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RESUMO

A sindrome dos ovérios policisticos (SOP) € uma endocrinopatia de causa
multifatorial e ainda contingente que atinge grande parcela da populacdo feminina
em idade reprodutiva. Tal sindrome denota-se por irregularidades no ciclo menstrual,
hirsutismo, hiperinsulinemia, infertilidade e ovarios de aspecto cistico, sendo ainda
fator de risco para o desenvolvimento de outras patologias, tais como, diabetes
mellitus, doencas cardiovasculares, e obesidade. Em seu tratamento pretende-se
amenizar os sintomas do hiperandrogenismo, reparar o ciclo menstrual e ovulatério
e regular a sindrome metabdlica. A metformina tem sido atualmente a terapia
medicamentosa de escolha. O presente estudo visou estudar a utilizacdo da
metformina como tratamento de pacientes portadoras da SOP, por meio de
prontuarios concedidos por um consultério médico privado do municipio de
Ariguemes-RO. A pesquisa foi desenvolvida através de estudo de corte transversal
analitico descritivo, ndo experimental, retrospectivo, por meio de prontuarios
concedidos por um consultério médico privado do municipio de Ariguemes-RO.
Através dos resultados obtidos pdde-se verificar dentre os principais sintomas, a
hiperinsulinemia, podendo agravar-se para diabetes mellitus tipo 2 caso ndo seja
tratada de maneira correta. Denotou-se que a metformina trouxe resultados
benéficos as pacientes que concluiram o tratamento, confirmando assim a
importancia da terapéutica adequada. A SOP trata-se de uma endocrinopatia com
mecanismo que nhao esta completamente elucidado, tornando esta pesquisa
importante para utilizacdo de novas politicas de saude publica e pesquisas
aprofundadas para maiores resultados a respeito.

Palavras-chave: Sindrome do Ovario Policistico, Metformina, Hiperandrogenismo.



ABSTRACT

Polycystic ovary syndrome (PCOS) is a multifactorial and still contingent
endocrinopathy that affects a large portion of the female population of reproductive
age. Such syndrome is denoted by irregularities in the menstrual cycle, hirsutism,
hyperinsulinemia, infertility and cystic ovaries, and is a risk factor for the
development of other pathologies such as diabetes mellitus, cardiovascular disease,
and obesity. Its treatment aims to alleviate the symptoms of hyperandrogenism,
repair the menstrual and ovulatory cycle and regulate the metabolic syndrome.
Metformin has currently been the drug therapy of choice. The present study aimed to
study the use of metformin as a treatment for patients with PCOS, through medical
records provided by a private medical office in Ariquemes-RO. The research was
developed through a descriptive, non-experimental, retrospective analytical cross-
sectional study using medical records provided by a private medical office in
Ariqguemes-RO. Through the results obtained it was possible to verify among the
main symptoms, hyperinsulinemia, which can worsen to type 2 diabetes mellitus if
not treated correctly. Metformin was found to have beneficial results for patients who
completed treatment, thus confirming the importance of appropriate therapy. PCOS
is an endocrinopathy with a mechanism that is not completely elucidated, making thit
research important for the use of new public health policies and in-depth research for
further results.

Keywords: Polycystic Ovary Syndrome, Methamphine, Hyperandrogenism.
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INTRODUCAO

A Sindrome dos Ovérios Policisticos (SOP) é reconhecida como um dos
maiores problemas de saude publica de mulheres em varios paises, atingindo cerca
de uma em cada cinco mulheres em idade reprodutiva. A SOP esta associada a
distarbios fisiol6gicos ocasionados pelas altera¢cdes hormonais, incluindo problemas
de pele, alteracdo do ciclo menstrual e problemas reprodutivos, metabdlicos e
psicolégicos, levando a portadora dessa sindrome a uma piora na qualidade de vida
(ZENG et al., 2016; GOODMAN et al., 2015; MOGHADAM et al., 2018).

Patologicamente é caracterizada como uma endocrinopatia de maior
incidéncia entre as mulheres que estdo em idade reprodutiva. Na literatura, tém-se o
primeiro relato em 1935 por Stein e Leventhal, onde foi observada uma correlacao
entre amenorreia, hirsutismo e obesidade com ovarios de aspectos policisticos
(STEIN, LEVENTHAL,; 1935).

A SOP tem etiologia atribuida por um desequilibrio hormonal de causa
multifatorial, levando a alteracdo do ciclo menstrual, problemas dermatoldgicos,
aparecimento de pequenos cistos nos ovarios, 0s quais por sua vez podem gerar
infertilidade, problemas cardiovasculares, diabetes mellitus tipo 2, manifestando-se
muitas vezes de forma assintomatica (STEIN, LEVENTHAL, 1935; PEREIRA, SILVA,
CAVALCANTE, 2015; GOODMAN et al., 2015; MOGHADAM et al., 2018).

O mecanismo de desenvolvimento da SOP ainda n&o esta bem esclarecido, no
entanto, ha varias hipoteses, como alteracdo da producdo de Gonadotrofinas
(GnRH), na liberagdo hipofisaria dos Hormoénios Luteinizantes (LH) e Foliculo
Estimulante (FSH), como também nas func¢des ovarianas, suprarrenais e resisténcia
insulinica (STEIN, LEVENTHAL, 1935; PEREIRA, SILVA, CAVALCANTE, 2015;
MEDEIRQOS, 2018).

Na literatura estdo relacionados varios processos fisiopatolégicos como
consequéncia da SOP, entre eles, a diabetes mellitus tipo 2, alteracdes no
metabolismo do colesterol, aumento do peso, aumento da pressao arterial, até
cancer de utero e endométrio se nao for adequadamente tratada (GOODMAN et al.,
2015; ARTANI, IFTIKHAR, KHAN, 2018).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Behboodi%20Moghadam%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30305063
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Behboodi%20Moghadam%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30305063
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No que tange as indicacfes, a metformina € o medicamento de melhor escolha
para tratar os sintomas da SOP. A escolha da droga baseia-se nas alteragbes
hormonais e na resisténcia insulinica presente na grande maioria das portadoras da
sindrome, sendo que, esta terapia medicamentosa em concomitancia a
anticoncepcionais hormonais, tem auxiliado no tratamento de hirsutismo, altera¢des
dermatoldgicas, resisténcia insulinica, recomposicao do ciclo ovulatério e reducdo
das manifestacGes de hiperandrogenismo (LIMA, FERREIRA, 2017; MOGHADAM et
al., 2018, ARTANI, IFTIKHAR, KHAN, 2018).

Esta pesquisa visou estudar a utilizagdo da metformina como tratamento de
pacientes portadoras da SOP, por meio de prontuarios concedidos por um

consultério médico privado do municipio de Ariguemes-RO.


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Behboodi%20Moghadam%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30305063
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2 REVISAO BIBLIOGRAFICA

2.1COMPOSICAO OVARIANA

Trata-se de um 6rgao enddcrino intraperitoneal emparelhado, encontrado nos
quadrantes inferiores, esquerdo e direito do abdémen, respectivamente. Os ovarios
desempenham um papel fundamental na reproducdo, bem como na producdo de
hormdénios, em sua grande parte, estrogénio e progesterona, e quantidade inferior de
androgénios. O ovario é responsavel pela maturacdo dos foliculos durante a fase de
proliferacdo, esta localizado abaixo das tubas uterinas, contendo cerca de 3 cm de
cumprimento (SANTOS, ALVARES, 2018; GIBSON, MAHDY, 2019).

2.2CICLO OVARIANO

O ciclo ovariano tem inicio quando as células foliculares (6vulos e células
circunvizinhas) aumentam de volume, e o processo de amadurecimento tem inicio,
nesse estagio o foliculo recebe o nome de Graaf. O ciclo ovariano consiste em 3
fases: fase folicular, ovulacéo e fase lutea. O sistema hormonal feminino assim como
0 masculino consiste em trés hierarquias: 1)Hormonio de Liberacdo Hipotalamica:
Horménio Liberador de Gonadotrofinas (GnRH); 2) Hormdnios sexuais hipofisarios
anteriores: Horménio Foliculo Estimulante (FSH) e o Horménio Luteinizante (LH),
ambos secretados em resposta a liberacdo de GnRH do hipotdlamo e 3) Hormdnios
ovarianos, estrogénio e progesterona: que sdo secretados pelos ovarios em
resposta a dois hormonios sexuais femininos da hipofise anterior (Figural) (MELO,
LUZ, BIESEK, 2016; SANTOS, ALVARES, 2018;)
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Figura 1: Esquema do ciclo ovariano.
Fonte: step med exclusividade med aula

2.2.1 Fase Folicular

Trajetora do ovulo: do ovario para a tuba, e desta para o Internor do atero.

Fase em que os foliculos encontram-se em fase de crescimento, formando

um Ovulo maduro. Inicia-se este processo em concomitancia ao primeiro dia da

menstruacdo, permanecendo até o periodo ovulatério, cerca de 5 a 14 dias, de

modo que o primérdio deste periodo da-se no hipotalamo, portanto, a hipdfise

estimulada pelo mesmo, secreta o FSH, levando o ovario a producédo de 5 a 20

foliculos imaturos. O hormoénio luteinizante (LH) responsabiliza-se por provocar o
rompimento do foliculo maduro (PEREIRA, SILVA, CAVALCANTE, 2015; SANTOS,

ALVARES; 2018).
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2.2.2 Ovulacao

A excrecdo do 6vulo maduro define-se por ovulacdo, pertinente a elevacdo do
horménio LH, consequente do aumento do Ovulo em uma espécie de cisto,
denominado Graaf, atingindo a superficie do ovario (FRUTUOSO, MONTEIRO,
2018; WIWEKO, SUSANTO, CYNTHIA, 2017)

2.2.3 Fase Lutea

Trata-se da fase que se inicia pela ovulacdo até a menstruacdo no ciclo
subsequente. Posterior a ruptura do foliculo e excrecdo do 6vulo, ocorre a formacao
de um corpo lateo, que expile alta concentracdo dos hormdnios, estrogénio e
progesterona, que agem mutuamente ao endométrio, preparando-o para a nidacao.
Mudancas no ciclo ovariano que acarretam a elevacédo dos hormonios responsaveis
pela ovulacdo e a resisténcia insulinica, podem acometer alteracées no ciclo
menstrual, disfuncdes dérmicas, infertilidade e evolugcdo da SOP (IWATA, 2014,
PEREIRA, SILVA, CAVALCANTE, 2015; SANTOS, ALVARES:; 2018).

2.3SINDROME DO OVARIO POLICISTICO: HISTORICO E CONCEITO

Stein, Leventhal; 1935, foram os primeiros médicos a discorrerem a respeito
da SOP, discursando um estudo feito com 7 pacientes de idade entre 20 e 30 anos,
qgue apresentavam irregularidade menstrual, amenorreia ou oligomenorréia,
hirsutismo, acne, infertilidade e obesidade. As pacientes que recebiam confirmacao
de aumento ovariano ap0s exames eram encaminhadas a procedimento cirdrgico,

submetendo-se a recessao dos ovarios, em que os médicos estudavam a histologia
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das partes retiradas. Tais pacientes, ap0s este procedimento, apresentavam de
maneira resultante a regularizacdo menstrual, e dentre estas, 2 alcancaram a
gravidez. Dentro deste contexto, os autores deste estudo concluiram que a SOP era
resultante de disfuncdes hormonais, e que a elevacdo do cortex ovariano através
dos cistos afetava o ciclo de maturagdo folicular, originando amenorreia e
infertiidade. A SOP ¢é uma endocrinopatia habitual em mulheres de idade
reprodutiva, do qual apresenta volume bilateral, capsulas densas e esbranquicadas,
diversos cistos de localidade subcapsular seguida de estroma denso e hipertréfico
(PEREIRA, SILVA, CAVALCANTE, 2015; SANTOS, ALVARES; 2018).

2.3.1 Etiologia e Fisiopatologia da Sindrome dos Ovarios Policisticos

A SOP é decorrente de uma anomalia ovariana, que retrata mostras
especificas determinadas por aumento da excrecdo de andrégenos pelo ovario.
Diversos aspectos sdo apresentados para fundamentar o aparecimento da SOP,
entretanto entende-se que ndo se trata de apenas um fator. Reputa-se como
provaveis causas; alteracfes genéticas, disfuncdes no hipotalamo, disfuncdes da
producdo de gonadotrofinas (GnRH), na excre¢do hipofisaria dos horménios LH e
FSH, e tém-se dado também que a SOP seja de origem metabdlica, tendo em vista
gue a maioria das pacientes apresentam resisténcia insulinica (PEREIRA, SILVA,
CAVALCANTE; 2015; SANTOS, ALVARES; 2018)

2.4 CRITERIOS DE DIAGNOSTICO

Para o diagnostico da SOP utilizam-se as seguintes provas fisiol6gicas; 1-
Oligovulacdo ou anovulacao; 2- Hiperandrogenismo clinico e/ou bioquimico. Além
disso, utilizam-se exames de imagem como ultrassonografia para confirmacao da

mesma SOP. Deste modo, faz-se uso da exclusdo de outras desordens conhecidas
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(ROTTERDAM, 2004; MARCONDES, HAYASHIDA, GOMES, 2017; PEREIRA,
SILVA, CAVALCANTE, 2015; SANTOS, ALVARES; 2018).

2.4.1 Principais Manifestacdes Clinicas

2.4.1.1 Ovarios policisticos

Tendo em vista que os niveis de FSH ndo sao secretados nas quantidades
ideais, o crescimento folicular € impelido initerruptamente, porém, de maneira
insuficiente para a maturacdo e ovulacdo. Neste contexto, o periodo folicular se
ampliar por varios meses, na forma de cistos foliculares multiplos, possuindo de 2 a
10 milimetros de diametro, podendo alcangar 15 milimetros, desfazendo-se entdo do
seu aspecto regular. O LH provoca super estimulo na reparticdo teca-estromal,
contribuindo para o aspecto policistico e expansédo de volume dos ovarios, posto o
aumento da porcdo androgénica intra ovariana (Figura 2) (LEAO, 2014; SANTOS,
ALVARES; 2018).

Ovario normal

Ovario policistico

Figura 2: Comparacao de ovario normal e ovario policistico
Fonte: Jornal Correio Online — SOP X Alimentagdo
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2.4.1.2 Hirsutismo

Compreende-se por hirsutismo a manifestacdo de pelos em excesso, em
regibes especificas de particularidade masculina. Tal fato se da pela producgéo
excessiva de androgénios, em que sua agao se da por sensibilizar a acdo do mesmo
sob a pele (Figura 3) (TROVO, TYIO, 2018; PEREIRA, SILVA, CAVALCANTE, 2015;
SANTOS, ALVARES:; 2018).

#
-

Figura 3: Rosto feminino acometido por hirsutismo
Fonte: Revista Banco da Saude - Hirsutismo
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2.4.1.3 Infertilidade

Ocasiona-se em mulheres acometidas por SOP em consequéncia da
anovulacdo causada na fase de crescimento e maturacao dos foliculos, sendo que
grande parte dos ciclos sdo anovulatorios (BRUGGE, MAZUR, CAVAGNARI, 2017,
PEREIRA, SILVA, CAVALCANTE, 2015; SANTOS, ALVARES; 2018).

2.4.1.4 Anovulacéo crbnica

Determina-se pela falta pertinente de ovulagéo, dispondo-se por amenorreia
gue se trata de auséncia da menstruacao, e ainda oligomenorréia que se define por
ciclos que se acometem em periodicidades superiores a 35 dias. Ocasionando-se
por variacdes no fluxo dos horménios LH E FSH (PEREIRA, SILVA, CAVALCANTE,
2015; SANTOS, ALVARES; 2018)
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2.4.1.5 Acantose

Acomete-se por manchas de pigmentacdo escura na pele, com aparéncia
aveludada e elevacdes, em regides flexiveis do corpo, relacionando-se a resisténcia
insulinica, pois tal fato é resultante da atividade insulinica na camada basal da
epiderme, fazendo da acantose um registro cutaneo da hiperinsulinemia (Figura 4)

(PEREIRA, SILVA, CAVALCANTE, 2015; SANTOS, ALVARES; 2018).

Figura 4: Pescoco feminino acometido por acantose
Fonte: Revista Doengas BR — Acantose Nigricans — fotos, sintomas e tratamento
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2.4.1.6 Sindrome metabdlica

Outras alteracdes metabolicas comuns em pacientes com SOP sdo:
obesidade, dislipidemia, e resisténcia insulinica, além das ja supracitadas por
disfungdes reprodutivas. Denota-se que 0s mecanismos de desenvolvimento da
SOP que envolvem distarbios na atividade insulinica ndo estdo inteiramente
elucidados, este fato acarreta a hiperinsulinemia, estando ela diretamente associada
a patogénese do hiperandrogenismo da SOP (PEREIRA, SILVA, CAVALCANTE,
2015; SANTOS, ALVARES; 2018).

2.5 METFORMINA

A é um antidiabético oral da classe das biguanidas. E um dos medicamentos
de escolha no tratamento do diabetes mellitus tipo 2 especialmente em pessoas
obesas ou com sobrepeso. O mecanismo de acdo da metformina ainda € incerto,
apesar de meio século de uso e beneficios terapéuticos bem caracterizados. A
principal responsavel pela atividade hipoglicemiante da metformina parece ser uma
reducdo da producao de glicose no figado (neoglicogénese), além de diminuicdo da
absorcdo de glicose no trato gastrointestinal e aumento na sensibilidade a insulina,
devido ao maior uso da glicose pelos musculos. A taxa de neoglicogénese de uma
pessoa "média" com diabetes pode ser trés vezes maior que a de uma pessoa
saudavel. Um estudo publicado em 2001 demonstrou que a metformina estimula a
funcdo de uma enzima denominada AMPK, que desempenha um importante papel
no metabolismo de lipideos e da glicose. Os alvos moleculares com o0s quais a
metformina interage diretamente ainda sado desconhecidos. (BRUGGE, MAZUR,
CAVAGNARI, 2017; PEREIRA, SILVA, CAVALCANTE, 2015; SANTOS, ALVARES;
2018).
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2.5.1 Metformina e a SOP

Tendo em vista que a hiperinsulinemia é ocasionada pela resisténcia
insulinica em pacientes com SOP, opta-se por medicamentos sensibilizadores de
insulina como forma terapéutica para tal. Estudos demonstram que a resisténcia
insulinica estima-se de 54,2% a 70,6% das pacientes acometidas por SOP. Haja
vista que a insulina tem acao direta na esteroidogénese ovariana, a alta taxa de
insulina decorrente da resisténcia insulinica favorece a producdo excessiva de
testosterona pelos ovérios, desencadeando a producéo ovariana de androgénios e
reduzindo a formacéo de Globulina Transportadora de Horménios Sexuais (SHBG)
aumentando sobremaneira os graus de testosterona livre e total, acarretando deste
modo o hiperandrogenismo (NASRIE et al., 2014; AL-RUTHIA et al., 2017; LIAO et
al., 2019).

Diversos estudos apontam que a metformina tem sido o medicamento de
primeira escolha, e ainda as vantagens quanto a sua utilizacdo. Tornando-se alvo de
estudos e pesquisas relacionadas a administracao para pacientes com SOP, tendo
por designio a regulacdo do ciclo menstrual, melhoria do hirsutismo e inducédo a
ovulacdo (PALOMBA, FALBO, SALA, 2014;).

A acao da metformina da-se a elevacédo da sensibilidade na acao insulinica,
reducdo da formacdo hepatica de glicose e acelerando sua eficacia periférica,
eliminando a gliconeogénese, fomento anaerdbio de tecidos periféricos,
potencializando a supressao da glicose sanguinea, que por sua vez, reduz 0s
excessivos niveis de insulina plasmatica. Por mais que possa manipular a
esteroidogénese ovariana in vitro a metformina desencadeia a reducdo da atividade
androgénica através das células teca por menor demanda de concentracdo
plasmatica de insulina (GOODMAN et al., 2015;)

A eficacia da metformina vai desde a regularizacdo menstrual até a inducao
de ovulacédo, acarretando a reducao significativa da infertilidade. Reduz a incidéncia
de diabetes gestacional e abortos apds engravidar em concomitancia ao tratamento,

0 que se da pela ascensédo dos niveis de IGFBP-1 e glicodelina, uma significativa
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proteina produzida no endométrio, fundamental durante a insercdo do embrido e
desenvolvimento da gravidez. Relacionado ainda a elevacédo dos niveis de insulina
circulante, considera-se o0 surgimento de acantose, que pode ser atenuada com a
utilizacdo da metformina. A posologia da-se comumente de 1500 mg/dia a 2000
mg/dia, o bastante para possibilitar ovulagdo em 78 a 96% das pacientes. Disposto
em estudos ja realizados, constatou-se que pacientes gestantes com SOP denotam
alto risco de aborto prematuro (GOODMAN et al., 2015; MOGHADAM et al., 2018).

Deste modo, a metformina é considerada pela Food and Drugs Adminstration
(FDA) dos EUA por ser um medicamento sem presenga de riscos para seus
usuarios, ainda que no periodo incipiente da gestacéo, além de diminuir a taxa de
diabetes gestacional, devido a diminuicdo dos mecanismos responsaveis pelo
abortamento precoce, sendo esses a hiperinsulinemia, obesidade e
hiperandrogenismo. (MACEDO, ANTUNES, 2014; NETO, 2015; MARCONDES,
2017).


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Behboodi%20Moghadam%20Z%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=30305063
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3 OBJETIVOS

3.10BJETIVO GERAL

Estudar o uso da metformina no tratamento da SOP e a melhoria da
qualidade de vida de pacientes com a sindrome dos ovarios policisticos na clinica

Dra. Juliana Nunes Viza Araujo.

3.20BJETIVOS ESPECIFICOS

e Relacionar as principais queixas que levam a suspeita da sindrome;

e Determinar as condic¢des clinicas mais frequentes que justificam a indicacéo da
metformina;

e Determinar o tempo médio de tratamento para obtencédo da cura clinica;

e Relacionar os principais efeitos colaterais reportados pelas pacientes;

e Verificar a reincidéncia da SOP ap6s conclusdo do tratamento.
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4 METODOLOGIA

4.1 AREA DE ESTUDO

O estudo abrangeu a area urbana do municipio de Ariqguemes, interior de
Rondonia, o qual foi fundado no ano de 1981 pela Lei 6.921, de 16 de junho de 1981
e faz parte do Vale do Jamari juntamente com outros oito municipios. O municipio
encontra-se em constante crescimento demografico, apresentando aumento

populacional de quase 20% em relacéo ao ano de 2010 (BRASIL, 2017).

4.2 DESENHO DE ESTUDO

A pesquisa foi desenvolvida através de estudo de corte transversal analitico
descritivo, ndo experimental, retrospectivo, que visou estudar a utilizacdo da
metformina como tratamento de pacientes portadoras da SOP, por meio de
prontuarios concedidos por um consultério médico privado do municipio de

Ariquemes-RO.

4.3 LOCAL DE ESTUDO

O local trata-se de uma clinica particular do Municipio de Ariqguemes/RO,
onde a médica responsavel atende as pacientes residentes na area urbana e rural

do municipio.
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4.4 AMOSTRAGEM

Na anamnese, a médica realiza uma série de perguntas a paciente, para anexar
no prontuéario e auxiliar no diagnéstico final, a saber, se o ciclo menstrual é regular,
se faz uso de algum tipo de medicamento, e anticoncepcional, se ja teve filhos, se
tem algum diagndstico de doenca, se na familia tem casos de doenca hereditéria, é
feito ainda a ultrassonografia, tendo ali a confirmacg&o ou ndo da SOP, e apds isto,
caso a paciente esteja com resultado ultrassonogréfico positivo para tal, € solicitado

exames especificos para real confirmacao do diagndstico.
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4.5 FLUXOGRAMA REPRESENTATIVO DO PLANO DE TRABALHO

Servic¢o de atendimento
ginecol6gico em uma clinica

particular do Municipio de

Ariqguemes/RO gue atende pacientes

do Municipio e o Vale do Jamari.

[ Paciente com suspeita de SOP ]

Exames complementares solicitad

-~

v Ultrassonografia;

aos pacientes

v Prolactina, tsh, t4 livre e t3 livre, fsh;
v' Cortisol basal matinal;

v Lh, dhea, testosterona total,

v' Glicemia de jejum, insulina de jejum;
v' Androstenediona, hemograma;

v" Mif, urina 1,25 hidroxi, vitamina d;

v" Vitamina b12, ferritina;

KColesterol total e triglicérides.

a

Estudo sobre a utilizacdo da
metformina como coadjuvante no
tratamento de pacientes

portadores da SOP

/

!

[ Paciente com Resultados negativos para SOP ]

!

Pacientes com Resultado dos

exames

positivos para SOP e elegiveis

Tratamento e acompanhamento de

pacientes com SOP
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4.6 CRITERIOS DE INCLUSAO

e Pacientes diagnosticadas com a Sindrome dos Ovarios Policisticos;
e Pacientes que iniciaram o tratamento com acompanhamento médico;

e Pacientes que foram atendidas no primeiro semestre do ano de 2018.

4.7 CRITERIOS DE EXCLUSAO

e Pacientes que nao foram atendidas no primeiro semestre do ano de 2018;
e Pacientes sem suspeita ou diagndstico da SOP;

e Pacientes que néo iniciaram o tratamento com acompanhamento médico.

4.8 COLETA DE DADOS

Os dados foram preenchidos pelo pesquisador através de um formulério
padronizado com dados sobre faixa etaria, sexo, que foram respondidos pelo
pesquisador com a coleta das informacdes através do prontuario de cada individuo
com diagnéstico de SOP (ver Apéndice 1). Vale ressaltar que o sistema de
prontuarios da clinica (MEDX), ndo registra dados como raca, peso, questdes
socioeconbmicas, culturais e bioldgicos, impossibilitando o resgate dessas

informacgdes (Figura 5)
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Figura 5: Sistema utilizado para evolucéo das pacientes

Fonte: Elaborado pelo préprio autor

4.9 RISCOS E BENEFICIOS

A pesquisa apresentou risco minimo, pois ndo houve intervencéo aos pacientes

uma vez que a pesquisa se deu através de dados retrospectivos oriundos de
prontuarios. Portanto o unico risco foi o da confidencialidade.

Os dados coletados foram importantes para o desenvolvimento de politicas

publicas, informacgdes sobre os casos e para a melhoria da saude publica.
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4.10 TRATAMENTO DE DADOS

A andlise estatistica aconteceu por meio de analise de prontuarios,
posteriormente transferido os dados obtidos para planilha no Excel e realizado

graficos para melhor compreenséo.

4.11 ASPECTOS ETICOS

O presente estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Faculdade de Educacdo e Meio Ambiente — FAEMA, constituido nos termos da
Resolucdo 196/96, do Conselho Nacional de Saude, do Ministério da Saude
(CNS/MS) com numero de Parecer 3.293.024.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

5.1 QUANTIFICACAO E CLASSIFICACAO DE PACIENTES COM SOP

Foram propostas inicialmente 350 amostras, porém, no periodo estudado, a
médica atendeu menos pacientes que de costume, ausentando-se da clinica no
periodo compreendido entre 06/01/2018 a 12/03/2018, totalizando em média 10

pacientes por dia, ao invés de 25.

No periodo de 01 de janeiro de 2018 a 30 de junho de 2018 foram analisados
um total de 184 prontuérios. Dentre estes, foram selecionados 35 casos,
consideraveis elegiveis pelos critérios de inclusdo, correspondendo a 19% do total
de pacientes atendidas no periodo de estudo supracitado. Foram excluidas deste
estudo 149 pacientes, correspondente a 81% do total, considerando os critérios de

exclusdo estabelecidos neste estudo (figura 6).
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Pacientes elegiveis Excluidas pelos critérios de inclusdo/exclusdo

Figura 6: Classificacao das pacientes segundo critérios de inclusdo e exclusdo
Fonte: Elaborado pelo préprio autor
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Em relacdo ao logradouro, data de nascimento, estado civil e se possui filhos
nao foi possivel relacionar tais dados, tendo em vista que n&do obtive acesso a esta
informacdo no sistema disponibilizado, sendo esta, uma informacdo sigiloza,

segundo responsaveis pela clinica estudada.

Tehrani e colaboradores (2011), num estudo para determinar a prevaléncia de
SOP no Ird e os fatores biologicos associados, reportaram 11% de paciente
positivas para SOP de um total de 929 casos arrolados, mostrando uma prevaléncia
menor que a encontrada nesse estudo. Hipotetizase que essa diferenca se deva ao
fato que esta amostra é oriunda de uma clinica particular, com numero de pacientes
seletivo e reduzido, aumentando as chances de encontrar o problema pesquisado,
enquanto que o estudo supracitado deu-se de forma aleatéria em diversas

provincias do Ira.

A idade das pacientes no estudo variou de 12 a 39 anos, em que houve o
predominio das faixas etarias entre 22 e 34 anos correspondendo a 79% (n=27), em
que a média se deu em 25,8 anos. As pacientes que se encontram na faixa etaria
entre 12 a 20 anos equivalem a 12% (n=4), e ainda as pacientes com faixa etaria

entre 36 a 39 correspondem a 9% (n=3) (Figura 7).
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40% -
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20% - 9% 12%

10% -

0%

22 a 34 anos 12 a 20 anos 36 a 39 anos

Figura 7: Classificacdo das pacientes segundo a idade
Fonte: Elaborado pelo préprio autor
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Adamska e colaboradores (2019) realizaram um estudo piloto para verificar se
0 aumento da concentracdo sérica de fetuina-B estd associado ao Modelo de
Avaliacdo da Homeostase Beta (HOMA-B) e a indices de esteatose hepatica em
mulheres com SOP na cidade de Biatystok/Polonia, sendo que, a média de idade
desta pesquisa se fixou em 25,6 anos, consoante a este estudo, que reportou a

média de 25,8 anos.

Em relacdo ao método contraceptivo, dentre as 35 pacientes, as que utilizavam
anticoncepcionais correspondem a 29% (n=10), as pacientes que fizeram o uso do
método contraceptivo DIU correspondem a 8% (n=3), as que nado faziam uso de
nenhum método contraceptivo equivalem a 17% (n=6), pacientes que nédo relataram
na consulta médica se utilizam ou ndo métodos contraceptivos correspondem a 46%
(n=16) (Figura 8).
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46%
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30%
20%

10% 8% 17%

0%
Anticoncepcional DIU N3o utiliza método Ndo informado
contraceptivo

Figura 8: Classificacdo das pacientes segundo o método contraceptivo
Fonte: Elaborado pelo préprio autor

Ao gue diz respeito ao método contraceptivo, ndo foi encontrado na literatura
achados associativos a SOP. Dentro deste contexto, pbde-se confirmar a

importancia de um acompanhamento meédico ginecoldgico, haja vista que o segundo
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maior percentual sintomatico da SOP nesta pesquisa € a infertilidade, tantas destas
pacientes faziam uso de métodos contraceptivos sem saber do distlrbio ovariano,
mesmo que nado cause danos a paciente quanto a SOP, os contraceptivos
hormonais, a titulo de exemplo, podem mascarar alguns sintomas, como o
hirsutismo, considerando-se que contraceptivos orais sao utilizados em tratamentos
de SOP por alguns profissionais para melhoria deste sintoma, em concomitancia da
metformina. (GOODMAN et al., 2015; WIWEKO et al., 2017, SCHERNECK et al.,
2018)

Em relacdo aos sintomas da sindrome, dentre as 35 pacientes, 40% (n=14)
declararam-se assintomaticas, 14% (n=5) apresentando quadro de obesidade, 3%
(n=1) apresentou quadro de hipersutismo, 26% (n=9) apresentaram quadro de
infertilidade, 8% (n=3) apresentaram quadro hiperinsulinemia, 6% (n=2)
apresentaram quadro de irregularidade menstrual, 3% (n=1) apresentou todos 0s

sintomas (figura 9).
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Figura 9: Classificacdo das pacientes quanto aos sintomas
Fonte: Elaborado pelo préprio autor
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Deswal e colaboradores (2018) num estudo transversal da prevaléncia de SOP
em populacdes rurais e urbanas entre mulheres com idade reprodutiva que vivem
em Haryana-india, relatam a prevaléncia de 17% de infertilidade entre as pacientes,
exprimindo-se menor do que o reporte deste estudo. Entende-se que tal resultado se
dé pelo fato de tratar-se de uma clinica particular com pacientes seletas e
guantidade enxuta de casos, considerando-se que o estudo citado foi realizado em 8

provincias de Haryana, com um total de 2.400 mulheres.

Wang e colaboradores (2003) num estudo a respeito da melhora da qualidade
de vida de pacientes chinesas acometidas por SOP, relatou alto indice de pacientes
acometidas por acne e hirsutismo, estando significativamente associado a
insatisfacdo e danos emocionais, estando em consonancia a este estudo, pois o
hirsutismo apresentou alto indice dentre as pacientes estudadas, confirmando a
importancia de um tratamento continuo e eficaz da SOP.

Sever e colaboradores (2014), num estudo do tratamento de SOP com
liraglutido e metformina relacionado a perda de peso e a uma resposta anterior ruim
a metformina em um hospital na Eslovénia com 40 pacientes durante 6 meses,
reportou que, de maneira generalista, todas as pacientes estavam com sintomas de
obesidade e hiperinsulinemia, sendo que, quando acometidas ao tratamento, 50%
das pacientes obtiveram melhora destes sintomas apds 3 meses de inicio do
tratamento. Tal pesquisa difere deste estudo em relagdo ao percentual dos
sintomas, entretanto, corrobora ao que tange a confirmacdo através destes

sintomas, confirmando a importancia do tratamento adequado para SOP.

Quanto a confirmacao diagnostica de SOP, dentre as 35 pacientes, 100%
(n=35) obtiveram constatacao através de ultrassonografia. Em relacdo aos exames
solicitados pela médica, dentre as 35 pacientes, 14,29% (n=5) ndo apresentaram 0s
exames no retorno, 85,71% (n=30) obtiveram confirmacéo através dos exames. Para
tanto, as 35 pacientes estudadas foram diagnosticadas com SOP mediante as
confirmagdes, corroborando com basicamente todos os estudos a respeito da
sindrome, que relatam a importancia do diagnostico por exames hormonais e
ultrassonografico. (DIVALL, MERJANEH, 2019; JARRETT et al, 2019;
WITCHEL, OBERFIELD, PENA, 2019;)
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De maneira geral, todos os estudos relacionados aos sintomas prevalentes a
SOP relatam a irregularidade menstrual como suspeita, tendo em vista que a maioria
das pacientes utilizam anticoncepcionais hormonais sem a informacdo do
diagnostico positivo para SOP, podendo assim dificultar a descoberta deste sintoma,
tendo em vista que os anticoncepcionais tem por uma de suas funcdes regular a
menstruagao. Esta informag&o torna ainda mais importante o acompanhamento
meédico especializado. (STEFANAKI et al., 2019; GANDEVANI et al., 2019; ACMAZ
et al.,, 2019; PEREIRA, SILVA, CAVALCANTE, 2015; WANG, WANG, 2003;
SANTOS, ALVARES; 2018;)

5.2ESTUDO DO USO DA METFORMINA

Quanto a conclusdo do tratamento e acompanhamento clinico adequado, das
35 pacientes estudadas, 54% (n=19) nao o finalizaram, de modo que, 46% (n=16)
concluiram o tratamento de maneira adequada e continuaram com O
acompanhamento médico. Compreende-se que este fato possa estar condicionado o
alto indice de pacientes que ndo concluiram o tratamento de maneira adequada se
deu pelo elevado percentual de efeitos colaterais que a metformina causou as
usuarias, sendo que, das 35 pacientes estudas, 71% (n=25) relataram nauseas,

vOmitos e cefaleia.

De acordo com Artani e colaboradores (2018), que realizou um estudo em um
centro médico e um centro civil do Paquistdo a respeito dos efeitos da metformina
nos sintomas da SOP em mulheres com idade reprodutiva, tém-se uma grande
importancia na conclusao do tratamento, tendo em vista que este medicamento atua
na reducdo dos sintomas, principalmente acne, hirsutismo e irregularidade
menstrual. Ainda neste estudo, pdde-se notar que a metformina ndo provocou
melhoria nos quadros de obesidade e infertilidade, o que difere do estudo de
Palomba e colaboradores (2014), que numa revisao sistematica, de ensaios clinicos
randomizados analisou a utilizacdo de metformina e gonadotrofinas para inducéo da

ovulacéo em pacientes com SOP, reportou a melhoria de pacientes que fizeram uso



38

da metformina em relacédo a infertilidade, trazendo dados de estudos comprobatorios

para tal (Figura 10).
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Figura 10: Classificacdo das pacientes quanto a concluséo do tratamento
Fonte: Elaborado pelo préprio autor

Em relagdo ao tratamento, considerando as 35 pacientes, foi receitado
metformina 500mg para 8% (n=3) delas. 46% (n=16) foram receitadas a utilizar
metformina 1g, 37% (n=13) foram orientadas a fazer uso de metformina 2g. 3%
(n=1) foi indicada a utilizar metformina porem médica ndo informou no prontuario a
miligramagem do medicamento, 6% (n=2) foram orientadas a utilizar metformina
850mg (Figura 11).
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Figura 11: Relagdo Farmacoterapéutico para SOP
Fonte: Elaborado pelo proprio autor

Maciel (2018), no capitulo 7 da revista FEBRASGO discorrido a respeito do uso
de sensibilizadores de insulina, corroborou em partes com esta pesquisa no que
tange a indicacdo terapéutica, afirmando que a metformina deve ser utilizada na
dose de 1000 mg a 2500 mg, iniciando-se com doses mais baixas, associadas a
alimentacdo correta, até alcangar a dose ideal, na tentativa de reduzir os efeitos

adversos e elevar a aceitacdo ao tratamento.

Rencber et al; (2018), num estudo experimental para avaliar os efeitos do
resveratrol e da metformina na reserva ovariana e na ultraestrutura da SOP, utilizou
metformina 300 mg, que resultou em uma perda de peso consideravel, entretanto,
ndo houve melhora nos outros sintomas da SOP, diferindo-se deste estudo, tendo

em vista que a menor indicacao terapéutica se deu por metformina 500 mg.

Alpafiés et al; (2017) realizou um estudo clinico de contraceptivos orais
combinados e espironolactona em comparagdo a metformina em mulheres com
SOP, foi aplicado inicialmente metformina 450mg com o objetivo de minimizar os
efeitos adversos, evoluindo posteriormente para 850mg. A pesquisa supracitada
corrobora com este estudo em se tratando da posologia referida, entretanto, o

resultado da pesquisa foi insatisfatorio com relagdo a SOP, tendo em vista que nédo
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houve melhora em nenhum dos sintomas, discordando deste estudo, que constatou

melhoria no quadro clinico das pacientes de modo geral.

No tocante a gravidez, p6de-se verificar que das 35 pacientes, 77% (n=27) nao
engravidou durante o tratamento de SOP, e 23% (n=8) obtiveram resultado positivo.
Das 8 pacientes gestantes, 63% (n=5) tiveram gestacdo saudavel e sem quaisquer

complicacfes, entretanto, 37% (n=3) destas pacientes sofreram aborto.

Duarte (2012) em um artigo de revisao discorreu a respeito da metformina e o
seu papel no tratamento da infertilidade em mulheres com SOP, reportou o impacto
positivo que a metformina tem sobre a infertilidade, corroborando com este estudo,
onde o numero de pacientes com SOP que engravidaram foi um tanto quanto
consideravel, o artigo ainda discorre a respeito do alto risco que gestantes com SOP
correm em relagdo ao aborto precoce, atribuido a obesidade, a hiperinsulinemia, aos
elevados niveis de LH e a disfuncdo endometrial. Reforcou ainda que a metformina
vem exercendo um papel importante contra o aborto precoce, visto que reduz os

sintomas da SOP.

Wang e colaboradores (2003) elaborou um estudo a respeito da melhora da
qualidade de vida de pacientes chinesas acometidas por SOP que fizeram
tratamento com metformina, realizado em um hospital de uma universidade chinesa,
com 109 mulheres acometidas por SOP que fizeram uso de metformina 500mg por 6
meses, destas, 9% (n=11) engravidaram durante o tratamento, discordando deste
estudo, que reportou uma porcentagem maior em relacéo a fertilidade, entretanto, se
igualam em relacionar a metformina a reducdo da infertiidade nas pacientes
acometidas pela SOP, tendo em vista que este medicamento atua especialmente na

melhoria do hiperandrogenismo.
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CONCLUSAO

Neste estudo, pode-se verificar que os principais sintomas relacionados a SOP
foram; infertilidade, obesidade, hiperinsulinemia, hirsutismo e irregularidade

menstrual.

Em relacdo a condigdes clinicas favoraveis ao uso da metformina, constatou-se
gque 0Ss exames para analise hormonal, exames para confimacdo da
hiperinsulinemia, ultrassonografia para analise dos ovarios sdo os utilizados para

iniciar o tratamento com metformina caso seja confirmada a positividade para SOP.

Quanto ao tempo médio de tratamento para obtencdo da cura clinica, este
estudo determinou o tempo médio de 5,4 meses para obtencdo da cura clinica

mediante a indicacao terapéutica utilizada pela médica, na clinica estudada.

Os principais efeitos colaterais dispostos nesta pesquisa foram; nauseas,
vomitos e cefaleia. Sendo este, um dos possiveis motivos aos quais algumas
pacientes desistiram do tratamento. Através das pesquisas utilizadas para base
deste estudo, verificou-se que os efeitos colaterais sdo os motivos aos quais as
pacientes desistem do tratamento, sem ao menos alcancarem a cura clinica ou
considerarem que alguns dos sintomas interferem significativamente em sua
qualidade de vida, tendo em vista que um deles, ndo sendo o0 menos importante,

trata-se da diabetes mellitus tipo 2.

No presente estudo nao foi possivel verificar a reincidéncia da SOP, tendo em
vista que apos a conclusdo do tratamento a médica ndo relatou nos prontuarios se
houve ou ndo a reincidéncia da SOP, entretanto, destas pacientes que continuaram
0 acompanhamento médico apds a alta da SOP, todas demonstraram através dos
dados nos prontuarios estarem saudaveis ao que tange a demais complicacdes
ginecologicas, sendo que tantas delas firmaram acompanhamento continuo ate o

tempo final deste estudo.



42

REFERENCIAS BIBLIOGRAFICA

ARTANI, Moiz; IFTIKHAR, Mohammad Faisal; KHAN, Shehroz. Effects of Metformin
on Symptoms of Polycystic Ovarian Syndrome Among Women of Reproductive
Age. Cureus, V. 10, n. 8, 2018. Disponivel em:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC6207166/

ADAMSKA, Agnieszka et al. Increased serum fetuin-B concentration is associated
with HOMA- and indices of liver steatosis in women with polycystic ovary syndrome:
a pilot study. Endocrine connections, v. 8, n. 8, p. 1159-1167, 2019. Disponivel em:
https://ec.bioscientifica.com/view/journals/ec/8/8/EC-19-0243.xml

ALPANES, Macarena et al. Combined oral contraceptives plus spironolactone
compared with metformin in women with polycystic ovary syndrome: a one-year
randomized clinical trial. European journal of endocrinology, v. 177, n. 5, p. 399-
408, 2017. Disponivel em: https://eje.bioscientifica.com/view/journals/eje/177/5/EJE-
17-0516.xml

BRUGGE, Fabiula Aparecida; MAZUR, Caryna Eurich; CAVAGNARI, Mariana Abe
Vicente. Associacao entre diagndéstico de sindrome de ovarios policisticos, estado
nutricional e consumo alimentar em mulheres em idade fértil. RBONE-Revista
Brasileira de Obesidade, Nutricdo e Emagrecimento, v. 11, n. 62, p. 117-124,
2017. Disponivel em: http://www.rbone.com.br/index.php/rbone/article/view/502/423

DIAV-CITRIN, Orna et al. In-utero exposure to metformin for type 2 diabetes or
polycystic ovary syndrome: A  prospective comparative observational
study. Reproductive Toxicology, v. 80, p. 85-91, 2018. Disponivel em:
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0890623818300479

DE FREITAS, Lincoln Rodrigues Augusto et al. Uso de metformina em mulheres
obesas com Sindrome do Ovério Policistico. Revista de Ciéncias Médicas, v. 25, n.
2, p. 87-97, 2017. Disponivel em: http://periodicos.puc-
campinas.edu.br/seer/index.php/cienciasmedicas/article/view/3613/2427

DESWAL, Ritu et al. Cross-sectional study of the prevalence of polycystic ovary
syndrome in rural and urban populations. International Journal of Gynecology &
Obstetrics, 2019. Disponivel em:
https://obgyn.onlinelibrary.wiley.com/doi/abs/10.1002/ijgo.12893

DUARTE, Jenny Alexandre. Metformina e o papel no tratamento da infertilidade em
mulheres com sindrome do ovario poliquistico. 2012. Disponivel em:
https://repositorio-aberto.up.pt/bitstream/10216/62331/2/TESE.pdf



43

FRUTUOSO, Shahira Belbuche; MONTEIRO, Denise Maia. ACNE E SINDROME
DOS OVARIOS POLICISTICOS: REVISAO DE LITERATURA. Revista da
Faculdade de Medicina de Teresopolis, v. 2, n. 2, 2018. Disponivel em:
http://lwww.revista.unifeso.edu.br/index.php/faculdadedemedicinadeteresopolis/article
Iview/979/512

GIBSON E, Mahdy H. Anatomia, Abdémen e Pelve, Ovéario. [Atualizado em 10 de
agosto de 2019]. In: StatPearls [Internet]. llha do Tesouro (FL): StatPearls
Publishing; 2019 jan-. Disponivel em:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/books/NBK545187/

GOODMAN, Neil F. et al. Associacdo Americana de Endocrinologistas Clinicos,
American College of Endocrinology, and Androgen Excesso e PCOS Society revisdo
clinica do estado da doenca: guia para as melhores praticas na avaliacao e
tratamento da sindrome dos ovarios policisticos - parte 2. Endocrine Practice, v.
21, n. 12, p. 1415-1426, 2015. Disponivel em:
https://doi.org/10.4158/EP15748.DSCPT2

IWATA, Margareth Chiharu. Analise do polimorfismo do gene do receptor de
melatonina mtnrlb em mulheres com sindrome dos ovarios policisticos em uso de
metformina e antinconcepcional. 2014. Disponivel em:
http://www.repositorio.unifesp.br/handle/11600/47584

IBGE. Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica. Censo 2017. Disponivel em:
https://www.ibge.gov.br/cidades-e-estados/ro/ariquemes.html

LEAO, Lenora Maria. Obesidade e sindrome dos ovérios policisticos: vinculo
fisiopatolégico e impacto no fendtipo das pacientes. Revista Hospital Universitario
Pedro Ernesto, v. 13, n. 1, 2014. Disponivel em: https://www.e-
publicacoes.uerj.br/index.php/revistahupe/article/view/9796/8766

LIMA, Luciene Goncalves; FERREIRA, Lilian Abreu. A METFORMINA NA INDUCAO
DA OVULACAO EM MULHERES COM SINDROME DOS OVARIOS
POLICISTICOS. Visdo Académica, v. 18, n. 2, 2017. Disponivel em:
https://revistas.ufpr.br/academica/article/view/52262

LIAO, Wan-Ting et al. Integrative Chinese herbal medicine therapy reduced the risk
of type 2 diabetes mellitus in patients with polycystic ovary syndrome: A nationwide
matched cohort study. Journal of ethnopharmacology, v. 243, p. 112091, 2019.
Disponivel em:
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0378874119306154

Maciel GA. Uso de sensibilizadores de insulina: Como? Quando? Até quando?. In:
Sindrome dos ovarios policisticos. Sdo Paulo: Federacdo Brasileira das
Associacoes de Ginecologia e Obstetricia (FEBRASGO); 2018. Cap. 7. p.78-87.
(Série Orientacdes e Recomendacdes FEBRASGO, n.4, Comissdo Nacional de
Ginecologia Endocrina). Disponivel em:



44

https://www.researchgate.net/profile/Bruno_Carvalho7/publication/328134677_PART
ICULARIDADES NO_MANEJO_ DA INFERTILIDADE/links/5bffccdc45851523d1539
4b4/PARTICULARIDADES-NO-MANEJO-DA-INFERTILIDADE.pdf#page=84

MARCONDES, José Antonio Miguel et al. Hirsutismo e sindrome dos ovarios
policisticos. In: Endocrinologia: principios e préaticas [2ed.]. Atheneu, 2017.
Disponivel em: http://www.observatorio.fm.usp.br/handle/OPI1/22384

MACEDO, Luciana Conci; ANTUNES, MICHELLE DAIANE. Marcadores moleculares
e bioquimicos para a sindrome dos ovarios policisticos. SaBios-Revista de Saude e
Biologia, V. 9, n. 3, p. 118-131, 2014, Disponivel em:
http://revista2.grupointegrado.br/revista/index.php/sabios2/article/view/1713

MELO, Danyelle Silva; LUZ, Leydy Laura; BIESEK, Simone. PARAMETROS
NUTRICIONAIS DE PACIENTES COM DIAGNOSTICO DE SINDROME DE
OVARIOS POLICISTICOS. Anais do EVINCI-UniBrasil, v. 1, n. 1, p. 79-79, 2016.
Disponivel em:
http://portaldeperiodicos.unibrasil.com.br/index.php/anaisevinci/article/view/615/600

MEDEIROS, Thayanne. Avaliacdo do consumo de carboidrato, fibra e alimentos
fonte em mulheres com Sindrome dos ovarios policisticos. 2018. Trabalho de
Conclusao de Curso. Universidade Federal do Rio Grande do Norte. Disponivel em:
http://monografias.ufrn.br/handle/123456789/6714

MOGHADAM, Zahra Behboodi et al. Polycystic ovary syndrome and its impact on
Iranian women’s quality of life: a population-based study. BMC women's health, v.
18, n. 1, p. 164, 2018. Disponivel em:
https://bmcwomenshealth.biomedcentral.com/articles/10.1186/s12905-018-0658-1

NASRI, Hamid; RAFIEIAN-KOPAEI, Mahmoud. Metformin: current
knowledge. Journal of research in medical sciences: the official journal of
Isfahan University of Medical Sciences, v. 19, n. 7, p. 658, 2014. Disponivel em:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC4214027/

NETO, Edilson Martins Rodrigues et al. Metformina: uma revisdo da
literatura. Saude e Pesquisa, v. 8, n. 2, p. 355-362, 2015. Disponivel em:
http://periodicos.unicesumar.edu.br/index.php/saudpesqg/article/view/4105

PALOMBA, Stefano; FALBO, Angela; LA SALA, Giovanni B. Metformin and
gonadotropins for ovulation induction in patients with polycystic ovary syndrome: a
systematic review with meta-analysis of randomized controlled trials. Reproductive
biology and endocrinology, v. 12, n. 1, p. 3, 2014. Disponivel em:
https://rbej.biomedcentral.com/articles/10.1186/1477-7827-12-37



45

PEREIRA, Jhuly Marcia; DE OLIVEIRA SILVA, Vanessa; CAVALCANTI, Daniella da
Silva Porto. Sindrome do Ovario Policistico: Terapia Medicamentosa com
Metformina e Anticoncepcionais Orais. SAUDE & CIENCIA EM ACAO, v. 1, n. 1, p.
26-42, 2015. Disponivel em:
http://revistas.unifan.edu.br/index.php/RevistalCS/article/view/103/85

RENCBER, Selenay Furat et al. Efeito do resveratrol e da metformina na reserva
ovariana e na ultraestrutura da SOP: um estudo experimental. Journal of ovarian
research , V. 11, n. 1, p. 55, 2018. Disponivel em:
https://ovarianresearch.biomedcentral.com/articles/10.1186/s13048-018-0427-7

ROTTERDAM, ESHRE et al. Revised 2003 consensus on diagnostic criteria and
long-term health risks related to polycystic ovary syndrome. Fertility and sterility, v.
81, n. 1, p. 19, 2004. Disponivel em: https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/14711538

AL-RUTHIA, Yazed Sulaiman et al. Ovulation induction by metformin among obese
versus non-obese women with polycystic ovary syndrome. Saudi Pharmaceutical
Journal, V. 25, n. 5, p. 795-800, 2017. Disponivel em:
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S1319016416301359

SANTOS, Rayane Medeiros; ALVARES, Alice da Cunha Morales. Revisdo de
literatura sobre a sindrome do ovario policistico. Revista de Iniciacao Cientifica e
Extensdo, v. 1, n. Esp 2, p. 261-265 2018. Disponivel em:
https://revistasfacesa.senaaires.com.br/index.php/iniciacao-
cientifica/article/view/92/53

SCHERNECK, Stephan et al. Pregnancy outcome after first-trimester exposure to
metformin: a prospective cohort study. Reproductive Toxicology, v. 81, p. 79-83,
2018. Disponivel em:
https://www.sciencedirect.com/science/article/pii/S0890623818301497

STEIN, Irving F. Amenorrhea associated with bilateral polycystic ovaries. Am J
Obstet Gynecol, V. 29, p. 181-191, 1935. Disponivel em:
https://www.ajog.org/article/S0002-9378(15)30642-6/abstract

SEVER, Mojca Jensterle et al. Short-term combined treatment with liraglutide and
metformin leads to significant weight loss in obese women with polycystic ovary
syndrome and previous poor response to metformin. European journal of
endocrinology, v. 170, n. 3, p. 451, 2014. Disponivel em:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3922503/

TEHRANI, Fahimeh Ramezani et al. The prevalence of polycystic ovary syndrome in
a community sample of Iranian population: Iranian PCOS prevalence
study. Reproductive Biology and Endocrinology, v. 9, n. 1, p. 39, 2011. Disponivel
em: https://rbej.biomedcentral.com/articles/10.1186/1477-7827-9-39



46

TROVO, kamila torquata; TYIO, rogério. Uso de metformina no tratamento da
infertilidade em  mulheres que apresentam sindrome dos ovarios
policisticos. REVISTA UNINGA REVIEW, v. 20, n. 2, 2018. Disponivel em:
http://revista.uninga.br/index.php/uningareviews/article/view/1586

WANG, Hsin-Shih; WANG, Tzu-Hao. Polycystic ovary syndrome (PCOS), insulin
resistance  and insulin-like  growth  factors  (IGfs)/IGF-binding  proteins
(IGFBPs). Chang Gung medical journal, v. 26, n. 8, p. 540-553, 2003. Disponivel
em:http://citeseerx.ist.psu.edu/viewdoc/download?doi=10.1.1.586.2312&rep=repl&ty
pe=pdf

WIWEKO, Budi; SUSANTO, Cynthia A. O efeito da metformina e da canela no
hormonio anti-mulleriano sérico em mulheres com SOP: Um estudo controlado,
duplo-cego, randomizado e controlado. Revista de ciéncias reprodutivas
humanas , V. 10, n. 1, p. 31 de 2017. Disponivel em:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5405645/

ZENG, Xian-Ling et al. Efeitos da metformina nos resultados da gravidez em
mulheres com sindrome dos ovarios policisticos: Uma meta-andlise. Medicine , v.
95, n. 36, 2016. Disponivel em:
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC5023865/



APENDICES
Formulario para coleta de dados
1. Nome completo:
2. Data de nascimento: 3. Estado civil:
4. Endereco:
5. Filhos: 6. Utiliza algum tipo de medicamento:

7. Utiliza algum método contraceptivo:

8. Histérico de doenca hereditéria:

9. Resultado ultrassonografia:

10. Resultado exames solicitados:

11.Diagnostico positivo para SOP:

()SIM ()NAO

12.Indicagao tratamento:

13.Evolucao do quadro clinico:
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