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RESUMO

Objetivo: Analisar os efeitos metabdlicos, hormonais e reprodutivos da berberina e de suas
novas formulagdes no tratamento da Sindrome Ovariana Metabodlica Poliend6crina (SOMP).
Métodos: Revisdo integrativa da literatura, conduzida em abril de 2026, nas bases PubMed,
SciELO, Scopus, Web of Science, Embase ¢ LILACS, seguindo o protocolo PRISMA. A
pergunta norteadora foi estruturada pela estratégia PICO, para selecionar estudos primarios
em humanos publicados entre 2016 e 2025, em inglés, portugués ou espanhol. Resultados: A
amostra final foi composta por 4 ensaios clinicos. A berberina promoveu melhoras
consistentes na resisténcia a insulina, perfil lipidico e composi¢ao corporal. Hormonalmente,
reduziu a testosterona livre, elevou a SHBG e melhorou manifestagdes do hiperandrogenismo.
Reprodutivamente, regularizou o ciclo menstrual em até 70% das pacientes. O Fitossomo de
Berberina demonstrou eficacia em doses menores com melhor tolerabilidade gastrointestinal.
A berberina apresentou eficacia comparavel a metformina com perfil de seguranga superior.
Consideracdes finais: A berberina configura estratégia complementar promissora no manejo
da SOMP, especialmente em sua formulacdo fitossomada; contudo, limitagdes metodologicas
dos estudos incluidos reforcam a necessidade de ensaios clinicos randomizados,
multicéntricos e com maior rigor para consolidar sua aplicacdo clinica.

Palavras-chave: SOP; Berberina; Ovario; Fitoterapia.



ABSTRACT

Objective: To analyze the metabolic, hormonal, and reproductive eftects of berberine
and its novel formulations in the treatment of Polyendocrine Metabolic Ovarian
Syndrome (PMOS). Methods: An integrative literature review was conducted in April
2026 using PubMed, SciELO, Scopus, Web of Science, Embase, and LILACS,
following PRISMA guidelines. The research question was structured according to the
PICO strategy. Primary human studies published between 2016 and 2025 in English,
Portuguese, or Spanish were included. Results: Four clinical trials met the eligibility
criteria. Berberine consistently improved insulin resistance, lipid profile, and body
composition. It also reduced free testosterone levels, increased sex hormone-binding
globulin (SHBG), and alleviated manifestations of hyperandrogenism. Menstrual cycle
regularization was observed in up to 70% of patients. Berberine Phytosome
demonstrated comparable efficacy at lower doses and showed better gastrointestinal
tolerability. Overall, berberine exhibited efficacy similar to metformin, with a more
favorable safety profile. Final Considerations: Berberine is a promising
complementary strategy for PMOS management, particularly in its phytosome
formulation. However, larger, multicenter randomized clinical trials are needed to
confirm its clinical effectiveness.

Keywords: PCOS; Berberine; Ovary; Phytotherapy.
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Potencial Terapéutico da Berberina na Sindrome Ovariana
Metabolica Poliendécrina: Uma Revisao Integrativa

Therapeutic Potential of Berberine in Polyendocrine Metabolic Ovarian
Syndrome: An Integrative Review

Potencial Terapéutico de la Berberina en el Sindrome Ovarico Metabdlico
Poliendocrino: Una Revision Integrativa

Izadora Alves Coelho', Jodo Antbénio Leal de Miranda', Mariana Macedo
Costa', Felipe Araujo Paiva', Francisco das Chagas Sousa Rocha', José
Gustavo Queiroz do Nascimento!, Weslley Gadelha Vasconcelos'

RESUMO

Objetivo: Analisar os efeitos metabdlicos, hormonais e reprodutivos da berberina e de suas
novas formulagbes no tratamento da Sindrome Ovariana Metabdlica Poliendécrina (SOMP).
Métodos: Revisdo integrativa da literatura, conduzida em abril de 2026, nas bases PubMed,
SciELO, Scopus, Web of Science, Embase e LILACS, seguindo o protocolo PRISMA. A
pergunta norteadora foi estruturada pela estratégia PICO, para selecionar estudos primarios em
humanos publicados entre 2016 e 2025, em inglés, portugués ou espanhol. Resultados: A
amostra final foi composta por 4 ensaios clinicos. A berberina promoveu melhoras consistentes
na resisténcia a insulina, perfil lipidico e composigdo corporal. Hormonalmente, reduziu a
testosterona livre, elevou a globulina ligadora de horménios sexuais (SHBG) e melhorou
manifestagdes do hiperandrogenismo. Reprodutivamente, regularizou o ciclo menstrual em até
70% das pacientes. O Fitossomo de Berberina demonstrou eficacia em doses menores com
melhor tolerabilidade gastrointestinal. A berberina apresentou eficacia comparavel a metformina
com perfil de seguranca superior. Consideragoes finais: A berberina configura estratégia
complementar promissora no manejo da SOMP, especialmente em sua formulagdo
fitossomada; contudo, limitacdes metodoldgicas dos estudos incluidos reforcam a necessidade
de ensaios clinicos randomizados, multicéntricos e com maior rigor para consolidar sua
aplicacgao clinica.

Palavras-chave: Sindrome do Ovario Policistico, Berberina, Resisténcia a Insulina,
Fitoterapia.

ABSTRACT

Objective: To analyze the metabolic, hormonal, and reproductive effects of berberine and its
novel formulations in the treatment of Polyendocrine Metabolic Ovarian Syndrome (PMOS).
Methods: An integrative literature review was conducted in April 2026 using PubMed, SciELO,
Scopus, Web of Science, Embase, and LILACS, following PRISMA guidelines. The research
question was structured according to the PICO strategy. Primary human studies published
between 2016 and 2025 in English, Portuguese, or Spanish were included. Results: Four
clinical trials met the eligibility criteria. Berberine consistently improved insulin resistance, lipid
profile, and body composition. It also reduced free testosterone levels, increased sex
hormone-binding globulin (SHBG), and alleviated manifestations of hyperandrogenism.

" Universidade Federal do Piaui, Campus Senador Helvidio Nunes de Barros, Picos - PI.
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Menstrual cycle regularization was observed in up to 70% of patients. Berberine Phytosome
demonstrated comparable efficacy at lower doses and showed better gastrointestinal tolerability.
Overall, berberine exhibited efficacy similar to metformin, with a more favorable safety profile.
Final Considerations: Berberine is a promising complementary strategy for PMOS
management, particularly in its phytosome formulation. However, larger, multicenter randomized
clinical trials are needed to confirm its clinical effectiveness.

Key words: Polycystic Ovary Syndrome, Berberine, Insulin Resistance, Phytotherapy.

RESUMEN

Objetivo: Analizar los efectos metabdlicos, hormonales y reproductivos de la berberina y sus
nuevas formulaciones en el tratamiento del Sindrome Ovarico Metabdlico Poliendocrino
(SOMP). Métodos: Se realizd una revision integradora de la literatura en abril de 2026
utilizando las bases de datos PubMed, SciELO, Scopus, Web of Science, Embase y LILACS,
siguiendo las directrices PRISMA. La pregunta de investigacion se estructur6 mediante la
estrategia PICO. Se incluyeron estudios primarios en humanos publicados entre 2016 y 2025
en inglés, portugués o espafiol. Resultados: Cuatro ensayos clinicos cumplieron los criterios
de inclusion. La berberina mejoré consistentemente la resistencia a la insulina, el perfil lipidico y
la composicidn corporal. Ademas, redujo los niveles de testosterona libre, aumenté la globulina
transportadora de hormonas sexuales (SHBG) y mejoré6 las manifestaciones del
hiperandrogenismo. La regularizacion del ciclo menstrual se observé en hasta el 70% de las
pacientes. El Fitosoma de Berberina mostré eficacia con dosis mas bajas y mejor tolerabilidad
gastrointestinal. En general, present6 una eficacia comparable a la metformina, con un perfil de
seguridad mas favorable. Consideraciones finales: La berberina representa una estrategia
complementaria prometedora para el manejo de la SOMP; sin embargo, se necesitan estudios
multicéntricos y aleatorizados para confirmar su eficacia clinica.

Palabras clave: Sindrome del Ovario Poliquistico, Berberina, Resistencia a la Insulina,
Fitoterapia.

INTRODUGAO

A Sindrome Ovariana Metabdlica Polienddcrina (SOMP), historicamente denominada
Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP), é a endocrinopatia mais prevalente em mulheres em
idade reprodutiva, afetando aproximadamente uma em cada oito mulheres mundialmente, o
que representa um impacto global superior a 170 milhdes de pessoas (TEEDE HJ, et al., 2026).

A diversidade clinica da SOMP manifesta-se por um amplo quadro de manifestacdes, que
integra disfungbes reprodutivas, tais como irregularidade menstrual, anovulagéo cronica e
infertilidade, a graves disturbios metabdlicos, incluindo obesidade, dislipidemia, diabetes
mellitus tipo 2 e sindrome metabdlica. Adicionalmente, as repercussdes psicolégicas
associadas a condigdo comprometem de forma substancial a qualidade de vida das pacientes
(JOHAM AE, et al., 2022). Essa multiplicidade de sintomas reflete o carater polienddcrino da
sindrome e fundamenta a necessidade de estratégias terapéuticas integradas e
multidisciplinares, que transcendam o manejo puramente reprodutivo e priorizem o controle
metabdlico e sistémico a longo prazo.

A resisténcia a insulina (Rl) € um pilar fisiopatolégico central, ocorrendo inclusive
independentemente da obesidade. A hiperinsulinemia compensatéria consequente estimula a
produgado de andrégenos e agrava as alteragdes metabdlicas, como a intolerancia a glicose,
demandando abordagem clinica abrangente e continua (MCCARTNEY CR e MARSHALL JC,
2016).
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No tratamento da SOMP, a metformina é utilizada no combate a hiperinsulinemia e a
anovulacdo. No entanto, no &mbito do manejo reprodutivo, o letrozol é atualmente preconizado
como o principal agente de primeira linha para a indugdo da ovulagdo (COSTELLO M, et
al.,2019; RASHID R, et al., 2022). Contudo, a adesao ao tratamento é frequentemente limitada
por efeitos adversos gastrointestinais a curto prazo (LI MF et al., 2018). Além disso,
considerando que a SOMP é uma condigdo crénica que exige manejo prolongado, o uso
continuo da metformina esta associado a riscos de longo prazo, como a deplegéo progressiva
dos niveis de vitamina B12 (ARODA VR, et al., 2016; INFANTE M, et al., 2021), o que pode
acarretar prejuizos hematoldgicos e neuroldgicos (LIU Q, et al., 2014). Esse cenario impulsiona
a busca por alternativas terapéuticas mais toleraveis e seguras.

Entre essas alternativas, destaca-se a berberina, um alcaléide natural extraido de plantas
como a Berberis aristata e tradicional na medicina chinesa. Estudos indicam que ela atua
favoravelmente no metabolismo da glicose, no perfil lipidico e na regulacdo hormonal ovariana,
despertando interesse por sua eficacia e seguranca (XIE L, et al., 2019; LI MF, et al., 2018;
ZHANG S, et al., 2021). Todavia, sua aplicagéo clinica esbarra na baixa biodisponibilidade oral
em formulagbes convencionais. Para superar essa barreira, novas estratégias farmacéuticas,
como a tecnologia de fitossomos, tém sido desenvolvidas para maximizar sua absorgao
(ZHANG S, et al., 2021), embora tais evidéncias ainda estejam em consolidagao.

Apesar do aumento recente de pesquisas sobre a berberina na SOMP, divergéncias
metodoldgicas e achados heterogéneos exigem uma andlise critica atualizada. Assim, este
estudo objetiva analisar, por meio de uma revisdo integrativa da literatura, os efeitos
metabdlicos, hormonais e reprodutivos da berberina e de suas novas formulagbes no
tratamento da SOMP.

METODOS

O presente estudo caracteriza-se como uma revisao integrativa da literatura, método que
viabiliza a busca, avaliagao critica e sintese das evidéncias cientificas disponiveis sobre uma
tematica clinica. Para garantir o rigor metodoldgico, a transparéncia e a reprodutibilidade, esta
revisdo seguiu as recomendacgdes do protocolo Preferred Reporting ltems for Systematic
Reviews and Meta-Analyses (PRISMA), adaptado para o modelo integrativo (PAGE MJ, et al.,
2022).

A pergunta norteadora foi estruturada por meio da estratégia PICO (SANTOS CMC, et al.,
2007). A populagéo (P) consistiu em mulheres em idade reprodutiva com diagnéstico de SOMP
pelos critérios de Rotterdam. A intervencéo (I) englobou a administragéo de berberina, isolada
ou combinada, sem restricdo de dosagem ou tempo. O grupo de comparagéo (C) incluiu
placebo, metformina, tratamentos convencionais ou auséncia de intervengao. Os desfechos (O)
contemplaram modificagbes em parametros metabolicos (resisténcia a insulina, glicemia de
jejum, perfil lipidico), hormonais (testosterona total, relagdo LH/FSH), reprodutivos (ovulagao,
taxa de gravidez) e clinicos (indice de massa corporal e circunferéncia abdominal). Assim,
definiu-se a seguinte questdo central: “Qual € o potencial terapéutico da berberina no
tratamento da Sindrome Ovariana Metabdlica Poliendécrina?”.

A busca bibliografica ocorreu em abril de 2026 nas bases de dados PubMed, SciELO,
Scopus, Web of Science, Embase e LILACS. As equagdes foram estruturadas com descritores
controlados e nao controlados do MeSH e DeCS, combinados pelos operadores booleanos
AND e OR. A estratégia principal configurou-se como: ("Polycystic Ovary Syndrome" OR
PCOS) AND (berberine) AND (insulin resistance OR hormones OR ovulation OR fertility). Para
otimizar a sensibilidade em plataformas como SciELO e LILACS, utilizou-se a equacgao
simplificada: ("Polycystic Ovary Syndrome" OR PCOS) AND (berberine).
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A selegao dos artigos obedeceu a critérios de elegibilidade predefinidos. Os critérios de
inclusdo foram: estudos clinicos primarios de intervengdo em humanos, compreendendo
ensaios clinicos controlados e randomizados (ECRs), ensaios clinicos abertos (sejam eles
comparativos ou com grupo controle) e estudos piloto de intervengéo, publicados entre 2016 e
2025, que avaliassem os impactos metabdlicos, hormonais ou reprodutivos da berberina na
SOMP, com texto completo disponivel nos idiomas inglés, portugués ou espanhol. Foram
excluidos: ensaios in vifro ou em animais; revisdes, editoriais, capitulos de livros e cartas;
estudos computacionais (farmacologia de rede ou docagem molecular); duplicatas; artigos sem
relacdo causal direta entre intervengédo e patologia; e pesquisas com metodologia omissa ou
incompleta. Nao houve restricdo quanto ao tamanho da amostra

O processo de selecdo foi conduzido em trés etapas sequenciais baseadas no fluxograma
PRISMA adaptado, utilizando a plataforma Rayyan para a gestédo das referéncias (OUZZANI M,
et al., 2016). Na identificac&o, importaram-se os registros das bases de dados e removeram-se
as duplicatas. Na triagem, dois pesquisadores realizaram a leitura independente e cega de
titulos e resumos para aplicar os critérios de elegibilidade, resolvendo discordancias por
consenso. Na elegibilidade, efetuou-se a leitura integral dos textos para confirmar a adequagéao
metodoldgica e definir a amostra final.

A coleta de dados foi executada por meio de um formulario padronizado, extraindo-se:
autores, ano, desenho do estudo, tamanho da amostra, detalhes da intervengao (dose e
tempo), caracterizagdo do controle, desfechos avaliados, principais resultados e efeitos
adversos. A analise e a sintese foram realizadas de forma descritiva e qualitativa (Whittemore;
Knafl, 2005). Por se basear exclusivamente em dados secundarios de dominio publico, sem
intervengao direta em seres humanos, este estudo dispensa aprovagdo por Comité de Etica em
Pesquisa.

RESULTADOS

A busca inicial nas bases de dados resultou em 277 artigos. Apds remoc¢ao de duplicatas,
restaram 131 estudos para triagem de titulos e resumos, dos quais 8 foram selecionados para
leitura na integra. Quatro foram excluidos: um por ser publicagdo em congresso sem resultados
finais; dois por representarem o mesmo estudo ja incluido, indexados em outra base com
titulos distintos; e um por consistir exclusivamente em protocolo de analise estatistica (SAP),
sem resultados clinicos. A amostra final foi composta por 4 estudos, cujo fluxo de selec&o esta
sintetizado na (Figura 1).

Figura 1 — Fluxograma das buscas de producdes cientificas de acordo com o PRISMA.
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Artigos identificados nas bases de dados (n=277):
Embase: (n=80)

LILACS: {n=1)

Pubmed: (n=47)

Sciele: (n=18)

Scopus: (n=82)

Web of Science: (n=51)

L Artigos excluidos por duplicidade {(n=148)
Artigos selecionados (n=131)
—_— Artigos excluides {n=123)

Artigos incluidos por leitura de titulo e
resumo. (n=8)

— Artigos excluidos apas leitura ne integra (n=4)

Artigos incluidos apds leitura na integra (n=4)

Fonte: COELHO IA, et al., 2026.

Os artigos foram publicados entre 2016 e 2023, provenientes de China, ltdlia, india e
Paquistdo. Os desenhos incluiram ensaios clinicos randomizados multicéntricos, estudo
prospectivo randomizado e estudo piloto de grupo unico, totalizando mais de 890 mulheres com
SOMP diagnosticadas pelos critérios de Rotterdam. As intervengbes com berberina variaram
em formulagado convencional e fitossémica, com doses entre 1,1 e 1,5 g/dia e duragéo de 60
dias a 6 meses. Nas investigagbes selecionadas, a berberina foi avaliada como sensibilizador
de insulina, em monoterapia ou associada a outros agentes. Os grupos controle abrangeram
placebo, metformina, mio-inositol e modificagdo do estilo de vida. Os desfechos analisados
compreenderam parametros metabdlicos (glicemia, insulina, perfil lipidico e indice HOMA,
Homeostasis Model Assessment, que avalia a resisténcia a insulina e a funcdo das células do
pancreas); hormonais (testosterona total e livre, indice androgénico livre e SHBG, que ¢é a
globulina ligadora de hormoénios sexuais); reprodutivos (taxa de ovulagdo, regularidade
menstrual, morfologia ovariana e nascidos vivos); e indicadores clinicos (circunferéncia
abdominal, acne, hirsutismo e o IMC, indice de massa corporal). A seguranca foi monitorada
em todos os ensaios pelo registro de eventos adversos clinicos, acompanhada pela avaliagéo
laboratorial das fungdes hepatica e renal especificamente nos estudos com a formulagéo
fitossomada. Os dados completos foram sumarizados no (Quadro 1).
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Achados metabdlicos, hormonais e reprodutivos do uso de Berberina

Wu XK, et al. (2016) conduziram um ensaio clinico randomizado, multicéntrico, duplo-cego e
controlado por placebo com 644 mulheres inférteis, distribuidas em trés grupos: letrozol
isolado, berberina isolada e a associacdo de ambos os compostos, por até seis meses. O
desfecho primario foi a taxa cumulativa de nascidos vivos. Os grupos que utilizaram letrozol
(isolado ou combinado) alcancaram taxas superiores as do grupo berberina isolada (36,3% e
34,4% versus 22%, respectivamente), evidenciando que a adi¢cdo da berberina ao letrozol ndo
conferiu beneficio incremental sobre os desfechos reprodutivos. Quanto aos desfechos
secundarios, a berberina isolada alcangou uma taxa de ovulacdo de 36,3% por ciclo,
demonstrando potencial para restaurar a funcdo ovulatéria. Além disso, observaram-se
redugdes discretas no IMC e na circunferéncia abdominal no grupo tratado com berberina em
relagdo aos valores basais.

Rondanelli M, et al. (2021) realizaram a avaliagdo de 12 mulheres italianas com SOMP e
ciclos regulares, tratadas com Berberine Phytosome por 60 dias, sem grupo controle. O indice
HOMA reduziu 48,6%, a insulina sérica 42,1% e a glicemia de jejum 10,6%, configurando
melhora expressiva da resisténcia insulinica. O tecido adiposo visceral diminuiu 21,9%, a
massa gorda 6,6% e o IMC 3,2%. Os marcadores inflamatdrios proteina C reativa e TNF-alfa
reduziram 42,4% e 50,4%, respectivamente. No perfil hormonal, a testosterona livre caiu 32,6%
e a SHBG aumentou 14,4%, enquanto a queda no indice androgénico livre, de 3,18 para 2,4,
nao atingiu significancia estatistica. Clinicamente, a acne apresentou melhora expressiva, com
redugbes de 60,9% na escala GAGS e 71,0% na CADI. As fungdes hepatica e renal
permaneceram inalteradas ao longo do tratamento.

No estudo de Mishra N, et al. (2022) compararam-se berberina, metformina e mio-inositol
em 129 mulheres ao longo de 12 semanas. Todos os grupos apresentaram melhora
significativa nos parametros clinicos, metabdlicos, hormonais e no perfil lipidico. Na
comparacao entre grupos, a berberina foi superior na reducao da circunferéncia abdominal e da
relacdo cintura-quadril, bem como nas quedas de colesterol total, triglicerideos e LDL. O
aumento de SHBG e a reducdo do FAI foram mais expressivos no grupo berberina em relacéo
a metformina e ao mio-inositol. O mio-inositol, por sua vez, destacou-se pela maior reducéo da
insulina sérica de jejum, sugerindo superioridade especifica no manejo da resisténcia
insulinica. Todos os grupos apresentaram reducdo significativa da testosterona total, sem
diferenga estatistica entre eles ao final do tratamento.

Di Pierro F, et al. (2023) avaliaram 106 mulheres com SOMP e disturbios de fertilidade,
comparando Berberine Phytosome ao controle por 90 dias, com orientagdes dietéticas e de
atividade fisica fornecidas a ambos os grupos. A regularizagdo do ciclo menstrual ocorreu em
70% do grupo berberina frente a 16,4% no controle, e a normalizagao da anatomia ovariana ao
ultrassom em 64,7% versus 255%. A acne melhorou em aproximadamente 50% das
participantes do grupo berberina e o hirsutismo reduziu de 5,63 para 4,87 pontos pela escala
mFG, sem modificagdes relevantes no controle. O escore de bem-estar emocional melhorou
significativamente apenas no grupo berberina. Os perfis glicémico, lipidico e hormonal
laboratorial ndo diferiram entre os grupos, resultado atribuido pelos autores aos valores basais
dentro da normalidade na maioria das participantes. Trés mulheres do grupo berberina, que
tentavam engravidar ha 1, 2 e 8 anos, respectivamente, engravidaram espontaneamente apds
o tratamento.

Investigagao do indice de seguranca e efeitos adversos da Berberina

A berberina demonstrou boa tolerabilidade clinica em todos os estudos analisados, sem
registro de eventos adversos graves. Wu XK, et al. (2016) registraram maior incidéncia de
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constipagdo (12,1%) e nauseas (15,9%) no grupo berberina em comparagdo ao letrozol
isolado, sem diferenga significativa na taxa total de eventos adversos entre os grupos. Di Pierro
F, et al. (2023) relataram sintomas gastrointestinais leves e transitorios, como constipagao,
flatuléncia e nauseas, além de cefaleia, em aproximadamente 6% das participantes, com
incidéncia e gravidade similares entre os grupos. Rondanelli M, et al. (2021) ndo identificaram
alteragbes nas fungdes hepatica e renal nem nos niveis de creatina fosfoquinase ao longo do
tratamento.

Em contraste, no estudo de Mishra N, et al. (2022), trés participantes do grupo metformina
interromperam o tratamento por intolerAncia gastrointestinal, enquanto nenhuma
descontinuagao foi registrada no grupo berberina, reforgando o perfil de seguranga favoravel do
composto.

DISCUSSAO

Os estudos incluidos nesta reviséo indicam que a berberina apresenta potencial terapéutico
relevante no manejo da SOMP, embora os resultados clinicos apresentem oscilagcdes. O
impacto do composto varia conforme a formulagéo, a dose utilizada, o perfil metabdlico das
pacientes e os desfechos analisados. Apesar de as diretrizes internacionais manterem a
recomendagédo da metformina e do letrozol como terapias de primeira escolha (TEEDE HJ, et
al., 2023), as evidéncias sugerem que a berberina atua de forma multifatorial na resisténcia a
insulina (RI), no hiperandrogenismo e na disfungao ovulatéria. Adicionalmente, avangos na
tecnologia de fitossomos tém demonstrado resultados promissores na otimizagdo da
biodisponibilidade e na ampliagdo da eficacia clinica do composto.

Um dos principais desafios do uso da berberina na forma convencional é sua baixa
absorgdo oral. A reduzida solubilidade lipidica do composto e a agédo de transportadores
intestinais de efluxo, principalmente a Glicoproteina P (P gp), limitam sua biodisponibilidade a
menos de 1% (ASGHARI P, et al., 2025). Por isso, protocolos tradicionais utilizam doses
elevadas, a exemplo de 1,5 g/dia empregado por Wu XK, et al. (2016).

Para superar essa limitagéo, desenvolveu-se o Fitossomo de Berberina (BP), que associa o
alcaloide a fosfolipidios para favorecer a absorgéo gastrointestinal. Rondanelli M, et al. (2021) e
Di Pierro F, et al. (2023) demonstraram que essa tecnologia aumenta a absorgéo do composto
em até dez vezes. Assim, doses menores, entre 180 e 200 mg de berberina ativa por
comprimido, produziram efeitos clinicos equivalentes ou superiores aos de doses altas
convencionais. Outro aspecto relevante é que a formulagao fitossomada reduz o contato direto
do alcaloide livre com a mucosa intestinal, diminuindo a incidéncia de nduseas, diarreia e
constipagdo, o que otimiza a adesé&o ao tratamento de longo prazo (DI PIERRO F, et al., 2023).

No contexto reprodutivo, os resultados variam segundo o objetivo terapéutico e a
formulagcé@o. No estudo de Wu XK, et al. (2016), voltado para mulheres inférteis, a associagéo
entre berberina convencional e letrozol ndo superou estatisticamente o letrozol isolado na taxa
de nascidos vivos (34% no grupo combinado contra 36% no grupo letrozol). Esse achado
sugere que a berberina melhora gradualmente o ambiente endécrino ovariano, mas ndo se
iguala aos inibidores da aromatase na indugcdo aguda da ovulagéo, papel bem estabelecido
para o letrozol na medicina reprodutiva (LEGRO RS, et al., 2014).

Em contrapartida, os resultados associados ao fitossomo de berberina apresentaram
relevancia clinica expressiva no restabelecimento da regularidade ovulatéria e na adequagao
da morfologia ovariana. Di Pierro et al. (2023) verificaram a restauragao do ciclo menstrual em
70% das pacientes e a normalizagdo da morfologia ovariana ao ultrassom em mais de 60% das
voluntarias. Esse desfecho favoravel correlaciona-se com a capacidade da berberina de
modular a esteroidogénese nas células da teca ovariana por meio da redugao da expressao do
gene CYP17A1, atenuando a produgéo local excessiva de testosterona (ZHANG et al., 2021).
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Ademais, ao mitigar a Rl e a consequente hiperinsulinemia compensatdria, o composto suprime
o estimulo hormonal excessivo sobre as células da teca, favorecendo o recrutamento e a
maturagéo folicular fisiolégica.

Sob a perspectiva molecular, a berberina exerce seus efeitos metabdlicos centrais por meio
da ativagdo da proteina quinase ativada por AMP (AMPK), um mecanismo chave para a
melhora da sensibilidade insulinica (REN G, et al., 2023). Essa via estimula a translocagéo de
transportadores GLUT4 para a membrana celular, ampliando a captagao periférica de glicose
nos tecidos muscular e hepatico (UTAMI AR, et al., 2023). A ativacdo da AMPK também
modula o metabolismo lipidico ao reduzir a atividade de fatores de transcrigdo lipogénicos,
como o SREBP 1c, diminuindo a sintese de acidos graxos e elevando a beta oxidagéo
mitocondrial (UTAMI AR, et al., 2023). Esse processo justifica a perda de gordura visceral e a
melhora na composi¢cdo corporal registradas por Rondanelli M, et al. (2021), bem como as
redugdes antropométricas descritas por Mishra N, et al. (2022) e Wu XK, et al. (2016).

Estudos indicam que a berberina promove reducbes consistentes em biomarcadores
inflamatérios, incluindo a Proteina C Reativa (PCR), Interleucina 6 (IL-6) e Fator de Necrose
Tumoral Alfa (TNF-a), em popula¢cdes com diabetes tipo 2 e SOMP (NAZARI A, et al., 2024).
RONDANELLI M, et al. (2021) observaram essa resposta anti-inflamatdria e apontam que ela
atenua o bloqueio inflamatério sobre os receptores insulinicos, melhorando sua sinalizagdo. A
melhora da acne e do hirsutismo associa-se diretamente ao aumento da globulina ligadora de
horménios sexuais (SHBG) documentado por Mishra N, et al. (2022) e Wu XK, et al. (2016).
Como a hiperinsulinemia cronica suprime a SHBG, a restauragdo deste parametro reduz a
fragao livre de testosterona circulante, diminuindo as manifestagdes cutaneas. Essa correlagédo
foi igualmente validada na metanalise de Xie L, et al., 2019.

Frente as terapias tradicionais, a berberina apresenta um perfil complementar promissor.
Em comparagdo a metformina, Mishra N, et al. (2022) observaram eficacia semelhante no
controle glicémico, dado alinhado a revisdes sistematicas prévias (XIE L, et al., 2019). Contudo,
a berberina superou o farmaco padrao em desfechos lipidicos e antropométricos, induzindo
quedas mais acentuadas de LDL-c, triglicerideos e da relagéo cintura-quadril apds trés meses.
Quanto a tolerabilidade, Mishra N, et al. (2022) reportaram abandonos no grupo metformina por
desconforto digestivo, enquanto nenhuma desisténcia ocorreu no grupo berberina.

Quando comparada ao mioinositol, a berberina apresenta impactos metabdlicos mais
abrangentes. Embora o mioinositol seja eficaz na reducéo da glicemia de jejum, metanalises
indicam que ele ndo promove reducgdes estatisticamente significativas no indice HOMA-IR
quando comparado ao placebo (GREFF D, et al., 2023). Em contrapartida, a berberina exibe
agbes mais consistentes sobre o perfil lipidico, a adiposidade corporal e os marcadores
inflamatorios (MISHRA N, et al., 2022; ZHAO H, et al., 2021; NAZARI A, et al., 2024). Ademais,
as formulagbes fitossomadas mostraram-se seguras, sem indicios de hepatotoxicidade ou
nefrotoxicidade nas avaliagbes de alanina aminotransferase (ALT), aspartato aminotransferase
(AST) e creatinina, cursando com efeitos adversos predominantemente leves e transitoérios.

A interpretacdo desses dados deve considerar limitagbes metodoldgicas pontuais. No
ensaio de Wu XK, et al. (2016), o recrutamento foi encerrado precocemente por vencimento do
lote do medicamento, incluindo 644 das 660 pacientes previstas, o que atenuou o poder do
estudo para detectar reagdes adversas raras. Além disso, analises de sensibilidade insulinica e
dados de glicemia de jejum foram descartados devido a perda de precisdao pelo
armazenamento prolongado de sangue. A inclusdo de mulheres com ciclos basais normais
pode ter diminuido o impacto real do composto na indugao da ovulagéo. O estudo de Mishra N,
et al. (2022) limitou-se pelo seu carater aberto e sem cegamento, elevando o risco de vieses de
observagdo, e o acompanhamento de trés meses impossibilitou a avaliacdo de desfechos
reprodutivos e gestacionais de longo prazo.
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Limitagdes semelhantes aplicam-se as pesquisas com fitossomos. Di Pierro F, et al. (2023)
avaliaram estritamente uma populagdo paquistanesa, o que dificulta a extrapolagdo dos
achados para etnias ocidentais devido a variagbes genéticas e dietéticas. Além disso, o
desenho foi aberto e sem brago placebo, e o fato de muitas participantes apresentarem
parédmetros basais normais pode ter subestimado o real potencial metabdlico da berberina, em
populagbes com desarranjos metabdlicos estabelecidos. J& o estudo de Rondanelli M, et al.
(2021) exibiu restricdbes metodolégicas mais evidentes, adotando um modelo pré e
pds-intervengdo com grupo Unico e amostra de apenas 12 participantes. A selegdo de mulheres
com peso normal ou sobrepeso leve e ciclos regulares distanciou o ensaio do fenétipo mais
representativo da sindrome, caracterizado por obesidade e anovulagéo cronica.

Em resumo, as evidéncias cientificas apontam que a berberina, especialmente em sua
formulacgéo fitossomada, configura uma estratégia terapéutica complementar promissora para o
manejo individualizado da SOMP. Contudo, a literatura atual ainda apresenta oscilagbes nos
resultados e limitacdes metodoldgicas, carecendo de padronizacdo nas doses e nos critérios
analiticos. Diante desse cenario, tornam-se necessarios novos ensaios clinicos randomizados,
multicéntricos, duplo-cegos e controlados por placebo, com amostras mais robustas, diferentes
etnias e os distintos perfis da sindrome, focando em desfechos de longo prazo que abranjam a
seguranga gestacional, as taxas de nascidos vivos e o impacto real na qualidade de vida das
pacientes.

CONSIDERAGOES FINAIS

Esta revisdo demonstra que a berberina possui alto potencial terapéutico no manejo da
SOMP por sua agdo multifatorial na resisténcia a insulina, hiperandrogenismo e fungao
ovulatéria. Seu principal impacto reside em oferecer uma alternativa clinica eficaz, com
superioridade lipidica e antropométrica frente a metformina, além de melhor tolerabilidade
gastrointestinal potenciada pela tecnologia de fitossomos. No entanto, o desfecho cientifico é
limitado pela heterogeneidade metodolégica, amostras reduzidas e escassez de dados
gestacionais de longo prazo nos estudos analisados. Assim, novos ensaios clinicos
randomizados, multicéntricos e duplo-cegos s&o fundamentais para padronizar dosagens e
chancelar a seguranca e a eficacia definitiva do composto em diferentes perfis da sindrome.
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Objetivo: Negrito Iniciar com o verbo no infinitivo, de forma clara quais sao os objetivos do
trabalho. Métodos: Negrito Descrever todos os pontos metodoldgicos de forma sucinta,
publico, localizagédo, coleta de dados e instrumento de pesquisa. Para estudo de revisado
narrativa esta segdo ndo é necessaria. Resultados/Revisao bibliografica/Relato de
experiéncia/ou/Detalhamento de caso: Negrito Para cada tipo de artigo usar o subtitulo
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EXEMPLO DE RESUMO Entre 150 e 200 palavras
Objetivo: Descrever o conhecimento e consumo de alimentos funcionais por usuarios de
restaurante self-service da capital piauiense. Métodos: Trata-se de estudo transversal
descritivo, conduzido com 161 individuos, de ambos os sexos, idade de 20 a 59 anos. Os
usuarios foram investigados quanto a definicdo de alimentos funcionais. A dieta habitual foi
avaliada por aplicagdo de um questionario de frequéncia alimentar, adaptado para alimentos
funcionais, com as categorias de consumo: habitual, ndo habitual, raramente consumido e

2 Universidade Brasileira (UNIBRA), Cidade - Estado.
2 Faculdade Mineira (UNIMINAS), Juiz de Fora - MG.
3 Autores da mesma instituicido compartilham do mesmo nimero

Caso tenha sido financiado por alguma agéncia incluir aqui 0 nome, modalidade e processo

SUBMETIDO EM: XX/2026 | ACEITO EM: XX/2026 | PUBLICADO EM:
XX/2026
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nunca consumido. Os dados obtidos foram analisados por estatistica descritiva com auxilio do
software IBM SPSS Statistics. O estudo foi aprovado por Comité de Etica em Pesquisa.
Resultados: A amostra, com média de idade de 38,6 * 9,0 anos, apresentou maioria
masculina (57,8%), com ensino superior completo (73,3%). Desta, apenas 36,6% dos
individuos definiram corretamente a terminologia “alimentos funcionais”, em contradigdo ao
esperado para escolaridade elevada como determinante do conhecimento e qualidade
alimentar. A dieta habitual caracterizou-se por baixa ingestdo semanal de frutas, hortaligas,
cereal integral, leguminosas, 6leos insaturados, peixes, oleaginosas, chas e especiarias, sendo
insuficiente. Conclusao: Conclui-se que a populagdo de adultos ativos participante deste
estudo possui conhecimento inadequado sobre alimentos funcionais, os quais ndo estéo
incluidos em sua alimentagao habitual.

Palavras-chave: Alimentos Funcionais, Dieta, Doenca Cronica.

EXEMPLO DE ABSTRACT Entre 150 e 200 palavras

Objective: To describe the knowledge and consumption of functional foods for self-service
restaurant users in the capital of Piaui. Methods: This was a cross-sectional study, conducted
with 161 individuals of both sexes, aged from 20 to 59 years. Users were investigated regarding
the definition of functional foods. The usual diet was evaluated using a food frequency
questionnaire, adapted for functional foods, with consumption categories: habitual, not habitual,
rarely consumed and never consumed. The data were analyzed by descriptive statistics using
IBM SPSS Statistics software. The study was approved by the Research Ethics Committee.
Results: The sample, with mean age of 38.6 + 9.0 years, presented male majority (57.8%) and
complete higher education (73.3%). Of this, only 36.6% of the individuals correctly defined
“functional foods”, in contradiction to what was expected for high schooling as a determinant of
knowledge and food quality. The usual diet was characterized by a low weekly intake of fruits,
vegetables, whole grains, legumes, unsaturated oils, fish, oilseeds, teas and spices.
Conclusion: It is concluded that the active adult population participating in this study has
inadequate knowledge about functional foods, which are not included in their usual diet.

Key words: Functional Foods, Diet, Chronic Disease.

EXEMPLO DE RESUMEN Entre 150 e 200 palavras

Objetivo: Describir el conocimiento y consumo de alimentos funcionales de usuarios de
restaurante self service de la capital piauiense. Métodos: Se trata de un estudio transversal,
conducido con 161 individuos, de ambos sexos, edad de 20 a 59 afos. Los usuarios fueron
investigados en cuanto a la definicidon de alimentos funcionales. La dieta habitual fue evaluada
por aplicaciéon de un cuestionario de frecuencia alimentaria, adaptado para alimentos
funcionales, con las categorias de consumo: habitual, no habitual, raramente consumido y
nunca consumido. Los datos obtenidos fueron analizados por estadistica descriptiva con ayuda
del software IBM SPSS Statistics. El estudio fue aprobado por el Comité de Etica en
Investigacion. Resultados: La muestra, con una media de edad de 38,6 + 9,0 afios, presento
mayoria masculina (57,8%) y ensefianza superior completa (73,3%). De esta, solo el 36,6% de
los individuos definieron correctamente los “alimentos funcionales”, en contradiccion a lo
esperado para escolaridad elevada como determinante del conocimiento y de la calidad
alimentaria. La dieta habitual se caracterizé por una baja ingesta semanal de frutas, hortalizas,
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cereal integral, leguminosas, aceites insaturados, pescados, oleaginosas, tés y especias,
siendo insuficiente. Conclusion: Se concluye que la poblacién de adultos activos participante
de este estudio posee conocimiento inadecuado sobre alimentos funcionales, los cuales no
estan incluidos en su alimentacion habitual.

Palabras clave: Alimentos Funcionales, Dieta, Enfermedad Croénica.

INTRODUGAO Negrito, Arial 10

Deve ser sucinta, definindo o problema estudado, sintetizando sua importancia e
destacando as lacunas do conhecimento que serdo abordadas no artigo. Deve ser
compreensivel para o leitor em geral Arial 10 .

O texto ndo deve ser extenso, mas também tem que ser suficiente para introduzir ao leitor
as principais informagbes sobre o tema. NOTA: Usar citagdo direta apenas em ocasidoes
especiais onde nao ha como transcrever o texto, como é o exemplo de artigos de leis;
nesse caso a sec¢ao direta deve estar em recuo de 2 cm em italico.

As siglas e abreviaturas, quando utilizadas pela primeira vez, deverdo ser precedidas do
seu significado por extenso. Ex.: Universidade Federal de Pernambuco (UFPE).

As citagoes de autores >>NO TEXTO<< deverdo seguir os seguintes exemplos:

Quadro 1 - Exemplos de citag¢ao indireta usando o Estilo
Acervo+.

Inicio de frase

1 autor Baptista DR (2002) declaram que...

2 autores | Souza JG e Barcelos DF (2012) descrevem que...

3 autores | Porto AS, et al. (1989) abordam a....

Final de frase

1 autor ...fim da citagao indireta (BAPTISTA DR, 2002).
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2 autores | ..fim da citagdo indireta (SOUZA JG e BARCELOS DF,

2012).

3 autores | ...fim da citacdo indireta (PORTO AS, et al., 1989).

Fonte: Acervo+, 2026. Usar citacdo direta apenas em
ocasioes especiais onde niao ha como transcrever o texto,
como é o exemplo de artigos de leis; nesse caso a segao
direta deve estar em recuo de 2 cm em italico.

METODOS Negrito, Arial 10

Devem descrever de forma clara e sem prolixidade as fontes de dados, a populagado
estudada, a amostragem, os critérios de sele¢céo, procedimentos analiticos e questbes éticas
relacionadas a aprovagédo do estudo por comité de ética em pesquisa (pesquisa com seres
humanos e animais) ou autorizagao institucional (levantamento de dados onde ndo ha pesquisa
direta com seres humanos ou animais).

RESULTADOS Negrito, Arial 10

Devem se limitar a descrever os resultados encontrados, sem incluir interpretagdes e/ou
comparagoes. O texto deve complementar e nao repetir o que esta descrito nas figuras. Caso
haja figuras, graficos e/ou tabelas os mesmos devem ser citados no texto dos resultados ao
final do paragrafo de apresentagcdo dos dados, exemplo: (Figura 1), (Gréafico 1), (Tabela 1)

Numerado, negrito e entre parénteses .

Séao consideradas figuras as tabelas, graficos ou imagens, sendo estas limitadas a 6 no
total; nelas devem constar apenas dados imprescindiveis.

Tabela 1 Negrito - Caracterizacdo dos pacientes atendidos na
Unidade Basica de Saude, n=100. O titulo da figura deve ser claro e

objetivo
Variavel N %
Sexo
Masculino 80 80
Feminino 20 20
Idade
30-40 valor absoluto porcentagem
41-50 valor absoluto porcentagem
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51-60 valor absoluto porcentagem

Etc... valor absoluto porcentagem

Escolaridade

etc... valor absoluto porcentagem
Outras variaveis etc... valor absoluto porcentagem
Total 100 -

Fonte: Negrito Para dados originais colocar o nome de citagdo de
vocés autores + 0 ano em que o artigo sera publicado. Exemplo: Souza

DF, et al., 2026.

Para coleta em banco de dados publicos deve ser citado também a
fontes de coleta Exemplo: Souza DF, et al., 2026. Dados extraidos do

DATASUS, ano.

DISCUSSAO Negrito, Arial 10

Deve incluir a interpretagdo dos autores sobre os resultados obtidos e sobre suas principais
implicagbes, a comparagao dos achados com a literatura, as limitagbes do estudo e eventuais
indicacdes de caminhos para novas pesquisas. Se acharem conveniente pode apresentar os
Resultado e Discuss6es em uma mesma segao.

CONCLUSAO ou CONSIDERAGOES FINAIS Negrito, Arial 10

Deve ser pertinente aos dados apresentados. Limitada a um paragrafo final.

AGRADECIMENTOS E FINANCIAMENTO Negrito, Arial 10

Mengbes em agradecimentos incluem instituicdes que de alguma forma possibilitaram a
realizagdo da pesquisa e/ou pessoas que colaboraram com o estudo, mas que nao
preencheram os critérios para serem co-autores. Quanto ao financiamento, a informacgéo
devera ser fornecido o nome da agéncia de fomento por extenso seguido do numero de
concesséo.

REFERENCIAS Negrito, Arial 10

Minimo de 20 e maximo de 40 e devem incluir apenas aquelas estritamente relevantes ao
tema abordado. As referéncias deverdo ser numeradas em ordem alfabética conforme os

seguintes exemplos

Formatagao da lista de referéncias usando o Estilo Acervo+.
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Artigos

Estrutura basica: SOBRENOME | N | C | A | S. Titulo do artigo. Nome da Revista, ano de publicagéo;
volume(numero): pagina inicial - pagina final.

E 1 autor JUNIOR CC. Trabalho, educagéo e promogéo da salde. Revista Eletronica
X Acervo Saude, 2014; 6(2): 646-648.
e 2 autores QUADRA AA, AMANCIO AA. A formagdo de recursos humanos para a
m saude. Ciéncia e Cultura, 1978; 30(12): 1422-1426.
pl 3 ou mais autores BONGERS F, et al. Structure and floristic composition of the lowland rain
(o] forest of Los Tuxtlas, Mexico. Vegetatio, 1988; 74: 55-80.

Livros

Estrutura basica: SOBRENOME I NI C | Al S. Titulo do livro. Edi¢cdo. Editora: Cidade-Estatado, ano de
publicagao; pagina usada para citagao.

NOTA: Usar somente em casos extraordinarios, pois sera avaliado o propoésito do uso

E Livros impresso CLEMENT S e SHELFORD VE. Bio-ecology: an introduction. 2nd ed. J.
X P Willey: New York City-NY, 1966; p425.

e

m E-book SOUZA DF. Manual de saude publica atual. Editora Acervo, Brasil, 2020;
pl p156. Link de publicagdo: http://acervomais.com.br/e-book-3234323

(o]

Teses e Dissertacoes

Estrutura basica: SOBRENOME | N |1 C | A | S. Titulo da obra. Tipo de obra (Titulagdo e area) —
Departamento. Instituicdo, Cidade-Estado, ano; pagina usada para citagéo.

Exe | DILLENBURG LR. Estudo fitossocioldgico do estrato arboreo da mata arenosa de restinga em
mpl [ Emboaba, RS. Dissertagdo (Mestrado em Botéanica) — Instituto de Biociéncias. Universidade
o Federal do Rio Grande do Sul, Porto Alegre-RS, 1986; p258.

Paginas da Internet

NOTA: Usar somente em casos extraordinarios, pois sera avaliado o proposito do uso

POLITICA. 1998. In: DICIONARIO da lingua portuguesa. Lisboa: Priberam Informatica. Disponivel
em: htpp://www.dicionario.com.br/lingua-portuguesa. Acesso em: 8 mar. 1999.

Fonte: Acervo+, 2026.

UTILIZE COMO MODELO OS ARTIGOS PUBLICADOS NO SITE DA REVISTA
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