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Resumen

Introduccidn: la testosterona (T) es una hormona sexual. El calculo de las fracciones libre
(TL) y biodisponible (Thio) mediante férmulas matematicas es sencillo, rapido y estan muy
bien consideradas para evaluar hipogonadismo masculino y/o hiperandrogenismo
femenino. El objetivo del presente estudio fue comparar la utilidad de diferentes calculos
matematicos destinados a predecir los valores de TL y Thio. Materiales y métodos: se
realizé un estudio retrospectivo en 145 hombres (16 con hipogonadismo bioquimico) y
175 mujeres (16 con hiperandrogenismo bioquimico) entre 18 - 80 afios. Se calculd TL y
Thio utilizando cinco férmulas descriptas por Sodergard (TL Sy Thio S), Vermeulen (TL V
y Thio V), Ly (TL L) y Emadi-Konjin (Tbio E). Resultados: las diferencias entre las
medianas para TL y Thio obtenidas para cada férmula, en mujeres y hombres fueron
estadisticamente significativas (p<0,05): en mujeres, las medianas para TL (ng/dL) fueron:
TL S 0,46, TL V 0,34y TL L 0,29; para Thio (ng/dL) fueron: Thio S 12,31, Thio V 8,29 y
Thio E 2,89 respectivamente; en hombres, para TL (ng/dL) fueron TL S 9,70, TL V 8,28 y
TL L 7,33, para Thio (ng/dL) fueron: Thio S 277,77, Thio V 205,69 y Thio E 95,99
respectivamente. Las distintas formulas mostraron buena correlacion entre si  para el
calculo de TL y Thio (r > 0,85; p<0,05). La TL L demostré la mayor correlaciéon con la
Testosterona total (TT) en ambos grupos (r=0,93; p<0,05). La Thio E demostré la mayor
correlacion negativa con la SHBG principalmente en el grupo de mujeres (r=-0,78;
p<0,05). El andlisis Bland-Altman demostr6 diferencias entre las distintas formulas
utilizadas. Las curvas ROC evidenciaron un aceptable desempefio de los calculos de TL y
Thio para el diagndstico bioquimico de hiperandrogenemia en mujeres e hipogonadismo
en hombres, donde en el grupo de mujeres TL L y Tbio S fueron las de mayor sensibilidad
(81,25% para ambas férmulas) y especificidad (98,74% y 87,42% respectivamente), en el

grupo de hombres TL L y Thio S fueron las de mayor sensibilidad (100% para ambas



formulas) y especificidad (98,45% y 93,80%, respectivamente). Conclusion: El desempefio
de todas las férmulas utilizadas fue aceptable en términos de sensibilidad y especificidad

diagnosticas.

Palabras claves: testosterona libre, testosterona biodisponible, calculo de testosterona,

hipogonadismo, hiperandrogenismo.

Introduccion

La testosterona (T) es una hormona sexual que en los hombres es sintetizada en los
testiculos por las células de Leydig. En las mujeres, es producida en los ovarios por las
células de la teca y en tejidos periféricos (en mayor medida en tejido adiposo) a partir de

precursores esteroideos como estradiol, androstenediona o dehidroepiandrosterona (1).

En hombres y mujeres adultos sanos, aproximadamente el 98% de la testosterona
plasmatica total (TT) circula unida a la globulina transportadora de hormonas sexuales
(SHBG), albumina y una pequefia proporcidon a la globulina transportadora de cortisol,

quedando s6lo un 2% de testosterona en estado libre (2).

En los hombres, aproximadamente un 40% de la hormona unida a proteinas es
transportada por la SHBG; en las mujeres, en cambio, ese porcentaje asciende al 80%,
debido a que presentan niveles mayores de SHBG y menores de TT; el porcentaje
remanente de hormona unida a proteinas no especificas (60% en los hombres y 20% en
las mujeres) circula mayoritariamente transportada por albumina, con menor afinidad por
la hormona que SHBG, lo cual permite disociarse suficientemente para ingresar en los
tejidos. Esta fraccion débilmente unida, junto con la hormona que circula de forma libre

(TL), es considerada la fraccion de testosterona biodisponible (Thio) (1).



La SHBG es sintetizada en el higado y secretada al torrente sanguineo donde une los
esteroides sexuales y regula su biodisponibilidad. Los niveles de esta proteina pueden
sufrir variaciones: aumentan en forma paralela con estradiol (E2) o en el hipertiroidismo y
disminuyen por concentraciones elevadas de T o en el hipotiroidismo; también varian con
la dieta, el indice de masa corporal (IMC), la edad, la concentracién de insulina y de
citoquinas proinflamatorias (3,4). Por lo tanto, es importante tener en cuenta estas
variaciones ya que los valores circulantes de SHBG modifican directamente los niveles de

TL y Thio.

La medida de la TL se propuso originalmente a los fines de corregir esa influencia de la
SHBG sobre la concentracion de TT; parecia mas apropiado medir TL o Thio que TT
sobre todo cuando se investigaba hipogonadismo. Tempranamente (1974), se utilizé la
técnica de precipitacion con sulfato de amonio descripta por Tremblay y Dube (5). Sin
embargo, para medir TL el método de referencia (o “gold estandar”) es el método de
membrana de didlisis (6), aunque también fue propuesto como método de referencia un
procedimiento basado en ultrafiltracién con posterior dilucién isotépica y cromatografia
gaseosa con espectrometria de masa (EM-CG/DI) (7). Estas técnicas no son utilizadas
habitualmente en laboratorios de rutina por ser muy laboriosas y poco practicas. Por otro
lado, el radioinmunoanalisis (RIA) directo para la medicién de TL, es un método de mayor
capacidad de trabajo pero su uso es altamente cuestionado por ser considerado inexacto

(6, 8).

Alternativamente se dispone de diferentes formulas para calcular TL y Thio. Algunas de
ellas tienen como principio la ley de accibn de masas y utilizan las constantes de
asociacion de la T por albumina (ka) y por SHBG (kt), para calcular Thio y TL a partir de
mediciones de TT, SHBG y albumina (8,9). Otros autores han desarrollado ecuaciones de

prediccion matematica para calcular los valores de TL y Thio a partir de un gran namero
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de mediciones de las mismas con métodos de referencia, asi como de la TT y SHBG (10-
12). En el primer caso, para la utilizacion de esas formulas es importante la correcta
estimacion de las respectivas ka y kt. Sin embargo en la literatura se encuentran

publicadas distintas kt por diferentes autores: 5,97 x 10 (9), 10 x 108 (8), 16 x 10° (2), etc.

Obtenidos los valores de TT, SHBG y albumina, el calculo de TL y Tbio es sencillo y
rapido. Desde hace tiempo las diferentes formulas matematicas estan consideradas como
mejores indicadores para evaluar hiperandrogenemia en mujeres e hipogonadismo en
hombres ya que se puede minimizar de esta sencilla manera el nimero de asociaciones
falsas positivas y falsas negativas entre el estado clinico y el informe bioquimico del

paciente.

El objetivo del presente estudio fue comparar la utlidad de diferentes célculos
matematicos previamente publicados, destinados a medir TL y Thio, y evaluar sus
respectivas capacidades y eficacias, en términos de sensibilidad y especificidad, para
predecir adecuadamente el diagnéstico bioquimico de hipogonadismo en hombres e

hiperandrogenismo en mujeres.

Materiales y métodos

Pacientes

Se realiz6 un estudio retrospectivo, en pacientes ambulatorios de ambos sexos de entre
18 y 80 afios de edad, que concurrieron al laboratorio con solicitud médica de TT, SHBG,
albumina, en el periodo comprendido entre enero de 2013 — mayo de 2015 de los que se
recolectaron todos los resultados. Se los dividié en dos grupos de acuerdo al sexo: 175
sujetos de sexo femenino y 145 sujetos de sexo masculino. En ambos grupos se utilizé el

valor de TT para su clasificacion: 16 mujeres con hiperandrogenismo bioquimico (TT > 60



ng/dL) y 159 mujeres sin hiperandrogenismo bioquimico (TT < 60 ng/dL); 16 hombres con
hipogonadismo bioquimico (TT < 280 ng/dL) y 129 hombres sin hipogonadismo
biogquimico (TT > 280 ng/dL). Los valores de TT utilizados para dicha clasificacion
corresponden al limite superior en mujeres y al limite inferior en hombres de los valores

de referencia del laboratorio.

Determinaciones analiticas

Las muestras fueron obtenidas entre las 8.00 y las 10.00 hs en sujetos con 8 hs de ayuno
previo. Las determinaciones fueron realizadas en suero y procesadas en un
autoanalizador ROCHE Cobas 6000. La metodologia empleada para las determinaciones
de TT y SHBG fue electroquimioluminiscencia (ECLIA). El ensayo para determinar TT es
de tipo competitivo que utiliza un anticuerpo monoclonal de oveja de alta afinidad por la
testosterona. El fabricante informa para este ensayo: limite de deteccién de 0,025 ng/mL,
coeficiente de variacion (CV%) intraensayo de 2,6% para 2,56 ng/mL y de 2,9% para 6,08
ng/mL, CV% interensayo de 3,6% Yy de 3,1% respectivamente. Para SHBG el ensayo es
de tipo sandwich que emplea dos anticuerpos monoclonales especificos. El fabricante
informa para este ensayo: limite de deteccién de 0,350 nmol/L, CV% intraensayo de 1,3%
para 35,3 nmol/L y de 1,1% para 19,2 nmol/L, CV% interensayo de 1,9% y de 2,3%
respectivamente. Para la determinacion de albumina la metodologia empleada fue un test
colorimétrico, con un CV% intraensayo de 1,1% para 3,24 g/dl y un CV% interensayo de

1,5% para 3,26 g/dl segun datos del fabricante.

Para la determinacion de TL y Thio se utilizaron férmulas matematicas descriptas por

diferentes autores. Las Thio fueron calculadas por las férmulas propuestas por Vermeulen



y col. (8), Sodergard y col. (9) y Emadi-Konjin y col. (10). Para el céalculo de las TL se

utilizaron las formulas de Vermeulen y col., Sodergard y col. y Ly y col. (12).

Los autores Vermeulen y col., Sodergard y col. y Emadi-Konjin y col. se basan en la ley de

accion de masas y utilizan las siguientes ecuaciones:

Tbio (mol/L) = {(ka x [albGmina] x [TL]) / (1 + ka x [TL])} + [TL]
TL (mol/L) = {-b + v (b?+ 4a[TT?])} / 2a

donde:

a =ka + kt + (ka x kt) x ([SHBG] + [albumina] - [TT])

b =1+ kt x [SHBG] + ka x [albumina] — (ka + kt) x [TT]

Las constantes de afinidad de unién de testosterona a la SHBG (kt) y albumina (ka)
determinadas por los autores son: 10 x 10° L/mol y 3,6 x 10* L/mol respectivamente,
descriptas por Vermeulen y col. (8); 5,97 x 10° L/mol y 4,06 x 10" L/mol propuestas por
Sodergard y col. (9); 1,4 x 10° L/mol y 1,3 x 10* L/mol descriptas por Emadi-Konijin y col.

(10).

El autor Ly y col. (12) elabor6 dos ecuaciones matematicas para dos rangos de

concentraciones de TT:

Para TT < 144 ng/dL:

TL (pmol/dL) =-6,593 + 19,304 x TT + 0,056 x SHBG — 0,0959 x TT x SHBG
Para TT > 144 ng/dL:

TL (pmol/dL) = -52,65 + 24,4 x TT — 0,704 x SHBG - 0,0782 x TT x SHBG - 0,0584 x

TT?



Analisis estadistico

Para el andlisis estadistico de los datos se utilizo el programa SPSS version 15 y
MedCalc version demo. Los datos numéricos se expresan como mediana y percentiles 25
y 75. Se compararon las formulas de TL y Tbio empleando el test de Kruskall Wallis. Para
la correlacion de TL y Thio con respecto a TT y SHBG se utilizé el coeficiente de
correlacion de Spearman. Las diferencias entre los resultados de las férmulas fueron
graficadas segun lo describe Bland—Altman (13). Se utilizaron curvas ROC para
establecer sensibilidad y especificidad de las distintas férmulas; el valor de corte se
establecié segun las razones de verosimilitud positiva y negativa. Fueron considerados

estadisticamente significativos valores de probabilidad menores a 0,05 (p<0,05).

Resultados

Las medianas y los percentiles de TL y Thio para las diferentes formulas se presentan en

las Tablas 1y 2, para mujeres y hombres respectivamente.

Tabla 1-Valores descriptivos de TL y Tbio para la poblacion de mujeres.

TL ng/dL Tbio ng/dL
Percentiles Percentiles
Mediana 25 75 Mediana 25 75
Sodergard 0.46 028 082 |Sodergard 1231 755 2150
Vermeulen 0,34 0,20 0,63 | Vermeulen 8,29 487 1509
LY 0,29 0,15 050 | Emadi-K 2,89 157 587

Las medianas difieren entre si con p<0,05.




Tabla 2-Valores descriptivos de TL y Tbio pam la poblacion de hombres.

TL ng/dL Tbio ng/dL
Percentiles Percentlles
Mediana 25 75 Mediana 25 75
Sodergard 9,70 7.84 1221 | Sodergard 277,77 21572 34425
Vermeulen 8,28 6,61 10,36 | Vermeulen 20569 160,95 25845
LY 7.33 520 928 | Emadi-K 9599 7522 129,04

Las medianas difieren entre si con p<0,05.

El analisis comparativo de Kruskall Wallis en ambos grupos estudiados arrojé una
diferencia estadisticamente significativa con un p<0,0001 entre las medianas obtenidas

por las distintas formulas para TL y Tbio.

Los coeficientes de correlacibn de Spearman se presentan en las Tablas 3 y 4, para

mujeres y hombres respectivamente.

Tabla 3-Coeficientes de correlacion de Spearman en mujeres.

TLS TLV ThioS | ThioV | ThbioE TT SHBG
TLL || 095° 091 | 095° 0,917 0,867 0,93* | -043°
TS 0.99° 0.98° 1.0° 09° | 086° | -0.66°
TLV 0,98° 1.0° 097" | o0s81* | 0717
Tbio S _ | | 099 0.97° 0.86° | -0.66°
Tbio V | 0,97" 0,81 | -0,71°
Tbio E 0.74* | -078°

L: Ly, S: Sodergard, V: Vermeulen, E: E madi-Konjin. ® p<0,05

Tabla 4-Coeficientes de correlacion de Spearman en hombres.

LS TLV TbioS | TbioV | TbioE TT SHBG
TLL | 097° 0,907 0.98° 0,90 0,73% 0.93° | 0247
TS | 0.96° 098" | o095 0.83° | o0s8s* | o007
TLV | o095® | o098 | o091 | 0722 | 012
| Thio S _ ‘ 0.96° 0.85° 0.86° | 0.08
Thbio V | 0,92 0.73" | -0.11
Tbio E | 0.50° | -0417

L: Ly, S: Sodergard, V: Vermeulen, E: E madi-Konjin. ® p<0,05




En ambos grupos, los valores de TL y Thio calculados por las distintas formulas tienen

una buena correlacion entre si. Los valores de TL y Thio obtenidos por los distintos

célculos correlacionan de manera positiva con la TT; TL L tiene la mayor correlacién con

la TT y Thio E la menor. En las mujeres, TL y Thio correlacionan de manera negativa con

la SHBG, siendo el coeficiente mas alto para Thio E y mas bajo para TL L. En los

hombres, sélo TL L y Thio E presentan una correlaciéon con la SHBG, siendo ésta muy

débil.

En las Figuras | y Il, se presentan los gréficos Bland-Altman donde se comparan las

distintas formulas en ambos grupos.

Figura I-Graficos comparativos para las distintas férmulas de calculo de TL y Thio en

mujeres.
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porcentaje; las lineas de puntos de color marrén indican 1,96 x desvio estandar de esa media; la linea de
puntos de color naranja indica el 0%.
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Figura II-Graficos comparativos para las distintas férmulas de calculo de TL y Thio en

hombres.
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puntos de color naranja indica el 0%.

Del analisis comparativo entre las distintas férmulas, los valores de TL y Thio que arroja la
férmula de Sodergard en ambos grupos son superiores a los obtenidos por los célculos de
Vermeulen, Ly y Emadi-Konjin. Las mayores diferencias se observan en el grupo de
mujeres, donde los valores de TL S son superiores en un 47,3% a los de TL L y los
valores de Thio S son superiores en un 120,8% a los de Thio E. Del mismo andlisis, se
puede inferir que en el grupo de hombres se observan menores diferencias, ya que los
valores de TL S son superiores en un 15,3% a los de TL V y los valores de Thio S son

superiores en un 39% a los de Thio V.

Se construyeron curvas ROC para evaluar la sensibilidad y la especificidad que presenta
cada férmula en el diagnéstico bioquimico de hiperandrogenemia en el grupo de mujeres
e hipogonadismo en el grupo de hombres (Figuras Ill y 1V). Se utilizO como criterio
diagndstico de hiperandrogenemia bioquimica en mujeres una TT > 60 ng/dL, que

corresponde al limite superior de los valores de referencia del laboratorio; y para
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diagnéstico de hipogonadismo bioquimico en hombres una TT < 280 ng/dL, que

corresponde al limite inferior de los valores de referencia del laboratorio (14, 15).

Figura Wll-Curvas ROC para TL y Tbio calculadas por las distintas formulas matematicas

en el grupo de mujeres.
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Figura IVCurvas ROC para TL y Tbio calculadas por |as distintas formulas matematicas

en el grupo de hombres.
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Al analizar las areas bajo la curva (ABC), se pudo determinar que todas las férmulas
estudiadas presentaron un aceptable desempefio para el diagnostico bioquimico de

hiperandrogenemia en mujeres e hipogonadismo en hombres. En ambos grupos el calculo
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para Thio que arrojé la menor ABC fue Thio E con un valor de 0,86 (IC 95% 0,80-0,90) en
mujeres y de 0,86 (IC 95% 0,79-0,91) en hombres, Thio S resultd tener la mayor ABC con
un valor de 0,92 (IC 95% 0,87-0,96) en mujeres y de 0,99 (IC 95% 0,96-1,00) en
hombres. Para TL la de menor ABC fue TL V con un valor de 0,90 (IC 95% 0,84-0,94) en
mujeres y de 0,96 (IC 95% 0,91-0,99) en hombres y la de mayor ABC fue TL L con un

valor de 0,94 (IC 95% 0,90-0,97) en mujeres y de 0,99 (0,97-1,00).

En el grupo de mujeres, para valores de TL se encontr6 que la formula de Ly en el punto
de corte de 0,78 ng/dL fue la de mayor sensibilidad (81,25%) y especificidad (98,74%) con
una razén de verosimilitud positiva (LR+) de 64,59 y una razén de verosimilitud negativa
(LR-) de 0,19; para valores de Thio se observé que la férmula de Sodergard en el punto
de corte de 25,23 ng/dL fue la de mayor sensibilidad (81,25%) y especificidad (87,42%)

con LR+ de 6,46 y LR- de 0,21.

En el grupo de hombres, para valores de TL se observé que la férmula de Ly en el punto
de corte de 3,84 ng/dL fue la de mayor sensibilidad (100%) y especificidad (98,45%) con
LR+ de 64,50 y LR- 0,00; para valores de Thio se encontré que la férmula de Sodergard
en el punto de corte de 196,14 ng/dL fue la de mayor sensibilidad (100%) y especificidad

(93,80%) con LR+ de 16,12 y LR- de 0,00.

Discusioén

Las férmulas presentadas por Vermeulen, Sodergard y Emadi-Konjin se basan en dos
ecuaciones matematicas, una para obtener los valores de TL y otra para los valores de
Thio, las cuales sélo difieren en las constantes de afinidad por la T. Estas formulas se
desarrollaron bajo el principio de la ley de accién de masas y utilizan las concentraciones
de TT, SHBG y albumina. En este trabajo se demostré que las férmulas arrojaron valores

de TL y Thio diferentes (p<0,05) para un mismo valor de TT, SHBG y albumina (Tablas 1
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y 2). Las discrepancias se atribuyen a los diferentes valores de kt y ka utilizados por cada
autor, ya que se ha demostrado que las variaciones de albumina dentro de limites
fisiol6gicos no modificarian los calculos de TL y Thio (8,16), y nuestros resultados
demuestran que a niveles mas elevados de kt se observa una mayor union de T a la

proteina y por lo tanto una menor fraccion TL y Tbio.

Ly y col. (12) tuvieron otro enfoque para desarrollar sus ecuaciones mateméticas, ellos
reconaocieron que la relacion entre la TL con la TT y la SHBG es de tipo no lineal. De este
modo desarrollaron, mediante regresion multiple, dos ecuaciones de prediccion
matematica para calcular TL. Midieron aproximadamente 4000 muestras en las que
determinaron TT, SHBG y TL con la técnica de ultrafiltracion (UF). Una de las ecuaciones
se utiliza para valores de TT > 144 ng/dL y la otra se utiliza para valores de TT < 144
ng/dL. Resulta interesante destacar que en el presente trabajo las dos ecuaciones de Ly
para calcular TL son las que presentaron mayor correlacion (p<0,05) con la TT (Tablas 3y
4). La ecuacion para TT < 144 ng/dL, que cubre el rango fisiolégico de TT en mujeres, es
la que mostr6 una menor correlacion con la SHBG, siendo menos sensible a las
variaciones en las concentraciones de esta proteina, mientras que le otorga a la variable

TT un mayor peso en el célculo de TL. (Tabla 3).

En hombres se pudo demostrar que la correlacion entre TL y Thio con la SHBG es muy
débil o nula, debido principalmente a que la relacion entre las variables TT y SHBG no es
lineal a lo largo de todo el rango fisiolégico de T en este grupo, si bien ambas se
comportan como variables independientes, la falta de correlacion se magnifica en todas

las féormulas por el comportamiento cuadratico de las mismas. (Tabla 4).

Utilizando los graficos propuestos por Bland-Altman (Figuras | y Il) se concluye que las

férmulas para calcular TL y Thio, no deberian ser utilizadas sin una evaluacion previa,
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debido a las diferencias encontradas. Del andlisis comparativo realizado entre las
distintas formulas se puede concluir que las estimaciones de TL y Thio calculadas con las
férmulas de Sodergard y Vermeulen tienen un “bias” positivo tanto en la poblacion de
hombres como en la poblacion de mujeres. Estos resultados también son sustentados por
otros trabajos de validacion de métodos, donde la medicion de TL por técnicas de
referencia arroja resultados menores a los calculados por la férmula de Vermeulen (6,
8,17). En este sentido Ly y col (12) compararon los célculos de Sodergard y Vermeulen
con la técnica de UF demostrando que ambas férmulas sobreestimaban las
concentraciones de TL. En el presente trabajo demostramos que los valores de TL que

arrojan las ecuaciones de Ly son menores a los de Sodergard y Vermeulen (Tablas 1y 2).

Emadi-Konjin y col. para desarrollar su férmula de célculo para Thio compararon
mediciones realizadas por el método de referencia y las calculadas por la férmula de
Vermeulen. Debido a la sobreestimacion encontrada en los valores de Thio por la formula
de Vermeulen, modificaron los valores de kt y ka para obtener la maxima correlaciéon con
la técnica de precipitaciéon informando con esta nueva formula un r = 0.95 (10). Nosotros
también observamos que los valores de Thio que arroja la ecuacion de Emadi-Konjin son
menores a los de Sodergard y Vermeulen, mostrando la mayor correlacién negativa con la

SHBG (Tablas 3y 4).

Como se mencion0 anteriormente, las férmulas utilizan los valores medidos de TT, SHBG
y albumina. Se debe tener en cuenta que los errores asociados a sus mediciones
repercuten directamente en el calculo de TL y Thio. En cuanto a los errores
metodoldgicos, para la medicion de TT, varias publicaciones afirman que con valores de
TT < 230 ng/dL, los inmunoensayos pueden sobreestimar de dos a cinco veces los
valores obtenidos por EM-CG/DI (18). Mas aun, Wang y col. al comparar seis

inmunoensayos con cromatografia liquida / espectrometria de masa en tdndem (CL/EM-
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EM) afirman que los valores de TT < 150 ng/dL obtenidos por inmunoensayos no tienen
utilidad clinica ni analitica (19). Por otro lado, las metodologias disponibles para TT y
SHBG no cuentan con un estandar internacional, motivo por el cual los valores medidos
no son trazables (20). Finalmente, en cuanto a los errores en la etapa pre-analitica, en los
valores de TT y SHBG, se debe considerar que la TT tiene una secrecién diurna y pulsatil,
por tal motivo la muestra de suero no debe ser extraida fuera del horario expresado; la
SHBG debe determinarse en muestras de suero y no en plasma ya que los
anticoagulantes disminuyen su concentracién (21) y también se deben considerar las
variaciones de la SHBG en distintas circunstancias fisioldgicas como embarazo, dieta,
edad, sexo, IMC y en diferentes estados patolégicos como sindrome de ovario poliquistico
(SOP), sindrome metabdlico, patologia tiroidea, elevacion de citoquinas proinflamatorias y

el uso de ciertas drogas como el tamoxifeno, fitoestrogenos, mitotano (3,22).

Conclusion

La Sociedad Americana de Endocrinologia (23), establece que las férmulas para TL y
Tbio tienen principal utilidad diagnéstica en dos situaciones clinicas: el diagnéstico de
SOP en mujeres (24) e hipogonadismo en hombres (21,25). En el presente trabajo se
determina que en estas dos situaciones bioquimicas, el desempefio de todas las formulas
analizadas fue aceptable en términos de sensibilidad y especificidad diagnéstica, si bien
para los valores de TL, la férmula de Ly seria la que mejor clasifica a estos pacientes y

para los valores de Thio, lo seria la formula de Sodergard.

Para la correcta interpretaciéon de los valores de TL y Thio que arrojan las férmulas
analizadas en este trabajo, es necesaria una evaluacion del cumplimiento de los

requisitos pre-analiticos y del contexto clinico del paciente, ademas de los valores de TT,
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SHBG y albumina. Es fundamental que cada laboratorio establezca los valores de
referencia con la respectiva metodologia empleada, tanto para TT y SHBG como para los
calculos de TL y Tbio, minimizando asi los errores metodolégicos. El analisis bioquimico
del perfil androgénico debe realizarse en forma integral debiendo tenerse en

consideracion todas las fuentes de variacion mencionadas con anterioridad.
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