICAL ANALYSIS

The historical profile of polycystic ovary syn-
drome (PCOS) includes increased hair growth
in women, hair removal, famous paintings, ce-
ramics and miniatures, and circus exhibits,
etc., the origins of which lie in hirsute women.
Some 4,000 years B.C., images on earthen-
ware, silk, and canvas clearly show hair on
the face, cheeks, preauricular area, or chin.
The concept of the “strong woman” was
born, which could have magic and spiritual
connotations, as well as purely esthetic
ones. When combined with depilation, an
erotic-sexual figure emerges, since this figu-
re could have aphrodisiac qualities.

Well known are the “woman with a beard”
(Brigida del Rio, 1590), exhibited in palaces
and fairs and immortalized by the monk, Fray
Juan Sanchez Cotan, and the Bearded lady,
painted by J. Ribera (1595-1652). Two pain-
tings by J. Carrefio de Miranda portray the
woman as a “monster”, dressed and naked,
in which, together with hirsutism, Cushing’s
syndrome, other ovarian-related endocrine
disorders, and obesity, can be discerned. Fi-
gures such as Madame Taylor in the United
States, who stopped shaving at the age of 18
to become a circus freak, or Clementine Delait
(1865-1939), who founded the Café de la Fem-
me a Barbe, lead up to the XIX century, when
the existence of an organic alteration in hirsu-
tism was suggested. At a conference in 1756,
Dr. Cooke described the association of hirsu-
tism and obesity. Subsequently, Drs. Bérillon,
Pinard and Gallis, as well as Dr. G. Maranon,
converted this disease into something else.
The publication of “Diabetes of bearded wo-
men” by Brown (1928) added insulin to a di-
sease that would first be described by Stein
and Leventhal in 1935, who implicated hype-
randrogenism and polycystic ovaries. In the
last few decades of the century, these fin-
dings were classified into a syndrome, whose
natural history, multifactorial and polygenic
nature, and association with other diseases
would be elucidated in greater depth. Thera-
peutic possibilities are currently being develo-
ped, which are far removed from hair remo-
val, infertility and discrimination due to
unknown causes.

Key words: Hirsutism. Polycystic ovary syndrome.
POCS. Hyperandrogenism. History of hirsutism.
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Al abordar el perfil histérico del sindrome del ovario poliquistico (SOP), la
realidad histdrica es el aumento de vello en la mujer, la propia depilacion,
cuadros famosos o ceramicas y miniaturas, exhibiciones circenses, etc.,
cuyo origen es una mujer hirsuta.

Unos 4.000 afos a. C., imagenes sobre barro o seda, asi como en los lienzos,
destacan el vello en la cara y en las zonas malares, preauriculares o el men-
tén, y ahaden el concepto de “mujer recia”, que puede alcanzar connotacio-
nes magicas y espirituales o meramente estéticas. Al unirse la depilacion,
aparece un caracter erético-sexual, pues ésta puede contener matices afrodi-
siacos.

Muy conocidas es la “mujer con barba” (Brigida del Rio, 1590), exhibida en pa-
lacios y ferias e inmortalizada por un monje, Fray Juan Sanchez Cotan, o la Mu-
jer barbuda, pintada por J. Ribera (1595-1652). Ahadimos 2 cuadros de J. Carre-
fno de Miranda, en que se refiere a la mujer como una “monstrua”, vestida y
desnuda, y donde junto al diagndstico de hirsutismo se podria incluir el de un
sindrome de Cushing o alguna otra endocrinopatia relacionada con el ovario y
la obesidad abdominal. Con el tiempo, personajes como Madame Taylor, en
Estados Unidos, que deja de afeitarse a los 18 afnos para exhibirse, o Clementi-
ne Delait (1865-1939), que fundara el Café de la Femme a Barbe, iniciaran el
acercamiento definitivo al siglo xix, momento en que se sugiere la existencia de
una alteracién organica en el aumento del vello.

El Dr. Cooke, en 1756, en una conferencia describié la coincidencia del hirsu-
tismo y la obesidad. Posteriormente, los Drs. Bérillon, Pinard y Gallis, asi
como el Dr. G. Maranén, convierten esta enfermedad en algo mas. La publi-
cacion de Brown (1928) Diabetes of bearded woman ahade la insulina a una
enfermedad cuya tutoria integral la confirmaria la descripcién de Stein y Le-
venthal, en 1935, que implica el hiperandrogenismo y los ovarios portadores
de quistes. Las ultimas décadas transforman los hechos en un sindrome, se
profundiza en su historia natural, su multifactorialidad, su caracter poligénico
y su relacion con otras enfermedades. Ahora se abren unas expectativas tera-
péuticas que cada vez se alejan mas de la depilacidn, la infertilidad y la propia
discriminacion por causas desconocidas.

Palabras clave: Hirsutismo. Sindrome de ovarios poliquisticos. SOP.
Hiperandrogenismo. Historia del hirsutismo. Mujer barbuda.
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INTRODUCCION

No podriamos comenzar a escribir esta historia sin recor-
dar, en un principio, que el signo llamado “aumento de ve-
llo” —mads ciertas caracteristicas unidas a él— es un fend-
meno que ha llamado la atencién de pintores, dramaturgos y
espectdculos circenses. La posterior visién integradora de los
médicos se encargard de ir paulatinamente incorporando una
serie de aspectos que conformarédn el hirsutismo casi como
lo conseguimos observar en la actualidad: integrado en parte
por el llamado sindrome del ovario poliquistico (SOP), en el
que al hiperandrogenismo bioquimico y clinico, y a los espe-
ciales trastornos del ciclo menstrual —con anovulacién cro-
nica de la mujer—, se pueden unir otras caracteristicas pato-
l6gicas (obesidad, incremento de los valores de hormona
luteinizante [LH], componentes del sindrome metabdlico,
etc.)!?, que serdn objeto de especial atencién en subsiguien-
tes articulos de esta misma monografia.

La historia comienza por el aumento de vello en la cara.
Se denomina, asi, hirsutismo a formas variadas que coinci-
den con la presencia de vello abundante en la cara de la mu-
jer y en zonas de dependencia androgénica y varonil. A ve-
ces, este fendmeno se presenta también en algin familiar.

Al mismo tiempo, la historia recoge que el hirsutismo
puede aparecer mezclado implicitamente en la descripcion
de ciertos relatos de nuestros pacientes o en obras pictoricas
que nos muestran si una mujer puede ser fenotipicamente
androide o feminoide en su aspecto, o bien si las caracteris-
ticas de las manos son de tipo androide o si estas mujeres se
casaron o pudieron concebir. En su momento, fueron objeto
de pocos estudios y en la historia sélo aparecieron como
mujeres raras; otras fueron consideradas monstruos, y otras
se muestran como un reflejo forzado de ciertas modas al
uso.

El Diccionario de la Real Academia Espaifiola (22.* ed.,
2001, tomo II, p. 1.218) define el hirsutismo como “un bro-
te de vello recio, en lugares de la piel generalmente lampi-
fos y més frecuente en la mujer”.

Si nos cefiimos al binomio “vello recio” y “mujer”, desde
3000 a 4000 a. C., ya se dispone de testimonios, recogidos
como una derivacion artistica, de sociedades que reflejan la
importancia que se da al vello y a su depilacion. De estas
observaciones pictdricas se desprende que la desaparicion
del exceso de vello, principalmente en la cara y en las muje-
res, aunque no exclusivamente, podria tener hasta 4 intere-
santes connotaciones que se deben tener en cuenta:

1. Magica y religiosa: la depilacion del cuerpo era un ri-
tual hacia la higiene perfecta y a la purificacion.

2. Higiénica preferentemente: por lo que suponia en
cuanto a la exclusion de ciertos pardsitos indeseables.

3. Estética: podria abarcar des-
de la expresion artistica a la bus-
queda de la belleza fisica y espiri-
tual.

4. Eroticosexual: por las conti-
nuas referencias en culturas para
las que la depilacién tiene un ca-
racter afrodisfaco.

En Mongolia, hacia 1600 a. C.
(fig. 1) se recoge un perfil de una
mujer en cuya cara y zona preau-
ricular se puede apreciar el hirsu-
tismo. Sunnah refiere, en un apun-
te muy difuso, que estas mujeres
musulmanas debian depilarse con
la ayuda de una “técnica con hilo”

Fig. 1. Representacion
pictorica (hacia 1600 a.
C.) de un perfil de mu-
jer de Mongolia (minia-
tura).
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todo el cuerpo, pero el vello persistia en la expresién de la
cara y en las zonas preauriculares; este aumento del vello se
consideraba sélo caracteristica de derivacion particularmente
racial’>. Mucho después, a lo largo de los siglos, la historia
determina que la depilacién en la mujer y, a veces (como en
la época romana), hasta del hombre, constituird un elemento
ornamental y seguramente de moda, que abarca zonas como
las frontales, el pubis y las axilas, en un espectro de indica-
cién amplia que iba, como se ha comentado anteriormente,
desde la higiene a la belleza, pero en el que se excluye lo
que hoy apropiadamente se llama enfermedad, y que segura-
mente también afectarfa a ciertas mujeres romanas.

LA MUJER CON BARBA

En el aumento del vello se deben considerar los preludios
histdricos del SOP. Estos se han reflejado bien, como se ha
comentado, en hallazgos especificos de la pintura o, tal vez,
como partes de un puzle en el que, ademds del hirsutismo,
comienzan a recogerse y se amplian evidencias patoldgicas
en estas mujeres, como por ejemplo la obesidad, con resefias
descriptivas y relatadas en textos escuetos y primitivos acerca
de la posible fertilidad de estas mujeres, la lactancia y poco a
poco hacia enfoques no superponibles con la actualidad, de
ciertas apariencias de elementos que entrarian en el contexto
del virilismo. Por ultimo, la historia mas reciente también re-
coge descripciones muy precisas de una alteracion anatomo-
patoldgica de los ovarios, que refleja una abundancia de quis-
tes, que coincide a la vez con el aumento de vello®*.

Se exponen las imdgenes de Pompeya, en las que se apre-
cia una sirvienta con respetable barba, y nos acercaremos al
siglo xv, a la pintura de Nicolds Deutsch, que representa a
una bonita dama con escote pronunciado (;depilado?) y bar-
ba puntiaguda, en un obvio estado de gestacion.

Enormemente significativo, por su popularidad, es el cua-
dro Mujer barbuda, de Jusepe de Ribera (1591-1652), pinta-
do en 1631 (fig. 2) y que se con-
serva en el Hospital de Tavera, en
la ciudad de Toledo. Esta mujer,
cuyo nombre es Madeleine Ventu-
ra, se habia dejado crecer la barba
para ser pintada y llega a Népoles
procedente de Acumulo (Italia). Se
representa en un segundo plano a
un timido marido, que se esconde
tras una mujer de 52 afios, obesa,
de manos “nervudas”, con un as-
pecto, en general, robusto y de
mamas generosas, sin que se co-
nozca si el hijo, que también apa-
rece en el cuadro, es suyo (;esteri-
lidad?), o bien si se lo han
prestado para la obra, con la que el
genial Ribera premia al Duque de
Alcald, Virrey de Ndpoles, recredndose en la pintura con una
preciosa y cuidada descripcion pictdrica de un delantal lleno
encajes que adorna a la dama de forma llamativa’.

En estos intervalos, J. Carrefio de Miranda (1614-1685),
en su obra La monstrua vestida de mujer, refleja a una mu-
jer a la que llama “monstrua”, cuya obesidad abdominal pa-
rece extenderse al rostro, en el que se aprecian ciertos restos
de aumento de vello facial, tendencia a la cara de “luna lle-
na” y con un porte que en aquellos momentos ya se consi-
deraba fundamentalmente de aspecto androide. Existe otra
pintura del mismo autor y la misma mujer, que se esconde
pudorosamente tras una ramita de vid, pintada como la ante-
rior alrededor de 1680, La monstrua desnuda (fig. 3), que se

Fig. 2. Madeleine Ventu-
ra, La mujer barbuda. J.
de Ribera (1591-1562),
cuadro pintado en 1631.
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acerca a la expresion de un diag-
néstico que hoy ya se relaciona-
ria con las primeras etapas de un
SOP, como es la pubarquia pre-
coz. Serfa necesaria, unida a esta
pubarquia precoz, la presencia de
un hiperandrogenismo ovdrico y
de ciertos componentes del sin-
drome metabdlico. Sin querer
aventurar mds que una sugeren-
cia, estas pinturas podrian valo-
rarse uniendo a la pubarquia pre-
Fig. 3. La monstrua des-  coz, la obesidad. Esto es de
nuda, pintada alrededor  relevante actualidad en nuestros
de 1660, por J. Carreio ({ag con respecto a la vertiente
de Miranda (1614-1683).  petapglica de este sindrome®™.

Queremos resefiar 2 pinturas
mas de este época, aunque no podamos presentarlas todas
ellas, porque probablemente la fertilidad espontdnea alejaria
a estas “mujeres con barba” del SOP. Asi, se conserva en la
transicion entre los afios 1580 a 1630 a Helena-Antonia de
Lieja, con barba, que aparece en la corte aproximadamente
en 1599. También se conoce, que convive con la Archidu-
quesa Maria, madre de la Reina de Espaiia. El segundo caso
se trata de una seflora conocida como Augusta Ulserin, na-
cida en Ausburgo, pintada por Isaac Brunn en 1653, que,
ademds de por su abundante barba, destaca por no presentar
esterilidad, ya que fue madre reconocida, ni portadora de
obesidad. Como costumbre desgraciada para ella, y con una
finalidad exclusivamente crematistica, fue exhibida en cier-
tas ferias de Europa con bastante éxito y resonancia.

ACERCAMIENTOS AL SINDROME DEL OVARIO
POLIQUISTICO

Serd en las postrimerias del siglo Xix y alrededor de la
primera mitad del xX, cuando confluyen posiciones que,
evolucionando desde el hirsutismo como anécdota pictdrica
0 como raro objeto de exhibicidn, serdn objeto de estudio
como un cuadro médico definido. De esta forma se concre-
tan agrupaciones, sindromes y, en otras ocasiones y al mis-
mo tiempo, ciertas integraciones como posibles asociacio-
nes sindromicas, que aportardn en lo posible algunas leves
aclaraciones sobre el diagnéstico diferencial.

Todas estas escasas incursiones médicas u observaciones
siempre coincidirdn con las referencias a mujeres hirsutas
que todavia flotan en el tiempo, en los dichos populares y
en la pintura. Se fundan clubes para su exhibicién (freak
clubs), con fines econémicos, que se hacen importantes y a
veces se convierten en una cuestion de supervivencia. A
este respecto, cabe recordar a
Madame Taylor, en Estados Uni-
dos, que deja de afeitarse a los 18
afios para comenzar sus particu-
lares exhibiciones, incluso con
demostraciones de tipo show
(fig. 4). También destaca Cle-
mentine Delait (1865-1939), que
se exhibid sélo después de que-
darse viuda, pues anteriormente
abri6 un negocio de cafeteria
(Café de la Femme a Barbe),
para atraer, con su particular as-
pecto, a la clientela. Como otras
mujeres contemporaneas, fue es-
tudiada por el eminente Dr. Béri-
llon, médico y profesor de la

Fig. 4. Madame Taylor.
Ejemplo de exhibicio-
nismo a partir de los
18 arios.

Ecole de Phychologie, que reconocid, certificdndolos, los
atributos femeninos en esta mujer. En su historial médico,
Ilama la atencién que tuvo la menarquia a los 12 afios y que
se le interrumpid la regla a los 33 afios. A los 63 afios, y
cuando qued¢ viuda, decidid, con su hija adoptiva, exhibir-
se por Europa.

Volvemos a recoger: ;esterilidad?; ;hiperandrogenismo?;
Jamenorrea-menopausia precoz?

Hasta este momento, s6lo el Dr. Cooke, en 1756, habia
descrito, en una conferencia, la coincidencia del hirsutismo
y la obesidad, en asociacion con un posible tumor suprarre-
nal.

En 1911, 3 médicos franceses (Launois, Pinard y Gallis)
describen a una mujer de 19 afios, con rasgos de sindrome
de Cushing todavia no descrito, y metdstasis multiples de un
tumor. Coincidian en ella hirsutismo y trastornos menstrua-
les, como refiere W. Jeffcoate, en una publicacién mas re-
ciente’.

Alrededor de estas fechas, Apert también relaciona, en la
historia clinica de 30 mujeres con hirsutismo, alguna enfer-
medad suprarrenal que todavia no podia definir. Cabe desta-
car a E.C. Achard y J. Thiers, que en 1921 describen un po-
sible origen y un comun desarrollo embriolégico para las
suprarrenales y las génadas, en que los andrégenos podrian
ser un elemento comin para ambas glandulas y enfermeda-
des. Asi, el sindrome de la mujer barbuda y diabética seria
un adenoma asociado a mujeres mayores, en que las lesio-
nes en ambas gldndulas pudieran ser compartidas para un
cuadro comdn!?.

Una anotacién sobre la preocupacion por esclarecer estos
temas y llegar a perfilar el origen lesional de la mayoria de
las mujeres con barba y diabetes la realiza, en 1928, Hurst
Brown, que también aplica posteriormente el termino diabe-
tes of bearded women. Este autor describe a una mujer de as-
pecto cushingoide, pero en la que se detecta un carcinoma de
células de avena. ;Seria el preludio de una primera descrip-
cién de un cuadro de corticotropina (ACTH) ect6pica?!!. La
diabetes aqui referida, como en el caso de Achard y Thiers, y
otros posteriores, como Cushing (1935) y Maraiién (1919-
1929), se asocia a un exceso del cortisol'*!!.

En 1935, Cushing describe su cuadro, y sélo después de
una exhaustiva y detallada exposicion, recuerda, en un se-
gundo trabajo, los problemas que presentan, desde el pun-
to de vista psicoldgico, las mujeres que tienen hirsutismo?.

En el periodo de 1919 a 1929, nuestro insigne y prolijo
Gregorio Maraiién ofrece algunas y profundas reflexiones
sobre el hirsutismo, el virilismo, la diabetes acompafiante y
la obesidad de estas mujeres. Lentamente, y dada su espe-
cial vision de la enfermedad endocrina, se encarga de ir en-
marcando el cuadro y el armazén intelectual que soporte sus
reflexiones con sus casos clinicos y el acertado ejercicio de
la observacidn, tan fundamental en un médico. Todo este
material se conserva, extraordinariamente catalogado, en la
fundacién que lleva su nombre en Madrid. Cabe destacar su
descripcion del virilismo posgravidico'?, en primer lugar,
llevada a cabo en una sesion de cardcter clinico, en la que
presenta a una mujer de 39 afos, casada, de tendencia viri-
loide, con reglas escasas, y que a los 3 meses del parto co-
mienza a aumentar de peso y a adquirir un aspecto pletdrico
(¢ vigoroso?): cara con vello intenso y barba masculina juve-
nil, acompafado todo ello de un comportamiento con un
acentuado cardcter enérgico. No hay diabetes ni alteracion
de las grasas. Su punto de vista se refuerza con las observa-
ciones de Steinach, ya que opina que la sustancia causante,
“el hormon virilizante”, se produce en el ovario, que a su
vez también es capaz de segregar hormon femenina, pero
que puede producir cuadros con predominio de hormones
de virilismo.

Endocrinol Nutr. 2006;53(Supl 1):3-6 5



Escobar-Jiménez F et al. Entre el hirsutismo y el sindrome del ovario poliquistico: analisis desde una perspectiva histérica

Su teoria, de acuerdo con
otros autores, es la existencia de
una transformacion luteinica del
ovario, sin saber todavia en qué
circunstancias ocurre la viriliza-
cién. La terapéutica eficaz se
orientd hacia la pérdida impor-
tante de peso, el tratamiento con
estrogenos y la administracién
de hormonas tiroideas (elevado-
ras importantes de la globulina
transpor- tadora de hormonas se-
xuales [SHBG]), que en este
caso resolvio la situacion.

Fig. 5. La pintura de
Fray Juan Sdnchez Cotdn

hiperplasia suprarrenal congénita o, por qué no, a un SOP.
La falta de medios y conocimientos les llevaba a esconder
la enfermedad o a lucirse como medio para buscarse su sus-
tento. Por esto terminamos con otra de las muchas mujeres
con barba, Brigida del Rio (1590) que, habiéndose exibido
en palacios, ferias y romerfas, fue inmortalizada por un
monje, Fray Juan Sdnchez Cotén, que ademds nos dejo, en-
tre 1560 y 1627, una considerable y muy valorada obra pic-
térica. Desde la perspectiva de la paz de su mirada y porte,
tal vez fruto de la expectacion sin desesperacién, Brigida,
con sus manos recogidas y su encaje de cuello alzado, a sus
50 afios, se muestra pensando quiza en un futuro esperanza-
dor, en que algin grupo de médicos se acerque a un diag-
ndstico correcto y a su tratamiento mds adecuado (fig. 5).

(1560-1627), una mds de
las que se exhibia en fe-
rias y romerias, represen-
ta en 1590 a Brigida del
Rio, natural de Penaran-
da (Museo del Prado).

En segundo lugar, destacan 2
referencias concretas al SOP,
también del Prof. Marafién. La
primera de ellas se recoge en
1925: “La mujer portadora de
vello, con frecuencia tiene obesi-
dad y trastornos en la regla, con
cierta tendencia a la diabetes™!2.

La segunda, y mds evolucionada si acaso, incluye su con-
clusion después de los estudios del periodo 1919-1929: el
sindrome de los ovarios poliquisticos podria tener una histo-
ria natural. Asi, se puede observar el retraso de crecimiento
intrauterino del feto en la mujer, la pubertad precoz, el desa-
rrollo prematuro de las mamas, la obesidad, las manchas ne-
gruzcas o acantosis y su coincidencia con una alteracion
metabdlica. El gigantismo seudoacromegélico es mds fre-
cuente entre mujeres con antecedentes prepuberales de
SOP. Durante la adolescencia aparecen el hirsutismo y sin-
tomas anovulatorios'?.

Dos publicaciones tienen especial importancia: la de Ar-
chard y Thiers, que por primera vez implican el hiperandro-
genismo y la insulina a principios de 1921, y la descripcion
del sindrome Stein y Leventhal, en 1935, que ya presenta de
forma patognomonica los hallazgos de ovarios quisticos y la
triada de hirsutismo, amenorrea y obesidad>!'!.

Aunque se expuso previamente en numerosas conferen-
cias, la primera descripcion por escrito del SOP se debe a
Stein y Leventhal, y no se publicé hasta 1935. Su conocida
y acertada observacion centrard el origen de una discusion
que superard el siglo XX y parte del XxI.

No serd hasta la década de los sesenta cuando en este
cuadro se implique el eje hipotdlamo-hipofisario, lo que re-
flejard la importancia, en ese momento, de la elevacién de
la LH y/o del cociente LH/hormona foliculostimulante
(FSH), la determinacién del cociente testosterona/SHBG,
como expresion de la testosterona libre'*!%, y la publicacién
de revisiones acertadas y detalladas de los anteriores con-
sensos comentados>!°.

Es importante recordar la historia de muchas mujeres hir-
sutas que posiblemente portaran un hirsutismo debido a una
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