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Resumo

A sindrome dos ovarios policisticos (SOP) é uma patologia endodcrina prevalente em mulheres em idade reprodutiva.
Um conjunto de desordens hormonais, como o aumento da produgdo de androgenos e a resisténcia a insulina, €
responsavel pelo quadro clinico desse disturbio, como manifesta¢cdes dermatologicas significativas. Nesse sentido,
estratégias como dieta, controle de peso e exercicios sdo usadas na terapia da SOP, complementando farmacos como
contraceptivos orais, metformina e antiandrogénicos. O objetivo desta revisdo narrativa da literatura ¢ realizar uma
analise a respeito dos tratamentos farmacoldgicos e ndo-farmacoldgicos disponiveis para o manejo do
hiperandrogenismo e demais manifestagdes associadas & SOP.

Palavras-chave: Sindrome do ovério policistico; Hiperandrogenismo; Estilo de vida; Tratamento farmacolégico.

Abstract

Polycystic ovary syndrome (PCOS) is a prevalent endocrine disorder among women of reproductive age. A set of
hormonal imbalances, such as increased androgen production and insulin resistance, is responsible for the clinical
picture of this condition, including significant dermatological manifestations. So, strategies such as diet, weight
control and exercise are used in PCOS therapy, complementing drugs such as oral contraceptives, metformin and
antiandrogens. The objective of this systematic review is to analyze the available pharmacological and non-
pharmacological treatments for managing hyperandrogenism and the dermatological manifestations associated with
PCOS.

Keywords: Polycystic ovary syndrome; Hyperandrogenism; Lifestyle; Drug therapy.

Resumen

El sindrome de ovario poliquistico (SOP) es una patologia endocrina prevalente en mujeres en edad reproductiva. Un
conjunto de alteraciones hormonales, como el aumento de la produccion de andrégenos v la resistencia a la insulina,
son responsables del cuadro clinico de este trastorno, como importantes manifestaciones dermatoldgicas. En este
sentido, estrategias como la dieta, el control de peso y el ejercicio se utilizan en la terapia del SOP, complementando
farmacos como los anticonceptivos orales, la metformina y los antiandrégenos. El objetivo de esta revision sistematica
es analizar los tratamientos farmacolégicos y no farmacolégicos disponibles para el manejo del hiperandrogenismo y
otras manifestaciones asociadas al SOP.

Palabras clave: Sindrome de ovario poliquistico; Hiperandrogenismo; Estilo de vida; Tratamiento farmacoldgico.
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1. Introducéo

A sindrome dos ovarios policisticos (SOP) é um distarbio endécrino comum em mulheres em idade reprodutiva, com
sinais e sintomas variados. Sua fisiopatologia envolve vias hormonais que afetam metabolismo, reproducao, sistema endocrino
e cardiovascular.

Inicialmente, ocorre um desequilibrio hormonal significativo, com aumento dos androgenos. A testosterona é o
horménio responsavel pelo maior ndmero de repercusses clinicas. Ademais, ha uma alteracdo na relagdo entre os hormonios
luteinizante (LH) e foliculo-estimulante (FSH), o que leva a ovulagdes irregulares ou a anovulagdo, resultando em ciclos
menstruais irregulares

Somado a isso, a resisténcia a insulina na SOP eleva a demanda por esse hormdnio, levando a hiperinsulinemia, que
estimula a producdo ovariana de androgénios e agrava o desequilibrio hormonal. Hiperandrogenismo e hiperinsulinemia tém
efeitos sistémicos a longo prazo.

A definicdo de SOP evoluiu, e o diagndstico atual usa critérios clinicos, laboratoriais e ultrassonograficos. Os critérios
de Rotterdam (2003), os mais aceitos, exigem ao menos dois dos trés aspectos seguintes, excluindo outras causas que possam
explicar os sintomas:

1. Anovulagdo ou ovulagdo irregular: caracterizada por ciclos menstruais irregulares, manifestando-se por

oligomenorreia ou auséncia completa de menstruagdo (amenorreia).

2. Hiperandrogenismo clinico ou laboratorial: 0o aumento dos niveis de andrdégenos pode ser identificado
clinicamente por sinais como hirsutismo, acne e alopecia. Alternativamente, o hiperandrogenismo pode ser
detectado por exames laboratoriais que confirmam niveis elevados desses hormdnios.

3. Ovérios policisticos na SOP apresentam multiplos cistos no ultrassom transvaginal. Pelos critérios de
Rotterdam, >12 foliculos de 2-9 mm ou volume ovariano >10 ¢cm?® em um ou ambos os ovarios definem o
achado.

O objetivo desta revisdo narrativa da literatura é realizar uma analise a respeito dos tratamentos farmacolégicos e ndo-

farmacoldgicos disponiveis para 0 manejo do hiperandrogenismo e demais manifestacdes associadas a SOP.

2. Metodologia

Realizou-se uma pesquisa de natureza qualitativa em relagéo a andlise do discurso dos artigos (Pereira et al., 2028) e,
num estudo de revisdo narrativa (Casarem et al., 2020; Matos, 2015; Rother, 2007) em bases de dados relevantes (PubMed,
Scopus, Cochrane, Library e Embase) para identificar estudos que abordassem estratégias farmacoldgicas e ndo farmacoldgicas
no tratamento das manifestacfes associadas a SOP.

Para realizar a busca, foram usadas combinac@es das seguintes palavras-chaves e termos de indexagdo (MeSH terms),
incluindo: “Sindrome do ovario policistico”; “Hiperandrogenismo”; “Estilo de vida”; “Tratamento farmacolégico". Ademais,
foram selecionados os estudos mais relevantes para a execugdo do trabalho, publicados nos dltimos cinco anos em inglés ou
portugués. Deles, foram retirados dados sobre os tipos de intervengdo pesquisada e seus desfechos clinicos. Os resultados
buscam fornecer uma viséo integrada sobre as intervencdes farmacoldgicas e de estilo de vida no tratamento das manifestacGes

da SOP, colaborando para a prética clinica, incluindo possiveis tratamentos combinados.

3. Resultados e Discussao

3.1 Tratamento farmacoldgico

A SOP é o distdrbio enddcrino mais comum nas mulheres em idade reprodutiva. O manejo dessa doenca inclui tanto a
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abordagem da funcéo reprodutiva, quanto o tratamento das manifesta¢des associadas, como acne, alopecia e hirsutismo.

Acne grave ou resistente, mesmo a isotretinoina, sugere SOP em 40% dos casos. JA a queda de cabelo no
hiperandrogenismo costuma ser difusa, mas pode incluir recuo frontal e queda bitemporal em casos graves. O hirsutismo na
SOP é gradual e associado a ganho de peso, enquanto nos casos virilizantes é rapido, com clitoromegalia e oligomenorreia.
Essas manifestacdes dermatoldgicas devem alertar médicos generalistas para a investigacdo da SOP.

3.1.1 Metformina

A resisténcia a insulina e a hiperinsulinemia fazem parte da fisiopatologia da SOP e sdo dois fatores que demandam
uma maior atencdo dos profissionais de saude. Assim, a metformina pode ser um aliado das pacientes diagnosticadas com a
patologia, pois seu mecanismo de acdo envolve a reducdo da gliconeogénese pelo figado e, consequentemente, uma menor
secrecdo de insulina pelo pancreas.

Estudos mostram que a resisténcia a insulina na SOP contribui para o hiperandrogenismo, pois 0 aumento da insulina
afeta a funcdo ovariana. A obesidade também interfere na concepgdao, natural ou assistida.

Ademais, mulheres com maior secrecdo de andrégenos tém maior prevalencia de abortos. A metformina,
hipoglicemiante da classe das biguanidas, além de melhorar a sensibilidade a insulina e ajudar na perda de peso, reduz
androgenos e regulariza os ciclos, impactando positivamente na fertilidade.

Porém, estudos mostram que a metformina é menos eficaz em pacientes obesas com indice de massa corporal (IMC)
maior que 35kg/m2 e que ndo ha evidéncias comprovadas do impacto positivo da medicacdo na reducdo de abortos em
pacientes com SOP. Outro ponto que deve ser levado em consideracdo é o uso da metformina por pacientes gestantes. E
indicado que o tratamento seja interrompido com a confirmacdo da gravidez, mesmo ndo havendo comprovagdo da sua
teratogenicidade.

De acordo com as principais diretrizes, a metformina ndo estd recomendada como tratamento de primeira linha para
manifestagdes dermatoldgicas da SOP, mas sim em mulheres com DM2 ou intolerancia a glicose, que apresentaram falha nas
mudancas no estilo de vida. Além disso, para mulheres com SOP e irregularidade menstrual que ndo podem fazer uso ou ndo
toleram anticoncepcionais orais combinados (ACOs), a metformina pode ser recomendada como terapia de segunda linha.

A metformina é muito utilizada em adolescentes com SOP em monoterapia de primeira linha ou em combinagdo com
ACOs e medicamentos antiandrogénicos. Em adolescentes com baixo IMC, uma dose baixa (como 850 mg por dia) pode ser
eficaz na reducdo dos sintomas da SOP; enquanto naqueles com sobrepeso e obesidade, pode ser necessario um ajuste da dose
para 1,5a 2,5 g diarios.

O tratamento com metformina demonstrou uma redugdo significativa nos niveis totais de testosterona e nos valores do
indice de andrdgenos livres em comparagédo ao grupo controle.

Em uma metanélise que incluiu 51 estudos e 2405 pacientes com SOP, a metformina como terapia adjuvante levou a
uma diminuic&o significativa dos escores de acne.

Esse hipoglicemiante mostrou perfil de seguranca e resposta clinica favoravel no tratamento da hidradenite supurativa,
promovendo diminui¢do da frequéncia e gravidade das crises e, as vezes até resolucdo total das lesdes, em grande parte dos
pacientes.

Né&o foram registrados efeitos adversos graves da medicacéo para as manifestaces dermatoldgicas. A metformina é
eficaz e segura, sendo uma terapia adjuvante no tratamento de hidradenite supurativa, acne, acantose nigricans e hirsutismo na
SOP.

Assim, a metformina tem demonstrado diversos efeitos benéficos em pacientes com SOP, incluindo melhora da

resisténcia insulinica, reducdo do hiperandrogenismo e da dislipidemia, além de impactos positivos na salde cardiovascular, na
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qualidade de vida, no bem-estar psicologico e nos desfechos gerais de salide, apesar de seu uso ndo ser recomendado ainda nas
principais diretrizes de tratamento dessa sindrome.
Devido a heterogeneidade em alguns estudos relacionados as dosagens de metformina e duracGes de tratamento, mais

ensaios clinicos randomizados sdo necessarios para validar esses resultados.

3.1.2 Contraceptivos orais combinados

O hiperandrogenismo na SOP se manifesta por hirsutismo, acne e alopecia androgénica. A Endocrine Society
recomenda, aos pacientes sem contraindicacdes, os ACOs como tratamento de primeira linha para acne, hirsutismo e
anovulacdo, especialmente associado a mudanca no estilo de vida.

No entanto, ndo ha indicacdo de uma formulacdo especifica em detrimento de outra. Por sua vez, medicamentos
antiandrogénicos isolados ou combinados com contraceptivos hormonais sdo recomendados como tratamentos de segunda
linha.

Muitos estudos mostram que a metformina associada aos ACOs beneficia pacientes com SOP. Isolada, tem mais
efeitos adversos gastrointestinais e € menos eficaz no tratamento do hirsutismo.

As Diretrizes Internacionais de SOP de 2023 trouxeram atualiza¢Bes, como comparacdes entre a metformina, os
ACOs e a abordagem medicamentosa associada.

A metformina apresentou desempenho inferior aos ACOs no indice de andrdgenos livres, bem como nos niveis de
SHBG e testosterona. Mas, 0s ACOs foram menos eficazes que a terapia combinada na modulagdo do indice de andrdgenos
livres e de SHBG, embora ndo tenham apresentado diferenca nos niveis de testosterona.

A metformina mostrou-se mais eficaz na redugdo dos niveis de insulina e triglicerideos em comparacéo ao uso dos
ACOs, enquanto esses apresentaram pior desempenho na resisténcia a insulina em relagdo ao tratamento combinado. Dessa

forma, a escolha terapéutica entre metformina ou ACOs deve se basear na sintomatologia de cada paciente.

3.1.3. Outras medicac8es antiandrogénicas (Espironolactona, Acetato de ciproterona, Flutamida e Finasterida)

As principais medicagdes antiandrogénicas disponiveis para o tratamento da SOP sdo a espironolactona, o acetato de
ciproterona, flutamida e finasterida.

O mecanismo de acdo dessa terapia é através do antagonismo competitivo do receptor androgénico na unidade
pilossebacea ou no foliculo piloso (através da espironolactona, acetato de ciproterona e flutamida) ou pela inibicdo da Sa-
redutase (finasterida), para evitar a conversdo da testosterona em 5a-dihidrotestosterona, a sua forma mais potente. A escolha

da terapia antiandrogénica é orientada pelos sintomas.

a) Acetato de ciproterona

O acetato de ciproterona é uma medicacdo antiandrogénica esteroidal que age através do bloqueio da secrecdo de
gonadotrofinas com consequente reducdo do LH e da producdo androgénica. A dose recomendada para o tratamento do
hirsutismo é de 50 a 100 mg por dia durante 10 dias do ciclo, com a administracéo feita em associacdo a um ACO. Dentre 0s
efeitos colaterais da medicacdo, destacam-se cefaleia, ganho de peso, redugdo da libido, edema, toxicidade hepética e
distarbios de humor, em especial a depressdo. Ademais, apresenta potencial efeito teratogénico e pode causar feminizacdo de

fetos do sexo masculino.

b) Espironolactona

A espironolactona é um anti-hipertensivo diurético usado para HAS e insuficiéncia cardiaca, e também no tratamento
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do hirsutismo em pacientes com SOP. Associado ao etinilestradiol, tem efeito antiandrogénico benéfico no manejo clinico da
SOP.

Nesse sentido, a espironolactona ¢ uma medicagdo antiandrogénica com estrutura semelhante a dos progestagénios.
Seu mecanismo de acdo envolve o bloqueio dos receptores androgénicos e a inibicdo da enzima 5-a-redutase, responsavel por
etapas da biossintese de androgénios.

A dose recomendada varia de 20 a 200 mg ao dia e é mais comumente administrada na dose de 100 mg diarios.
Dentre os efeitos colaterais, destacam-se distdrbios menstruais, polilria, tontura, mastalgia, cefaleia, os quais geralmente estdo
associados a doses mais elevadas.

A espironolactona e seus metabolitos sdo capazes de atravessar a barreira placentaria e, por isso, é classificada como
categoria C de risco na gestacdo. Atualmente, ndo ha estudos suficientes quanto ao seu uso durante a gravidez, o que 0

contraindica durante esse periodo.

¢) Flutamida
A flutamida é um farmaco antiandrogénico ndo esteroidal que tem a funcdo de bloquear o receptor androgénico.

Estudos apontam que essa medicacao é hepatotoxica e, por isso, ndo deve ser utilizada no tratamento do hirsutismo.

d) Finasterida

A finasterida € uma medicacdo que inibe a enzima 5-a-redutase, impedindo a conversdo da testosterona em DHT e,
assim, reduzindo a concentracdo sérica e tecidual desse hormdnio. A dose recomendada é de 5 mg/dia. Dentre os efeitos
colaterais, a reducédo da libido se destaca. Além disso, a finasterida é contraindicada para pacientes gestantes, devido ao seu

efeito teratogénico.

3.1.4 Inositol

A metformina é o principal sensibilizador de insulina na SOP, mas seus efeitos gastrointestinais motivam estudos de
alternativas, como o inositol.

O inositol € um componente estrutural da membrana celular. Algumas fontes atuais apontam que o inositol pode ser
eficaz na sensibilizacdo a insulina em pacientes diagnosticadas com SOP. Ele tem a funcdo de translocar um transportador de
glicose para a membrana plasmatica, promovendo sua captagdo. Porém, as evidéncias que indicam o inositol para o tratamento
da SOP séo inconclusivas.

Pacientes com SOP e que usam o inositol apresentam uma maior taxa de ovulacdo e, consequentemente, maior
fertilidade.

Mulheres diagnosticadas com SOP foram incluidas em ensaios clinicos randomizados, para realizar uma comparagédo
de quaisquer inositol com metformina ou placebo. O desfecho primério do estudo foi a normalizagdo do ciclo menstrual, ao
passo que, os desfechos secundéarios foram controle do hiperandrogenismo laboratorial e clinico, pardmetros do metabolismo
de carboidratos e IMC.

No entanto, nenhum beneficio significativo foi encontrado para os niveis séricos de testosterona total, SHBG e
SDHEA ap6s o tratamento com inositol. Além disso, em comparagdo com a metformina, esta mostrou-se mais eficaz no
controle do hirsutismo (escore de Ferriman-Gallwey). Houve um resultado heterogéneo quanto ao uso do inositol e o controle
do IMC das pacientes diagnosticadas com SOP.

Em outro estudo, realizado com o objetivo de comparar a eficdcia do uso da metformina isoladamente e em

associacdo com o inositol, observou-se que, quando utilizadas juntas, essas medicacBes promoveram uma maior regularidade
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do ciclo menstrual e uma redugdo do hirsutismo. Entretanto, ndo houve uma melhora significativa na acne, na glicemia de
jejum e no IMC.

Com o crescente interesse no inositol, mais estudos sdo necessarios para firmar evidéncias e entender seu papel no
tratamento da SOP.

3.1.5 Estatinas

A dislipidemia, presente em até 70% dos casos de SOP, pode exigir tratamento farmacoldgico quando dieta e
exercicios ndo bastam para atingir metas lipidicas e reduzir o risco cardiovascular.

Pacientes com SOP devem ter o perfil lipidico avaliado para tratar precocemente a dislipidemia e prevenir doengas
cardiovasculares. Segundo a American Heart Association (AHA), a dosagem de colesterol total, HDL, LDL, ndo HDL e
triglicerideos é indicada para ndo obesas com SOP classico e para qualquer paciente com SOP e sobrepeso ou obesidade.

Inicialmente, o alvo primério da correcéo da hipercolesterolemia serd a reducéo do LDL, que representa a lipoproteina
que estd intimamente associada a aterosclerose (aterogénese). As alteracdes lipidicas, que incluem o aumento dos niveis de
triglicerideos, LDL-colesterol e ndo HDL-colesterol e reducéo dos niveis de HDL-colesterol, apresentam como consequéncia a
resisténcia insulinica, a obesidade central e a elevacéo dos androgénios séricos.

Dessa forma, a abordagem da dislipidemia em pacientes portadoras de SOP inclui uma avaliacdo individualizada
relacionada ao risco cardiovascular de cada mulher e aos fatores potencializadores do risco, dentre eles, transtornos de humor e
histérico de complicagdes gestacionais, como pré-eclampsia.

O controle do perfil lipidico come¢a com mudancgas no estilo de vida: 150 min/sem de atividade moderada ou 75 min
intensa, além de dieta com menos gordura trans e mais alimentos naturais como frutas, verduras e oleaginosas.

Porém, para as pacientes que ndo atingiram a meta lipidica em até trés meses, é indicado o inicio da terapia
farmacoldgica. A estatina é a medicacdo de escolha e ela tem a funcdo de diminuir os niveis de LDL e de triglicerideos,
reduzindo o risco cardiovascular. Inicialmente, sdo utilizadas doses moderadas, que podem ser ajustadas apds seis semanas do
inicio do tratamento, quando novos exames laboratoriais para analise do perfil lipidico devem ser realizados.

Estudos mostram que a combinacdo de estatina e metformina é mais eficaz que a metformina isolada no controle
lipidico e da resisténcia & insulina em mulheres com SOP. Juntas, reduzem mais LDL, triglicerideos, colesterol total,
testosterona e insulina em jejum, sem alterar o HDL.

O tratamento combinado de metformina mais sinvastatina mostrou-se capaz de reduzir significativamente nao apenas
0s niveis de testosterona total, mas também a razdo horménio luteinizante: horménio foliculo estimulante (relagdo LH:FSH).
Entretanto, menstruacOes espontaneas por 6 meses, volumes dos ovérios, indice de massa corporal (IMC) e glicemia de jejum
foram equivalentes entre os dois grupos.

Uma revisdo sistematica e metanalise de nove estudos randomizados controlados indicou que, ao reduzir os niveis de
androgenos circulantes, as estatinas sdo capazes de melhorar as manifestacfes cutaneas de hiperandrogenismo em mulheres
com SOP.

A atorvastatina e a sinvastatina sdo exemplos de estatinas muito utilizadas na préatica clinica. Quando comparada com
a atorvastatina, a sinvastatina apresentou maior efeito inibitorio na producéo de andrégenos e maior eficécia na reducdo dos
niveis séricos de testosterona.

Alguns estudos indicam uma melhora significativa do hirsutismo e da acne com redugdo de 60% da sua pontuagdo
associado ao uso das estatinas.

Atualmente, esta classe terapéutica vem sendo usada de forma isolada ou em combinagdo com a metformina e/ou com

contraceptivos orais para o tratamento do hiperandrogenismo presente na SOP. Porém, muitos estudos apontam que a sua
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eficacia ainda é controversa.

3.2 Tratamento nao farmacologico
3.2.1 Suplementos dietéticos

a) ®-3 e outros acidos graxos poliinsaturados

A mudanca do estilo de vida das pacientes diagnosticadas com SOP é um pilar importante do tratamento. Dentre essas
mudancas, destaca-se a ingestdo de suplementos dietéticos que irdo auxiliar na melhora das consequéncias metabdlicas geradas
pela sindrome.

Estudos indicam que o consumo de &cidos graxos insaturados (6mega 3) ajuda no tratamento da SOP, melhorando
resisténcia a insulina, a dislipidemia, distirbios metabdlicos da gordura, além de prevenir complicagGes cardiovasculares,

auxiliando no tratamento da SOP por multiplas vias. Mas, como o corpo ndo o produz, deve ser obtido pela alimentag&o.

b) Vitamina D

Evidéncias mostram que mulheres com SOP tém deficiéncia de vitamina D, e acredita-se que a resisténcia a insulina
esteja relacionada a essa caréncia, pois a vitamina D regula a homeostase glicose-insulina via receptores pancreaticos.

Ja que a maioria das mulheres diagnosticadas com SOP apresentam niveis de vitamina D inadequados, a
suplementacdo estd indicada para todas elas. Alguns ensaios clinicos aconselham que essa suplementacdo seja realizada em
baixas doses (< 4000 Ul/d), mas alguns outros sugerem que ela seja realizada em altas doses (> 4000 Ul/d).

Um estudo incluindo 28 mulheres ndo encontrou evidéncias de melhora em relagdo aos niveis de testosterona livre e
total para a vitamina D em comparacdo com placebo.

Um ensaio clinico, envolvendo 28 mulheres com SOP, buscou pesquisar os efeitos da suplementacéo de altas doses de
vitamina D na sensibilidade a insulina nas mulheres com SOP. A administragdo de altas doses de vitamina D mostrou-se
irrelevante na melhora do indice quantitativo de verificagdo da sensibilidade a insulina e em outras medidas de sensibilidade
insulinica, entretanto, nessas mulheres, foram verificadas tendéncias de niveis mais baixos de insulina e glicose em 2 horas,
além de um efeito protetor sobre a pressao arterial.

Estudos apontam beneficios da vitamina D no tratamento das manifestagdes clinicas da SOP. A dose ideal ainda ndo
foi estabelecida, com estudos que sugerem que varia entre 1000 Ul/dia e mais de 4000 Ul/dia, mas as diretrizes atuais ndo

recomendam suplementacdo para todas as pacientes, devendo ser individualizada conforme o nivel sérico.

¢) Curcumina

A curcumina é um composto anti-inflamatério, que vem ganhando espago no tratamento das pacientes com SOP. O
seu efeito pode ser benéfico na resisténcia a insulina, conforme demonstrado em metanalise publicada por Chien et al. Esse
composto tem acdo direta sobre marcadores séricos da inflamacéo, como fator de necrose tumoral-o e IL-6.

Estudos atuais comprovam que mulheres com SOP possuem um estresse oxidativo consideravelmente alto e, em
teoria, podem se beneficiar do uso da curcumina, polifenol derivado do acafrdo, que apresenta também um efeito antioxidante.

Além disso, a curcumina pode estar envolvida na inibicdo da expressdo do fator de crescimento endotelial vascular
que esta diretamente ligado ao desenvolvimento da SOP.

A curcumina mostrou efeitos benéficos no tratamento da SOP em um estudo com cinco ensaios clinicos
randomizados, resultando em 296 pacientes. Houve melhora no controle glicémico, resisténcia a insulina e colesterol total, mas
ndo em LDL, HDL, hormbnios sexuais e peso.

A luz dos achados apresentados, a curcumina parece ter efeitos benéficos sobre inflamacdo, perda de peso e
7
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metabolismo glicémico e lipidico na SOP, sem efeitos adversos significativos. No entanto, sdo necessarios estudos maiores e

mais longos para conclusdes definitivas, e ndo ha estudos sobre seus efeitos dermatoldgicos.

d) Cromo
O cromo auxilia no metabolismo de carboidratos e lipidios, mas seu mecanismo de acdo ndo é bem estabelecido.
Alguns estudos mostram eficacia na reducdo da resisténcia a insulina, mas ndo de forma consistente. Novos estudos sao

necessarios para comprovar sua eficacia no tratamento da SOP.

e) Coenzima Q10

A suplementacg8o de coenzima Q10 mostrou-se capaz de atuar no tratamento da SOP, por meio de um estudo realizado
com nove ensaios clinicos randomizados envolvendo 1.2021 pacientes. Os resultados evidenciaram que a adi¢do da coenzima
foi capaz de melhorar a resisténcia insulinica, os niveis de hormdnios sexuais e de colesterol total. Dessa forma, com base nas

evidéncias disponiveis, a adicdo de CoQ10 é uma terapia segura para abordagem da SOP.

3.2.2 Exercicio fisico

A atividade fisica é uma grande aliada no tratamento das mulheres portadoras de SOP. Sua inclusdo, seja em
combinacdo com outras abordagens terapéuticas ou isoladamente, demonstrou melhorias significativas nas func@es da salde
reprodutiva das pacientes. Ademais, a atividade fisica também apresentou-se capaz de reduzir a infertilidade e o melhorar a
qualidade de vida das mulheres com SOP, ao passo que diminui 0s niveis de estresse psicoldgico, a baixa autoestima e 0
isolamento social. Além disso, também reduz o risco de ganho de peso, auxiliando no controle de um importante fator
envolvido na etiologia da resisténcia insulinica, a obesidade.

As diretrizes internacionais da SOP recomendam que as pacientes com peso normal pratiguem 150 minutos por
semana de atividade fisica de intensidade moderada, 75 minutos por semana de atividade intensa, ou a combinagdo de ambos.
As mulheres com SOP com sobrepeso ou obesidade, por sua vez, sdo recomendadas a praticarem 250 minutos por semana de
exercicios de intensidade moderada, 75 minutos por semana de atividade fisica intensa, ou uma combinacédo igual de ambos.

Estudos randomizados de ensaios clinicos analisaram qual modalidade e intensidade de exercicio fisico tem efeitos

nas funcBes reprodutivas das pacientes com SOP de 13 a 45 anos.

Efeito do exercicio na dimensao perceptiva corporal

Programas de treinamento aerdbico continuo e de treinamento fisico aerébico intermitente mostraram-se efetivos na
modulagdo dos niveis hormonais e demonstraram promover melhoria dos niveis de satisfacdo em relagdo a autopercepgdo
fisica.

Atividades aerébicas de intensidade subméxima por 30 minutos demonstraram-se capazes de melhorar
significativamente o IMC apds trés meses.

Apos seis meses, houve a reducdo da circunferéncia média da cintura em 3 cm e 0 aumento significativo da relagdo
cintura-quadril média (0,84 £ 0,05 cm). Ademais, a perda de peso média por meio dessas intervencdes foi de aproximadamente

1,71 + 0,19 kg apds trés meses e 2,5 + 0,30 kg apds seis meses.

Efeito do exercicio sobre fatores psicolégicos
Exercicios fisicos de resisténcia e aerdbicos também mostraram-se capazes de reduzir a probabilidade no

desenvolvimento de depressdo e ansiedade, a medida que atuam aumentando a motivacdo e melhorando o otimismo das
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mulheres com SOP.

Efeito do exercicio na funcao sexual

A atividade fisica também mostrou-se capaz de melhorar a funcdo sexual entre as mulheres com SOP. Apos trés
meses de exercicio fisico em intensidade subméxima, houve uma mudanca no padrdo menstrual de amenorreia para
oligomenorreia em 70% das mulheres. Além disso, verificou-se que cerca de 35% das pacientes apresentaram ovulagdo,
evidenciando uma melhora expressiva na taxa de ovulacdo no grupo experimental apds seis semanas de intervencdo com

exercicio ciclavel.

Efeito do exercicio sobre os horménios

A prética de exercicio fisico demonstrou melhora nas caracteristicas relacionadas ao hiperandrogenismo. Os grupos
experimentais reduziram significativamente os niveis de testosterona. Apds trés meses de exercicios de marcha de intensidade
submaxima, houve uma mudanca significativa na pontuacdo modificada de Ferriman Gallwey (p < 0,003). Apesar disso, esse
nivel de atividade ndo se mostrou capaz de melhorar os fatores metabdlicos de forma significativa. Em pacientes que tiveram
apenas intervengdes relacionadas a atividade fisica, o hormonio anti-mulleriano ndo foi reduzido significativamente (p = 0,53).

Uma revisdo sistematica mostrou que a intensidade do exercicio é mais importante que a dose para otimizar a salde.
A atividade vigorosa isolada ou combinada com dieta traz um aumento moderado do volume de oxigénio maximo VO2 e uma
diminuic&o da circunferéncia da cintura e IMC, especialmente em mulheres com valores clinicos desfavoraveis.

Dessa forma, os resultados da metanélise apoiam o incentivo a prética de exercicios fisicos e sugerem que a atividade
de intensidade vigorosa tem maior potencial para causar 0 maior impacto no condicionamento cardiorrespiratorio, na estrutura
corporal e na melhora da resisténcia a insulina. Além disso, os resultados evidenciam a necessidade de uma préatica de no
minimo 120 minutos por semana de atividade com intensidade moderada visando otimizar os desfechos clinicos em mulheres
com SOP. Sao necessarios estudos mais duradouros para a avaliagdo dos resultados com a prética de exercicio sustentado.

A atividade fisica repercute favoravelmente em diversos aspectos da salde nas mulheres com SOP. Uma revisdo
sistemética e meta-analise de ensaios clinicos randomizados, que incluiu buscas em seis bases de dados, testou a eficcia de
programas de treinamento aerébico, de resisténcia e combinados (aerébico/resisténcia).

Foi evidenciada a limitacdo de andlises suficientes para discernir o efeito dos variados exercicios fisicos nos
resultados de satde, como por exemplo, na funcdo reprodutiva. Ha evidéncias dos beneficios da atividade fisica aer6bica
isolada para reduzir o IMC em pacientes portadoras de SOP.

Portanto, faz-se clara a importancia de estudos futuros, com maior duragdo e amostras maiores, para esclarecer o
impacto dos exercicios fisicos na saude de mulheres com SOP.

Uma revisdo sistematica e metanalise pesquisou evidéncias sobre a eficacia dos exercicios no tratamento da SOP, em
comparacao a cuidados usuais, modificacBes da dieta isoladamente e exercicios combinados com mudancgas na dieta.

Comparado ao controle, o exercicio fisico teve um efeito estatistico na mudanca da insulina basal em jejum, colesterol
total, colesterol LDL e triglicerideos. O exercicio fisico também evidenciou melhora no VO2 méx, na circunferéncia da cintura
e na porcentagem de gordura corporal quando comparado ao tratamento usual. Ademais, a analise de subgrupos de pessoas
com sobrepeso/obesidade revelou resultados ainda melhores nesta populacdo. O estudo ndo encontrou diferencas relevantes
para os resultados entre os efeitos de exercicio, dieta isolada ou exercicio e dieta combinados.

Em suma, os exercicios demonstraram beneficios estatisticamente significativos em diversos aspectos, incluindo
indicadores metabodlicos, medidas antropométricas e melhora da aptiddo cardiorrespiratéria de mulheres com SOP. Apesar

disso, é notdrio a existéncia de uma deficiéncia na prescri¢do e incentivo a sua prética, por uma parcela dos profissionais de
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salde.

3.2.3 Laserterapia

Um sinal muitas vezes indesejado entre mulheres com SOP € o hirsutismo, que representa o crescimento excessivo de
pelos onde as mulheres normalmente tém pélos finos e escassos, e muitas vezes estd relacionado a impactos psicol6gicos
negativos.

As terapias de reducdo capilar a base de laser e luz foram consideradas eficazes na melhoria da qualidade de vida e do
bem-estar psicolégico das mulheres com SOP, com efeitos colaterais que geralmente sdo toleraveis para a maior parte das
pacientes. A associacdo com outras terapias medicamentosas, como a metformina e os ACOs demonstrou-se capaz de oferecer
alguns beneficios extras.

A Diretriz Internacional da SOP, atualizada em 2023, passou a incluir novas recomendacfes acerca da aplicacdo de
terapias de reducédo de cabelo a base de laser e luz para o tratamento de hirsutismo em pacientes com SOP.

O laser Alexandrite demonstrou-se com maior eficacia do que a luz intensa pulsada, e esta associado a uma melhora
consideravel na gravidade do hirsutismo e na associagdo com repercussdes psicoldgicas danosas, particularmente em
aplicaces de alta frequéncia.

Além disso, a associacdo do laser de diodo com a pilula anticoncepcional oral combinada ou com metformina
demonstrou superioridade em relacdo a aplicacdo dessa terapia de forma isolada, da mesma forma que a combinacdo da
metformina & luz intensa pulsada também mostrou resultados mais favoraveis. A maior parte das intervenc¢des no estudo foi
bem tolerada pelas pacientes.

Todavia, esta reviséo tem limitagbes como poucos estudos sobre seguranga em peles escuras, baixa confiabilidade de
algumas evidéncias e analise diversa dos resultados. Assim, futuros estudos sdo essenciais para gerar evidéncias mais claras

sobre o hirsutismo na SOP.

4. Concluséao

Espera-se que esse estudo proporcione uma compreensao mais abrangente da eficacia dos tratamentos farmacolégicos
e das mudancas no estilo de vida na melhora das manifestacbes da SOP. Os seus resultados poderdo ajudar no
desenvolvimento de intervencdes mais eficientes e direcionadas as necessidades de cada paciente. Ao final do estudo,
percebeu-se que a metformina é o principal farmaco utilizado para o tratamento da resisténcia a insulina. Associado a isso, 0s
ACOs sdo eficazes no tratamento das manifestacGes dermatoldgicas da SOP e dos sintomas anovulatérios. As estatinas, por sua
vez, auxiliam na manutencdo de um bom perfil lipidico. Além disso, as medidas ndo farmacolégicas ajudam no controle dos
niveis hormonais e do IMC das pacientes com a sindrome. Por fim, este estudo pode servir como um auxilio aos profissionais

de salde na pratica clinica, garantindo condutas mais seguras, individualizadas e eficazes para mulheres com SOP.
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