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Resumo

O uso de plantas medicinais para fins terapéuticos tem registros que podem datar de 60.000 anos a.C, e atualmente, a
Fitoterapia é um recurso utilizado para diversos tipos de tratamento no contexto da salde da mulher, como por
exemplo na Sindrome dos Ovaérios Policisticos (SOP). A SOP é um disturbio endé6crino, metabdlico e reprodutivo que
atinge mulheres em idade fértil. Sabe-se que para além dos farmacos sintéticos utilizados para auxiliar o tratamento da
SOP, uma dieta balanceada e a préatica de atividades fisicas sdo grandes aliados no manejo dessa sindrome, mas além
disso, algumas plantas medicinais podem ser empregadas para agregar ao manejo eficaz da SOP. O objetivo desta
pesquisa foi revisar na literatura, espécies que possuem propriedades capazes de influenciar positivamente no perfil
metabdlico e hormonal de pacientes com SOP. Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura, cujas buscas foram
realizadas nas bases de dados Scielo, Pubmed e Google Scholar. As espécies com aplicabilidade no contexto da SOP
mais frequentemente encontradas foram: canela (Cinnamomum verum), acafrdo (Curcuma longa), manjerona
(Origanum manjerona), erva-doce (Foeniculum vulgare Mill.) e isoflavonas de soja (Glycine max). Apesar dos
beneficios no que tange aos perfis metabdlicos e enddcrinos com o uso de tais espécies vegetais, mais estudos clinicos
e experimentais aplicados acerca desta temética sdo necessarios para melhor definicdo de dosagens e perfis de
seguranca destas plantas medicinais com potencial para serem empregadas no manejo da SOP.

Palavras-chave: Sindrome dos Ovarios Policisticos; Plantas medicinais; Fitoterapia.

Abstract

The use of medicinal plants for therapeutic purposes has records that may date back to 60,000 years BC, and
Phytotherapy is used for various types of treatment in women's health, such as in Polycystic Ovary Syndrome
(PCOS). PCOS is an endocrine, metabolic, and reproductive disorder that affects women of childbearing age. It is
known that in addition to the synthetic drugs used to aid in the treatment of PCOS, a balanced diet and the practice of
physical activities are great allies in the management of this syndrome, in addition, some medicinal plants can be used
to contribute to the effective management of PCOS. The objective of this research was to review the literature, on
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species that have properties capable of positively influencing the metabolic and hormonal profile of patients with
PCOS. This is a narrative review of the literature, whose searches were carried out in the Scielo, PubMed, and Google
Scholar databases. The most frequently found species with applicability in the context of PCOS were cinnamon
(Cinnamomum verum), saffron (Curcuma longa), marjoram (Origanum marjoram), fennel (Foeniculum vulgare Mill.)
and soy isoflavones (Glycine max). Despite the benefits regarding metabolic and endocrine profiles with the use of
such plant species, more clinical and experimental studies applied on this topic are necessary to better define the
dosages and safety profiles of these medicinal plants with the potential to be used in the management of PCOS.
Keywords: Polycystic Ovary Syndrome; Medicinal plants; Phytotherapy.

Resumen

El uso de plantas medicinales con fines terapéuticos tiene registros que se remontan a 60.000 afios antes de Cristo, y
actualmente, la Fitoterapia es un recurso utilizado para distintos tipos de tratamiento en el contexto de la salud de la
mujer, como el Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP). El sindrome de ovario poliquistico es un trastorno endocrino,
metabdlico y reproductivo que afecta a mujeres en edad fértil. Se sabe que ademas de los farmacos sintéticos
utilizados para ayudar a tratar el SOP, una dieta equilibrada y la actividad fisica son grandes aliados en el manejo de
este sindrome, pero ademas, algunas plantas medicinales se pueden utilizar para sumar al manejo eficaz del SOP. El
objetivo de esta investigacion fue revisar en la literatura especies que tienen propiedades capaces de influir
positivamente en el perfil metabélico y hormonal de pacientes con SOP. Se trata de una revision narrativa de la
literatura, cuyas busquedas se realizaron en las bases de datos Scielo, Pubmed y Google Scholar. Las especies méas
frecuentemente encontradas con aplicabilidad en el contexto del SOP fueron: canela (Cinnamomum verum), azafran
(Curcuma longa), mejorana (Origanum marjorona), hinojo (Foeniculum vulgare Mill.) e isoflavonas de soja (Glycine
max). Apesar de los beneficios en términos de perfiles metabdlicos y endocrinos con el uso de dichas especies
vegetales, son necesarios mas estudios clinicos y experimentales aplicados sobre este tema para definir mejor las dosis
y perfiles de seguridad de estas plantas medicinales con potencial para ser utilizadas en el manejo de SOP.

Palabras clave: Sindrome de Ovario Poliquistico; Plantas medicinales; Medicina herbaria.

1. Introducéo

O uso de plantas medicinais para fins terapéuticos tem registros que podem datar de, aproximadamente, 60.000 anos
a.C., perpassando entre diferentes povos e culturas, como egipcios, hindus, persas, gregos e 0s povos da America; sendo
considerada uma das formas mais antigas de praticas terapéuticas (Rocha et al., 2021).

Atualmente, a Fitoterapia ¢ um recurso utilizado/escolhido por significativa parcela das pessoas, visto que cerca de %
da populagdo mundial faz uso terapéutico das plantas medicinais (PM), obtendo proveito das propriedades farmacologicas. O
conhecimento de tais efeitos advém da angariacdo de informaces etnoculturais e saberes ancestrais sobre PM compartilhados
entre geragdes, e que ndo obstante, resultam em estudos pré-clinicos e clinicos (Argenta et al., 2011; Almeida et al., 2011).

A utilizacdo de plantas medicinais e fitoterapicos com finalidade profilatica, curativa e paliativa foi reconhecida pela
Organizagdo Mundial da Saide (OMS) na Conferéncia de Alma-Ata, em 1978. Na ocasido, a organiza¢do reconheceu a
medicina tradicional como um importante recurso terapéutico para grande parcela da populacdo mundial. No Brasil, a
Fitoterapia foi inserida na realidade do SUS, sobretudo no &mbito da atengdo primaria, a partir de 2006, ano de publicacdo da
Politica Nacional de Plantas Medicinais e Fitoterapicos (PNPMF). Esse instrumento legal incentiva as pesquisas na area e
regulamenta os processos relativos a insercéo da Fitoterapia ao sistema publico de satde (BRASIL, 2006).

No contexto de salde feminina, a Fitoterapia possui papel de destaque dada a pluralidade do seu uso em diversas
afeccBes ginecoldgicas (Silva et al., 2020). H& relatos da utilizacdo de 97 espécies no manejo de distdrbios ligados a
maternidade, 94 espécies para melhora de queixas menstruais e 243 espécies indicadas ao tratamento de outras desordens
ginecoldgicas (Yazbek et al., 2016).

Um exemplo destas afeccBes é a Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP): distirbio endocrino, metabdlico e
reprodutivo que atinge de 6 a 16% das mulheres em idade fértil. As principais caracteristicas clinicas dessa sindrome séo o
hiperandrogenismo (excesso de andrégenos - hormdnios masculinizantes) e a anovulagdo cronica com irregularidade menstrual
e diminuicdo da fertilidade. Mulheres acometidas por SOP tém maior risco de desenvolver Hipertensdo arterial, Diabetes

mellitus, Sindrome metabdlica e evoluirem com eventos cardiovasculares (FEBRASGO, 2019; Silva et al., 2020).
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A etiopatogenia da SOP envolve fatores genéticos, hereditarios e ambientais, como habitos alimentares inadequados e
sedentarismo. Em conjunto, tais elementos favorecem a resisténcia periférica a insulina e hiperinsulinemia (aumento da
concentracdo sanguinea de insulina). O excesso de insulina é capaz de desordenar as descargas de LH (hormdnio luteinizante)
pela adenohipdfise, além de diminuir a secrecdo hepéatica de SHBG (globulina carreadora de horménios sexuais). A SHBG
reduzida traduz-se em maior circulacdo de hormdnios sexuais em sua forma livre e, portanto, biologicamente ativa, resultando
no hiperandrogenismo tipico da SOP (FEBRASGO, 2019).

A primeira linha de tratamento efetivo contra a SOP baseia-se em dieta balanceada associada a préatica regular de
exercicios fisicos. Habitualmente, emprega-se também farmacos sintéticos, como os anticoncepcionais hormonais orais, a
metformina e drogas antiandrogénicas. Desse modo, percebe-se o desafio do manejo da SOP, tanto pela dificuldade de adocéo
e manutencdo das mudancas de estilo de vida, dada a crescente jornada de trabalho feminina, quanto pelos importantes efeitos
colaterais do uso de medicamentos sintéticos a longo prazo (Campos, Ledo & Souza, 2021).

Nesse sentido, o estudo das plantas medicinais que podem ser empregadas para agregar ao manejo eficaz da sindrome
dos ovérios policisticos se torna interessante a fim de conhecer quais espécies possuem, de fato, propriedades que podem
melhorar o perfil metabdlico e hormonal das pacientes (Arentz et al., 2017).

Desta forma, o objetivo desta pesquisa é revisar na literatura, espécies que possuem propriedades capazes de
influenciar positivamente no perfil metabolico e hormonal acerca do uso da fitoterapia, bem como seus desdobramentos no
manejo da SOP.

2. Metodologia

Este estudo trata-se de uma revisdo narrativa da literatura, que, segundo Rother (2007) e Botelho et al. (2011), é
caracterizada como uma publicacdo que visa descrever e desenvolver o estado da arte de um assunto especifico, sob o ponto de
vista teorico ou contextual, proporcionando uma rpida atualizagdo do conhecimento acerca de determinado tema.

Foi realizada uma busca na literatura com os descritores “Polycystic Ovary Syndrome” em diferentes associagdes com
os termos “Phytotherapy”, “Herb Therapy” e¢ “Plants Medicinal”, nas bases de dados Scielo, BVS (Biblioteca Virtual em
Saude), Pubmed e Google scholar, com o objetivo de encontrar estudos atualizados e com enfoque na utilizacdo de plantas
medicinais e/ou fitoterapicos utilizados no manejo da Sindrome dos Ovarios Policisticos.

3. Resultados e Discussao
A Sindrome dos Ovarios Policisticos
a. Fisiopatologia, fatores de risco, quadro clinico e diagnéstico

A fisiopatologia da Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP) néo é de todo conhecida. Mas, a luz do conhecimento
atual, sabe-se que a génese da desregulagdo hormonal é multifatorial, envolvendo a interacdo entre alteragBes génicas
especificas e fatores ambientais, que em conjunto afetam a salde enddcrina e reprodutiva feminina. (Alves et al., 2022).

No ciclo menstrual regular, o eixo hipotalamo-hip6fise-gbnadas encontra-se equilibrado com adequada secrecdo de
hormdnios por tais glandulas. O hipotadlamo produz o horménio liberador de gonadotrofina (GnRH), molécula que induz a
adeno-hipéfise a secretar o horménio luteinizante (LH) e o hormdnio foliculo estimulante (FSH). Liberado na corrente
sanguinea, o LH atua primordialmente no ovério, na regido das células da teca, estimulando a conversdo de colesterol em
andrdgenos. Induzido pelo andrégeno produzido, o FSH age nas células da granulosa, local em que a enzima aromatase
converte 0 andrdégeno em estrogeno, este dltimo hormdnio responsavel pelo crescimento dos foliculos primarios ovarianos
(Alves et al., 2022).
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Na SOP, o eixo endécrino encontra-se desregulado com prejuizo do feedback hormonal. Acredita-se que a etiologia
do desequilibrio inclui a maior frequéncia de secrecdo pulsatil do GnRH hipotalamico em vasos da hipdfise anterior,
estimulando a liberagcdo de LH hipofisario. O aumento da relacdo sérica de LH/FSH contribui para uma menor producdo de
estrégeno, fator que reduz o feedback negativo hormonal a producdo de GnRH, favorecendo a manutencdo da hiperativacéo do
eixo. A hipersecrecao hipofisaria de LH ocorre em mais de 75% das pacientes portadoras de SOP (Alves et al., 2022), e pode
causar hiperplasia de células da teca. Nao apenas o eixo supracitado, mas também alguns fatores intraovarianos (como inibina,
compostos derivados do fator de crescimento-f, dentre outros) podem perturbar o desenvolvimento folicular ovariano (Stener-
Victorin et al., 2020).

A génese da SOP ainda pode ser explicada por alteracbes génicas especificas. Dentre os distlrbios identificados,
destaca-se a mutacdo no gene que codifica o fator de crescimento endotelial vascular (VEGF) com atuacdo no ovario. Em
consequéncia, ha aumento da vascularizagdo ovariana local e desenvolvimento anormal da teca. Um segundo mecanismo
envolvido sdo as variantes do gene que codificador da aromatase (enzima conversora de androgénio em estrogénio). Assim,
alteracBes na area produtora, bem como funcionamento enzimético deficiente contribuem ao acimulo de androgénio (Alves et
al., 2022).

O hiperandrogenismo observado decorre em sua maior parte da secrecdo ovariana, e, em menor propor¢do da
producdo adrenal e do tecido adiposo (Li et al., 2021). A produgdo ovariana é explicada pelos niveis elevados de LH, assim
como pela hiperinsulinemia, haja visto que o LH em conjunto com a insulina estimulam a secre¢do de andrdégenos:
testosterona, androstenediona, dehidroepiandrosterona (DHEA) e sulfato de dehidroepiandrosterona (SDHEA) (Siddiqui et al.,
2022). Além da hipersecrecdo androgénica, nota-se que a hiperinsulinemia contribui para uma menor producdo hepética da
globulina ligadora de horménios sexuais (SHBG) (FEBRASGO, 2019). A queda de SHBG resulta em menor quantidade de
androgénios ligados as proteinas e aumento da biodisponibilidade desses horménios, como a testosterona para a¢éo nos 6rgaos-
alvo (Li et al., 2021).

O aumento do LH associado & resisténcia insulinica e hiperinsulinemia compensatéria alteram o funcionamento
ovariano. Nestes 0rgdos observa-se que a insulina e o LH excessivos reduzem a maturacdo folicular, além de promoverem a
luteinizagdo dos ovarios, resultando assim em reducdo de estradiol por conversdo em progesterona. A atresia folicular
prematura evolui com a formagdo de cistos, o que somado a auséncia do pico hormonal necessario a liberacdo do ovécito
secundario contribuem a irregularidade menstrual e ovulatéria com reducéo da fertilidade (Alves et al., 2022; Lima & Aradjo,
2022). Ademais & menor fertilidade, as mulheres com SOP tém também maior risco de cancer endometrial (Siddiqui et al.,
2022).

A interacdo entre hiperandrogenismo e hiperinsulinismo é marcada pela retroalimentacéo entre ambos. O excesso de
androgenos causa maior expressdo dos genes responsaveis pela lipogénese com predominio de acimulo de gordura abdominal
(Alves et al., 2022). Tal fato explica a obesidade central em pacientes com SOP, nas quais se observa excesso de gordura em
abddmen, quadris e coxas (Siddiqui et al., 2022). A obesidade acresce gravidade clinica a SOP, na medida em que observa-se
aumento de 9% da prevaléncia de SOP a cada ponto acima da faixa normal de indice de massa corporal (IMC) (Stener-Victorin
et al., 2020).

O excesso de gordura corporal reduz a sensibilidade periférica a insulina, havendo entdo a hiperinsulinemia
compensatdria. A insulina — capaz de estimular a producdo ovariana de andrégenos - termina por retroalimentar o
hiperandrogenismo. Assim, a obesidade é peca fundamental a evolucdo da resisténcia insulinica para o Diabetes na SOP
(Siddiqui et al., 2022). Mulheres com SOP também podem desenvolver a Hipertensdo arterial, visto que os androgenos podem

atuar diretamente no sistema renina-angiotensina, resultando em aumento dos niveis pressoricos (Alves et al., 2022).
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Devido a resisténcia insulinica, a SOP nas mulheres guarda correlagdo com a sindrome metabdlica. O quadro clinico
pode incluir Diabetes Mellitus tipo 2, Hipertensdo arterial, dislipidemia com aumento de triglicerideos (TG) e colesterol de
lipoproteina de baixa densidade (LDL- C) e aterosclerose. Outrossim, ainda que assintomaéticos, observa-se uma disfuncéao
endotelial e estado pré-coagulante e pro-inflamatdrio (Alves et al, 2022). Por conseguinte, depreende-se que o0 aumento do
risco cardiovascular da SOP é multifatorial e condigdo preocupante na SOP.

O mau funcionamento da insulina observado na SOP é elemento envolvido no estresse oxidativo da sindrome. Isto
porque o estado hiperglicémico comprovadamente tem ligagdo com a producado de espécies reativas de oxigénio (ERO). Nesse
sentido, as ERO induzem a producdo de citocinas prd-inflamatorias que favorecem a resisténcia insulinica e o
hiperandrogenismo. As portadoras de SOP possuem diversos marcadores inflamatérios elevados, como a proteina C reativa
(PCR), o fator de necrose tumoral (TNF), a interleucina-6 (IL - 6), a interleucina-8 (IL - 8), a proteina quimiotaxica de
mondcitos-1 (MCP-1) e o amil6ide sérico A de fase aguda (APSAA) (Siddiqui et al., 2022).

Para além dos marcadores, a literatura aponta inflamacéo tecidual em estudos observacionais, como no trabalho de
Taskdmur & Erten (2022). Os pesquisadores observaram niveis significativamente maiores de marcadores inflamatérios, além
de maiores niveis de triglicerideos e maior propensdo a resisténcia insulinica em adolescentes portadoras de SOP, em
comparacao a adolescentes sem este distarbio endécrino-metabdlico.

Considerando-se este papel chave da resisténcia insulinica na fisiopatologia da SOP, varios fatores de estilo de vida
estdo sendo investigados por seu papel na patogenia dessa sindrome e estdo incluidos, dentre eles, alimentagdo, exercicios,
estresse, distlrbios do sono, distlrbio circadiano e exposi¢do a fatores quimicos. Esses fatores se apresentam como potenciais
responsaveis pelo aumento de chances de desenvolvimento da SOP. Consistentemente, a maioria das mulheres que apresentam
a sindrome manifesta maltiplas caracteristicas metabdlicas, tais como obesidade e dislipidemia (Parker et al., 2022).

Além das disfuncBes metabolicas apresentadas, o hiperandrogenismo pode causar alteracGes fenotipicas devido
estimulo na unidade pilossebacea. As desordens podem incluir: aumento da oleosidade cutanea, acne, queda capilar, hirsutismo
(aumento da pilificacdo em areas tipicamente masculinas, como face) e, em situacdes graves, a virilizacdo com alopécia
androgenética e aumento do clitéris feminino (FEBRASGO, 2023).

O diagnostico de SOP ¢é estabelecido a partir dos critérios de Rotterdam (2003), sendo necessario a presenga de pelo
menos 2 dos seguintes achados: ciclos anovulatorios, hiperandrogenismo clinico (hirsutismo) ou laboratorial (aumento dos
niveis séricos de andrégenos) e apresentacdo policistica dos ovarios em ultrassonografia (mais de 12 foliculos entre 2-9 mm

em um ovario ou volume ovariano maior ou igual a 10cm3) (Nordi, Moresco & Otriz, 2024).

b. Manejo clinico
O manejo da SOP ¢ individualizado as necessidades de cada mulher, o que frequentemente requer medidas

farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas, sendo as ultimas consideradas a base. Em suma, envolve a gestdo do hiperandrogenismo,
regulacdo dos ciclos ovulatdrios e prevencdo as complicacfes cardiometabdlicas (Singh et al., 2023), buscando a melhora da
qualidade de vida (FEBRASGO, 2023).

A adoc¢do de habitos saudaveis e a mudanca do estilo de vida sdo o tratamento de primeira linha contra a SOP.
Recomenda-se uma alimentagdo saudavel com restri¢do calorica associada a préatica regular de atividade fisica de no minimo
50 minutos, de trés a cinco vezes na semana, sendo 0s treinos aerébicos relacionados a melhora do bem-estar mental e sexual.
A perda de 5 a 10% do peso corporal é capaz de melhorar o perfil lipidico e de sensibilidade a insulina, com reducédo da
evolucdo ao Diabetes em pessoas de alto risco, 0 que resulta em menor risco cardiovascular. Tais a¢cfes podem aumentar a
fertilidade, visto seu potencial em regularizar o ciclo menstrual e a ovulagdo. Outros beneficios incluem o controle do
hirsutismo (Singh et al., 2023; FEBRASGO, 2023).


http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v13i12.47655

Research, Society and Development, v. 13, n. 12, 109131247655, 2024
(CC BY 4.0) | ISSN 2525-3409 | DOI: http://dx.doi.org/10.33448/rsd-v13i12.47655

O manejo farmacoldgico da irregularidade menstrual comumente é feito pelos anticoncepcionais orais (ACO) em
mulheres sem desejo de gestar, sendo necessaria a observancia as contraindicacdes e perfil antiandrogénico variavel. Para
mulheres que querem engravidar, outra medicacdo deve ser escolhida, como os indutores da ovulacao, a exemplo do citrato de
clomifeno e letrozol (Singh et al., 2023; FEBRASGO 2023).

Os ACO também séo prescritos como drogas antiandrogénicas com potencial reducdo do hirsutismo. Em caso de ma
resposta clinica ou quadro de alopécia androgenética, outras drogas como os andlogos de GnRH, a espironolactona e
finasterida podem ser usadas. Os procedimentos cosméticos comumente melhoram a autoimagem das mulheres acometidas por
hirsutismo importante. A resisténcia insulinica ¢ manejada com medicamentos como a metformina, a pioglitazona e o mio-
inositol (FEBRASGO, 2023).

Apesar de bastante prescritos para o tratamento e alivio sintomatoldgico da SOP, esses medicamentos, assim como a
maioria dos componentes farmacoldgicos sintéticos, apresentam efeitos colaterais notaveis. Dentre eles os que mais se
destacam sdo 0s anticoncepcionais orais, que podem resultar em alteracdes imunoldgicas, metabdlicas, nutricionais,
psiquidtricas, vasculares, oculares, gastrointestinais, hepatobilares, cutineas, renais/urindrias, auditivas; distirbios do Sistema
Nervoso Central (SNC) e do Sistema Reprodutor. Além disso, o uso de anticoncepcionais orais pode levar ao aumento de peso
decorrente do ganho de apetite, depressdo, exaustdo, cansaco, queda da libido, elevacdo do colesterol LDL-C e redugdo da
lipoproteina de alta densidade (HDL-C) e prurido (Almeida & Assis, 2017).

Né&o apenas o anticoncepcional oral pode apresentar efeitos adversos, mas também o uso da metformina, por exemplo,
pode afetar o sistema gastrointestinal causando nauseas e vOmitos, além do aparecimento raro de acidose latica. Os
anticoncepcionais orais e a metformina sdo os medicamentos cujos efeitos adversos se destacam. E importante ressaltar que o
padrdo terapéutico utilizado nem sempre serd unicamente benéfico e totalmente eficaz no contexto da SOP. Neste sentido, se
torna vélida a pesquisa de opg¢des terapéuticas complementares, para que a paciente portadora possa se beneficiar de resultados
positivos quanto aos sintomas incomodos e ndo se veja completamente refém de farmacos convencionais e de seus efeitos
(Brunton et al., 2019).

Plantas Medicinais utilizadas no manejo da SOP
a. Canela (Cinnamomum verum)

A canela é uma espécie vegetal obtida a partir da parte interna do tronco da arvore correspondente a esta planta.
Possui propriedades medicinais importantes no que tange aos seus potenciais efeitos antioxidante, antibacteriano, antifingico e
hipoglicemiante. Em estudos pré-clinicos e clinicos, mostra efeitos benéficos quando empregada no contexto de Sindrome
metabdlica, Diabetes Mellitus tipo 2 e SOP (Zanardo, Rambo & Schwanke, 2014).

Dentre os compostos fitoquimicos da canela, destaca-se 0 &cido cindmico, que em estudos prévios mostraram melhora
da toleréncia & glicose in vivo e estimulo & secrecdo de insulina in vitro. Além disso, os compostos polifendlicos presentes na
espécie possuem propriedades semelhantes a insulina. Ademais, o cinamaldeido, outro composto ativo da Cinnamomum
verum, pode atuar na diferenciacéo de pré-adipécitos e assumir uma atividade benéfica quanto ao acimulo de gordura (Maleki
etal., 2021).

A utilizacdo do p6 da canela (Cinnamomum verum) em mulheres com SOP foi analisada no estudo de
Hajimonfarednejad et al. (2018), em um ensaio clinico randomizado, duplo-cego e controlado por placebo feito com sessenta e
seis mulheres diagnosticadas com SOP. As participantes receberam 1,5g do p6 de canela por dia, durante 12 semanas. Ao final
do ensaio observou-se reducdo dos niveis séricos de insulina em jejum, além de melhora do perfil de resisténcia a insulina
(HOMA-IR) e diminuigdo significativa nas lipoproteinas de baixa densidade (LDL), em compara¢do com as mulheres do

grupo placebo.
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Um outro estudo experimental, randomizado e duplo cego, investigou a acdo da canela na ciclicidade menstrual de
mulheres com SOP em comparagdo com placebo. Concluiu-se que a suplementagcdo com Cinnamomum verum 1,5g/dia durante
seis meses aumentou a quantidade de ciclos menstruais com relacdo a linha de base em comparacdo com mulheres que
receberam placebo (Kort & Lobo, 2014).

Diante dos achados supracitados, e considerando-se a resisténcia insulinica como peca chave fundamental ao
desequilibrio hormonal e irregularidade menstrual da SOP, a atual equipe de pesquisadores apreende o potencial terapéutico da

canela com beneficios importantes para mulheres portadoras desta condicéo.

b. Manjerona (Origanum manjerona)

A manjerona (Origanum majorana L.) é uma planta originaria da Europa meridional e se espalhou por quase todo o
mundo, sendo amplamente cultivada no Brasil. A espécie é conhecida tradicionalmente no pais como potencial reguladora
hormonal, com propriedades positivas no que tange a melhora da sensibilidade a insulina (Vagi et al., 2005).

Em um estudo conduzido por Haj-Husein, Tukan e Alkazaleh (2016), randomizado, duplo-cego e controlado por
placebo, foi atribuida a interven¢do com cha de manjerona duas vezes ao dia durante um més. O grupo que recebeu o cha de
manjerona apresentou diminuicdo nos niveis de hormdnios androgénicos (mais precisamente o sulfato de
desidroepiandosterona — DHEA-S) e insulina sérica em jejum ao final da intervencdo. No entanto, em compara¢do com o
grupo placebo, a mudanca significativa so foi observada para os niveis de DHEA-S e da avaliagdo do modelo de homeostase
para resisténcia a insulina (HOMA-IR).

Uma outra pesquisa avaliou os efeitos da manjerona em um grupo de ratas com SOP induzida por DHEA, dividindo-
as em cinco grupos: o primeiro sendo o grupo controle, o segundo grupo sendo grupo modelo SOP induzida por DHEA, o
terceiro grupo recebeu a intervengdo com manjerona, o quarto grupo recebeu a intervencdo com metformina e Gltimo grupo
recebeu intervencdo com combinacdo de metformina + manjerona. Ao final da intervencédo, os autores observaram que 0 peso
dos ovarios e os niveis de estradiol diminuiram significativamente nos grupos que receberam manjerona em comparagdo com o
grupo controle, melhorando o perfil de sensibilidade & insulina e reduzindo os niveis de marcadores inflamatdrios como
interleucina-6, essa melhora também tornou-se perceptivel nos grupos que receberam a metformina e a combinagdo manjerona
+ metformina (Rababah, Matani & Ababneh, 2020). Além disso, apds a administracdo oral de manjerona, metformina ou a
combinacdo, os niveis de estradiol também diminuiram em comparacao ao grupo modelo e os niveis de progesterona do grupo
de metformina diminuiram consequentemente em relagdo ao grupo modelo.

Ainda que a manjerona possa diminuir potencialmente o nimero de cistos nos ovarios, contribuir para regular o ciclo
menstrual dessas mulheres e melhorar a sensibilidade a insulina gerada por essa sindrome, foram encontrados poucos artigos
que abordassem 0s resultados gerados pela manjerona por meio de embasamento cientifico mais sélido, trazendo assim a

necessidade de mais pesquisas.

¢. Erva doce (Foeniculum vulgare Mill.)

A F. vulgare Mill. é uma erva originaria da Africa, também conhecida como funcho, e comumente utilizada na
medicina tradicional persa para tratamento de distlrbios que levam a amenorreia e oligomenorreia, pois apresenta efeitos
estrogénicos e antioxidantes, além de aliviar dores uterinas. Esta espécie foi estudada em um ensaio de Mokaberinejad et al.
(2019) para analise de eficacia sobre a ciclicidade menstrual em mulheres com SOP, comparando-a com um controle positivo
(metformina). Quando feita comparagdo apds trés meses do inicio das intervencdes, o grupo que havia recebido metformina
apresentou maior beneficio quanto a reducdo de dias entre os ciclos menstruais, porém, ao final de seis meses, 0s autores

observaram que houve um impacto positivo da espécie vegetal na diminuicdo de dias do ciclo menstrual das pacientes, sem
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diferenca estatisticamente significativa entre os grupos erva-doce e controle positivo. No entanto, uma limitagédo referente a
este estudo é que a quantidade de mulheres em ambos os grupos era relativamente pequena (30 no grupo controle positivo e 31
Nno grupo que recebeu erva-doce).

A erva-doce é considerada um vegetal rico em fitoestrégenos e, portanto, pode atuar com efeito antiandrogénico ao
inibir a formacéo do complexo receptor de di-hidrotestosterona e reduzir os niveis séricos da testosterona (Meena, 2019).

A aplicacdo de um estudo realizado com o objetivo de avaliar o efeito de uma dieta hipocalérica suplementada com
erva-doce nos indices antropométricos e androgénicos em mulheres com sobrepeso e diagnosticadas com sindrome dos ovéarios
policisticos (SOP) também identificou que esse tipo de dieta associado a suplementacdo de erva-doce obteve efeitos benéficos
nos sintomas associados a SOP, diminuindo os niveis de glicose, insulina e capacidade de resposta das células B (Santos et al.,

2024).

d. Acafréo (Curcuma longa)

O acafrdo é uma planta originaria da Asia, introduzida no Brasil desde o periodo colonial. E uma espécie amplamente
utilizada como condimento e tem propriedades medicinais importantes. Um dos fitoquimicos de destaque presentes no acafréo
é a curcumina, um polifenol farmacologicamente ativo. A curcumina tem agdo antioxidante e anti-inflamatéria, e seus efeitos
em condiges como Sindrome Metabdlica e outras patologias inflamatérias vém sendo estudados (Flores, 2022). A
suplementacdo deste composto pode ser feita com doses de até 3 mg/kg de peso corporal (Kocaadam & Sanlier, 2017).

Um estudo conduzido por Heshmati et al. (2020) aplicou, para mulheres com SOP, cépsulas de curcumina,
fitoquimico presente na curcuma/agafrdo (Curcuma longa), amplamente conhecido na literatura pela sua capacidade
antioxidante e possibilidade de terapia em patologias inflamatorias, principalmente devido ao potencial inibitério do fator de
transcrigdo NF-kB (Quemel et al., 2021). Considerando-se a condi¢do de estresse oxidativo e inflamagdo em mulheres com
sindrome dos ovarios policisticos, os pesquisadores avaliaram concentragdes de diferentes enzimas celulares e plasmaéticas
associadas a esta patologia. Obtiveram, entdo, resultados favoraveis quanto ao aumento de ativadores celulares relacionados a
sensibilizacdo da insulina e acentuacdo da atividade de enzimas com propriedades antioxidantes ap6s a intervencdo,
comparando-se com o grupo placebo da pesquisa (Heshmati et al., 2020).

Um ensaio clinico realizado por Jamilian et al. (2020), randomizado e duplo-cego controlado por placebo, separou 60
mulheres com diagndstico de SOP em dois grupos. O grupo intervencao recebeu diariamente 500 mg de curcumina durante 12
semanas, o grupo controle, por sua vez, recebeu apenas placebo durante 0 mesmo periodo. Ao final do periodo de intervencao,
foram avaliados o peso e as medidas séricas de glicose, insulina em jejum, colesterol total e fracdes, aléem do HOMA-IR. Os
autores observaram que 0 grupo que recebeu curcumina apresentou reducao significativa de peso e indice de Massa Corp6rea
(IMC) ao final dos trés meses, além de reduzir significativamente a glicemia de jejum, insulina sérica e resisténcia a insulina
em comparagdo com o grupo placebo. Também foi observada redugdo significativa no colesterol total, colesterol LDL e
aumento no colesterol HDL em comparagdo com o grupo controle.

Em uma revisdo sistematica com meta-analise, apds a inclusdo de sete ensaios clinicos randomizados, totalizando a
avaliacdo de 447 pacientes com SOP, a ingestdo de curcumina demonstrou diminuigdo do indice de massa corporal (IMC),
glicemia de jejum, resisténcia insulinica (por medida do HOMA-IR), colesterol total sérico, e marcadores inflamatérios como
proteina C reativa (PCR). Além disso, os estudos analisados ndo demonstraram ocorréncia de reages adversas significativas
nos grupos tratamento em comparagdo aos grupos controle. A revisdo em questdo demonstrou o impacto positivo da curcumina
no contexto da sindrome dos ovarios policisticos no que tange ao metabolismo glicémico e de lipideos, melhora do padrdo de
marcadores séricos de inflamacéao e consequente melhoria na composi¢do corporal de mulheres portadores de SOP (Shen et al.,
2022).
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Dentre as espécies vegetais estudadas para aplicacdo na Sindrome dos Ovarios Policisticos, o acafrdo/curcuma, é, de
longe, uma das mais estudadas por seus efeitos de interferéncia na cascata inflamatdria, na melhora dos perfis glicémico e de
lipideos e consequente melhoria do perfil metabdlico, que, por sua vez, interfere positivamente também no padrdo de
androgenos circulantes. Dessa forma, ressalta-se a necessidade de estudos maiores que venham a abordar, além da eficacia
desta planta medicinal no contexto da SOP, o perfil de seguranca e potenciais efeitos adversos, além das possiveis interacdes

medicamentosas com alopaticos ou outras plantas que possam ser utilizadas concomitantemente.

e. Isoflavonas de soja (Glycine max)

Sabendo-se que a SOP é uma patologia endécrina que envolve alto estresse oxidativo em vista as condicfes de
resisténcia insulinica, o uso de compostos com atividade antioxidante e antiinflamatéria pode oferecer beneficios as pacientes
gue buscam manejar essa patologia (FEBRASGO, 2019). As isoflavonas da soja (Glycine max) sdo compostos fitoquimicos
com diversas atividades bioldgicas, incluindo a¢do antioxidante e antiinflamatéria (Barbosa et al., 2006), sendo a escolha para
0 estudo de Haudum et al. (2020), em que os autores avaliaram o efeito do consumo diario de soja (por meio de uma bebida a
base de soja com 25 mg de isoflavonas, administrada as participantes todos os dias pela manha e a noite) por trés dias
consecutivos, avaliando a excrecdo de metabdlitos na urina e consequente associagdo com a microbiota intestinal. Ao final do
curto periodo de estudo, os autores ainda avaliaram possiveis mudangas nos perfis metabdlicos e hormonais das pacientes,
encontrando resultados de glicemia de jejum, insulina em jejum e HOMA-IR significativamente menores do que no periodo
anterior & intervenc&o.

Em um outro estudo, realizado por Jamilian e Asemi (2016), setenta mulheres com diagnéstico de SOP pelos critérios
de Rotterdam foram alocadas aleatoriamente em dois grupos: um para receber 50 mg/dia de isoflavonas de soja e outro para
receber placebo, ambos durante doze semanas. Ao final do estudo, as mulheres do grupo intervengao tiveram niveis séricos de
insulina significativamente menores que as do grupo placebo, assim como menor nivel sérico de andrdgenos livres e
triglicerideos.

Embora muitos estudos pré-clinicos ja tenham sido realizados para estudar o impacto das isoflavonas de soja na
Sindrome dos Ovarios Policisticos, ha poucos estudos clinicos evidenciando a dosagem ideal desses compostos e 0 impacto em
mulheres portadoras da SOP (Farkhad & Khazali, 2019).

Viséo geral sobre as plantas medicinais empregadas no contexto da SOP:

Pdde-se observar que a maioria das espécies vegetais estudadas para auxilio no manejo da SOP agem por mecanismos
que permitem maior sensibilizagdo insulinica ou por interferéncia na cascata inflamatoria, melhorando, por consequéncia 0s
niveis séricos de hormdnios andrdgenos tipicamente elevados em mulheres portadoras da sindrome dos ovarios policisticos.

A canela (Cinnamomum verum), por exemplo, a partir de compostos fitoquimicos (&cido cindmico, polifendlicos,
cinamaldeido) tem efeito predominantemente hipoglicemiante, melhorando a resisténcia insulinica, que consiste em um
mecanismo importante de deflagracdo dos desarranjos metabélicos e hormonais inerentes a SOP.

O acafrdo (Curcuma longa) tem influéncia positiva quanto a sensibilizacdo da insulina, porém, seu maior efeito
propriedades antioxidantes e interferem na cascata inflamatéria das pacientes com a sindrome, que apresentam disfungdo
endotelial e producdo aumentada de citocinas pré-inflamatérias, que por sua vez, favorecem a resisténcia insulinica, o
hiperandrogenismo e aumentam o risco de doencas cardiovasculares.

A manjerona também apresentou efeito quanto a melhora de marcadores inflamatérios e sensibilidade a insulina em

um estudo pré-clinico, tendo-se disponivel na literatura um estudo clinico que visualizou melhora significativa no perfil
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androgénico em mulheres portadores de SOP. A erva-doce, por sua vez, é rica em fitoestrogenos e por consequéncia, tem
efeito de melhora do perfil sérico de horménios andrdgenos tipicamente aumentados em mulheres com a sindrome dos ovarios
policisticos. Ja as isoflavonas de soja apresentaram, assim como outras plantas analisadas neste estudo, efeito anti inflamat6rio
e melhora do perfil glicémico, melhorando, por consequéncia, os niveis de andrdgenos circulantes.

Ao avaliar as caracteristicas inerentes as espécies vegetais estudadas, é cabivel idealizar a possibilidade de um estudo
em que haja aplicacdo de duas ou mais espécies vegetais que possuam mecanismos de acdo distintos para avaliar se a agdo
sinérgica de plantas com propriedades de regulagdo da cascata inflamatoria e plantas que melhoram diretamente o perfil de
sensibilidade a insulina podem resultar em melhores resultados clinicos as pacientes portadoras da sindrome dos ovarios

policisticos.

4. Consideracdes Finais

As espécies vegetais encontradas nesta revisdo, para auxilio no manejo da Sindrome dos Ovarios Policisticos foram:
canela (Cinnamomum verum), a¢afrdo (Curcuma longa), manjerona (Origanum manjerona), erva-doce (Foeniculum vulgare
Mill.) e isoflavonas de soja (Glycine max). Dentre estas, as espécies que mostraram efeitos benéficos aos sinais e sintomas da
SOP a partir da regulacdo glicmica por consequéncia ao efeito de melhora da sensibilizagdo a insulina foram a canela, a
manjerona (em estudos pré-clinicos) e as isoflavonas de soja. A erva-doce atuou diretamente no perfil hormonal das pacientes,
reduzindo os niveis de andrégenos séricos em razdo dos seus compostos fitoquimicos com propriedades estrogénicas
(fitoestrdgenos), assim como a manjerona, que também apresenta propriedades antiandrogénicas. Ja o acafrdo, por efeito
predominantemente da curcumina, seu principal composto fitoquimico, atua diretamente na cascata inflamatoria, reduzindo o
estresse oxidativo tipico envolvido na fisiopatologia da SOP. Ainda com relagdo a atividade antiinflamatoria, a manjerona - em
estudos pré-clinicos - demonstrou reducéo de marcadores inflamatdrios, assim como as isoflavonas de soja.

Observa-se um crescente nimero de estudos envolvendo a aplicagdo e andlise do emprego e eficacia de espécies
vegetais no tratamento da Sindrome dos Ovérios Policisticos. Os resultados dos ensaios clinicos sdo favordveis e se mostram
promissores quanto as melhorias em padrdes metabdlicos, endécrinos e hormonais das mulheres com SOP. No entanto, se faz
necessario mais estudos de caréater clinico para melhor definicdo do perfil de seguranca das espécies vegetais estudadas, no que
tange a dosagem ideal, uso em larga escala e a longo prazo, e também acerca de interacdes medicamentosas, analisando a
viabilidade de se administrar estes fitoterapicos como tratamento complementar a mudancas no estilo de vida ou a
medicamentos alopaticos empregados no tratamento convencional.

Dessa forma, torna-se interessante que, em trabalhos futuros, em virtude do provavel maior nimero de trabalhos
publicados adiante sobre o tema, as espécies possam ser estudadas de forma mais concreta em estudos clinicos randomizados
com amostras maiores de participantes — no que tange a eficacia, mas também a seguranca de plantas medicinais e fitoterapicos
-, além da abordagem de espécies vegetais que porventura possam atuar em conjunto/sinergismo em futuros ensaios,

combinando diferentes mecanismos de acdo para o beneficio as pacientes portadoras da sindrome dos ovérios policisticos.
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