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RESUMO

A Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP) é uma endocrinopatia prevalente, associada a
alteragdes metabdlicas, hormonais e inflamatorias, cuja fisiopatologia ainda n&o esta
completamente elucidada. Evidéncias recentes sugerem que a microbiota intestinal desempenha
papel relevante nesse contexto. O presente estudo teve como objetivo sintetizar criticamente as
evidéncias acerca da relagio entre a microbiota intestinal e a SOP, considerando mecanismos
metabdlicos, inflamatérios e hormonais. Trata-se de uma revisao integrativa da literatura, de
carater qualitativo, realizada nas bases PubMed, SciELO e Biblioteca Virtual em Saude. Foram
incluidos estudos publicados nos ultimos dez anos, em inglés, portugués e espanhol, que
abordassem a interagdo entre microbiota intestinal e SOP. Apds aplicagdo dos critérios de
elegibilidade, foram analisados 22 estudos. Os resultados evidenciaram que mulheres com SOP
apresentam disbiose intestinal, caracterizada por reducéo da diversidade microbiana e aumento
de bactérias proé-inflamatérias. Esse desequilibrio esta associado a maior permeabilidade
intestinal, endotoxemia por lipopolissacarideos, inflamagéo cronica de baixo grau e resisténcia a
insulina, contribuindo para o hiperandrogenismo. Além disso, alteragcbes em metabdlitos como
acidos graxos de cadeia curta, acidos biliares e citocinas como a IL-22 demonstraram impacto
direto na homeostase metabdlica e fungao ovariana.

PALAVRAS-CHAVE: Sindrome dos Ovarios Policisticos. Microbiota Intestinal. Disbiose.
Resisténcia a Insulina. Hiperandrogenismo. Inflamacéao.

ABSTRACT

Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) is a prevalent endocrinopathy associated with metabolic,
hormonal, and inflammatory alterations, whose pathophysiology is not yet fully elucidated. Recent
evidence suggests that the gut microbiota plays a relevant role in this context. This study aimed
to critically synthesize the evidence regarding the relationship between gut microbiota and PCOS,
considering metabolic, inflammatory, and hormonal mechanisms. This is an integrative literature
review, with a qualitative approach, conducted in the PubMed, SciELO, and Virtual Health Library
databases. Studies published in the last ten years, in English, Portuguese, and Spanish,
addressing the interaction between gut microbiota and PCOS were included. After applying
eligibility criteria, 22 studies were analyzed. The results showed that women with PCOS present
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intestinal dysbiosis, characterized by reduced microbial diversity and increased pro-inflammatory
bacteria. This imbalance is associated with increased intestinal permeability, lipopolysaccharide-
mediated endotoxemia, chronic low-grade inflammation, and insulin resistance, contributing to
hyperandrogenism. In addition, alterations in metabolites such as short-chain fatty acids, bile
acids, and cytokines such as IL-22 demonstrated a direct impact on metabolic homeostasis and
ovarian function.

KEYWORDS: Polycystic Ovary Syndrome. Gut Microbiota. Dysbiosis. Insulin Resistance.
Hyperandrogenism. Inflammation.

RESUMEN

El Sindrome de Ovario Poliquistico (SOP) es una endocrinopatia prevalente, asociada a
alteraciones metabdlicas, hormonales e inflamatorias, cuya fisiopatologia aun no esta
completamente elucidada. Evidencias recientes sugieren que la microbiota intestinal desempefia
un papel relevante en este contexto. El presente estudio tuvo como objetivo sintetizar
criticamente las evidencias acerca de la relacion entre la microbiota intestinal y el SOP,
considerando mecanismos metabdlicos, inflamatorios y hormonales. Se trata de una revision
integradora de la literatura, de caracter cualitativo, realizada en las bases de datos PubMed,
SciELO y Biblioteca Virtual en Salud. Se incluyeron estudios publicados en los dltimos diez afios,
en inglés, portugués y espariol, que abordaran la interaccion entre microbiota intestinal y SOP.
Tras la aplicacién de los criterios de elegibilidad, se analizaron 22 estudios. Los resultados
evidenciaron que las mujeres con SOP presentan disbiosis intestinal, caracterizada por reduccioén
de la diversidad microbiana y aumento de bacterias proinflamatorias. Este desequilibrio esta
asociado con una mayor permeabilidad intestinal, endotoxemia por lipopolisacéridos, inflamacion
crénica de bajo grado y resistencia a la insulina, contribuyendo al hiperandrogenismo. Ademas,
alteraciones en metabolitos como los &cidos grasos de cadena corta, los acidos biliares y
citocinas como la IL-22 demostraron un impacto directo en la homeostasis metabdlica y la funcién
ovarica.

PALABRAS CLAVE: Sindrome de Ovario Poliquistico. Microbiota Intestinal. Disbiosis.
Resistencia a la Insulina. Hiperandrogenismo. Inflamacion.

INTRODUGAO

A Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP) é a endocrinopatia mais comum em mulheres
em idade reprodutiva, com prevaléncia estimada entre 6% e 20%, dependendo dos critérios
diagndsticos utilizados (ROTTERDAM, 2004; GIAMPAOLINO et al., 2021). Caracteriza-se por
anovulagdo crbnica, hiperandrogenismo clinico e/ou laboratorial e, frequentemente, pela
presenga de ovarios policisticos ao ultrassom. Além das repercussdes reprodutivas, a sindrome
associa-se a resisténcia a insulina, obesidade, sindrome metabdlica, diabetes mellitus tipo 2 e
aumento do risco cardiovascular (RIZK; THACKRAY, 2020; WU et al., 2025). Tais alteracdes
evidenciam que a SOP ultrapassa o ambito ginecolégico, configurando uma condig¢ao sistémica
complexa que repercute também sobre a saude mental, qualidade de vida e morbimortalidade

das pacientes.
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Nos ultimos anos, a microbiota intestinal passou a ser reconhecida como importante
moduladora da homeostase metabdlica, imunolégica e enddécrina. Composta por trilhdes de
microrganismos, ela participa da digestdo, metabolismo energético, integridade da barreira
intestinal e regulagdo hormonal por meio da produgédo de metabdlitos bioativos, como os acidos
graxos de cadeia curta (SCFAs) e os acidos biliares secundarios (HE; LI, 2020; ZHANG et al.,
2022). Alteragbes na composicdo e diversidade dessa microbiota, processo denominado
disbiose intestinal, tém sido relacionadas a diferentes doengas metabdlicas e inflamatérias,
incluindo obesidade, diabetes mellitus tipo 2 e doengas enddcrinas (GUO et al., 2023).

Embora exista crescente evidéncia relacionando a disbiose intestinal a fisiopatologia da
SOP, ainda permanecem divergéncias acerca dos mecanismos predominantes envolvidos e da
diregdo causal dessa associagao. Alguns estudos sugerem que alteragbes da microbiota
intestinal podem atuar como fator desencadeante de disturbios metabdlicos e hormonais,
enquanto outros defendem que tais alteragées seriam consequéncia das préprias alteragdes
enddcrinas e metabdlicas caracteristicas da sindrome (GIAMPAOLINO et al., 2021; WU et al.,
2025). Essa heterogeneidade metodolégica e conceitual limita a consolidagdo de evidéncias
definitivas e reforga a necessidade de andlises integrativas e criticas sobre o tema.

Evidéncias recentes demonstram que mulheres com SOP frequentemente apresentam
reducdo da diversidade bacteriana intestinal, aumento de espécies pro-inflamatérias e
diminuicdo de microrganismos considerados benéficos, como Lactobacillus (SUN et al., 2023;
ZHOU et al., 2024). Esse desequilibrio favorece o aumento da permeabilidade intestinal e a
translocacdo de lipopolissacarideos (LPS) para a circulagdo sistémica, desencadeando
endotoxemia metabdlica e inflamagédo crénica de baixo grau. Como consequéncia, ocorre
prejuizo da sinalizagdo da insulina, hiperinsulinemia compensatéria e estimulo a produgao
ovariana de andrégenos, mecanismos considerados centrais na fisiopatologia da SOP
(MUKHERJEE et al., 2023).

Além da endotoxemia metabdlica, outros mecanismos vém sendo progressivamente
associados a interagao entre microbiota intestinal e SOP. Alteragdes no metabolismo dos SCFAs
e dos acidos biliares secundarios podem interferir na homeostase energética, no metabolismo
glicidico e lipidico e na esteroidogénese ovariana por meio da modulacdo de receptores
nucleares, como FXR e TGR5 (RAVAT et al., 2024; ZHANG et al., 2022). Paralelamente, estudos
recentes apontam que a microbiota intestinal influencia a produgéo de interleucina-22 (IL-22),
importante reguladora da integridade da barreira intestinal, além de modular a atividade do tecido
adiposo marrom (brown adipose tissue - BAT), impactando resisténcia a insulina e

hiperandrogenismo (LI et al., 2024). Também tém sido descritas interagbes relevantes com o
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eixo intestino-cérebro, sugerindo influéncia sobre apetite, metabolismo energético e secregao
hormonal (WANG et al., 2021; Ql et al., 2019).

Apesar do avango das pesquisas, a literatura disponivel ainda apresenta limitagdes
importantes, incluindo heterogeneidade nos critérios diagnosticos da SOP, diferengas nas
metodologias de andlise da microbiota, como sequenciamento 16S rRNA, metagenémica e
metabolédmica, e predominancia de estudos observacionais e revisbes narrativas
(GIAMPAOLINO et al., 2021; GUO et al., 2023). Além disso, ensaios clinicos randomizados
avaliando estratégias terapéuticas direcionadas a modulagdo da microbiota intestinal ainda
permanecem escassos € apresentam resultados preliminares (RAMZAN et al., 2025). Dessa
forma, embora a microbiota intestinal seja considerada um potencial alvo terapéutico na SOP,
persistem lacunas quanto a efetividade clinica e a causalidade dessa relagao.

Nesse contexto, torna-se relevante uma sintese critica e atualizada das evidéncias
cientificas disponiveis acerca da relagdo entre microbiota intestinal e SOP, integrando os
principais mecanismos fisiopatologicos, biomarcadores e potenciais abordagens terapéuticas
descritas na literatura recente. Assim, o presente estudo tem como objetivo sintetizar criticamente
as evidéncias recentes sobre a interagdo entre microbiota intestinal e Sindrome dos Ovarios
Policisticos, considerando os aspectos metabdlicos, inflamatérios e hormonais envolvidos, a fim
de subsidiar futuras investigagdes e contribuir para estratégias inovadoras no cuidado em saude

reprodutiva e metabdlica.

METODOLOGIA

O presente estudo consiste em uma revisédo integrativa da literatura, de abordagem
qualitativa e carater exploratério, conduzida com o objetivo de sintetizar criticamente as
evidéncias cientificas acerca da relagéo entre a microbiota intestinal e a Sindrome dos Ovarios
Policisticos (SOP), com énfase nos mecanismos metabdlicos, inflamatérios e hormonais
envolvidos. A questao norteadora da revisao foi definida com base na estratégia PICO adaptada
para revisbes integrativas: Qual é a relagdo entre a microbiota intestinal e a Sindrome dos
Ovarios Policisticos, considerando os mecanismos fisiopatologicos e as evidéncias cientificas
recentes? Na estratégia PICO adaptada, considerou-se: P (populagdao) = mulheres com
Sindrome dos Ovarios Policisticos; | (intervencio/exposigdo) = alteragdes da microbiota
intestinal; C (comparagéo) = auséncia de disbiose ou microbiota em condigdes fisiologicas; O

(desfechos) = repercussées metabdlicas, inflamatdrias e hormonais associadas a SOP.
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Foram incluidos estudos publicados nos ultimos dez anos (2015-2025), em inglés,
portugués ou espanhol, que investigaram a interagdo entre microbiota intestinal e SOP,
abordando aspectos metabdlicos, inflamatérios ou hormonais. A delimitagdo temporal foi adotada
com o objetivo de garantir a inclusao de evidéncias contemporaneas, considerando os avangos
recentes nas técnicas de analise do microbioma, como a metagenémica e a metabolémica.
Foram excluidos artigos de revisao narrativa sem critérios metodoldgicos explicitos, estudos
exclusivamente em modelos animais sem aplicabilidade translacional clara, publicacdes
duplicadas e estudos que ndo abordassem diretamente a relagdo entre microbiota intestinal e
SOP.

A busca bibliografica foi realizada nas bases de dados PubMed, SciELO e Biblioteca
Virtual em Saude (BVS), utilizando descritores controlados (DeCS e MeSH) e termos livres,
combinados por operadores booleanos. A estratégia de busca no PubMed incluiu os seguintes
descritores e operadores booleanos: (“Polycystic Ovary Syndrome” OR “PCOS”) AND (“Gut
Microbiota” OR “Gut Microbiome” OR “Intestinal Microbiota”) AND (“Insulin Resistance” OR
“Inflammation” OR “Hyperandrogenism”). Para a BVS, foram utilizados os termos: “Sindrome dos
Ovarios Policisticos” AND “Microbiota Intestinal” AND (“Resisténcia a Insulina” OR “Inflamagéo”
OR “Hiperandrogenismo”).

O processo de selegao dos estudos ocorreu em duas etapas: inicialmente, realizou-se a
triagem por meio da leitura dos titulos e resumos, com o objetivo de identificar a relevancia dos
estudos para a tematica proposta. Em seguida, os artigos potencialmente elegiveis foram
analisados na integra para confirmagao dos critérios de inclusdo e exclusdo. O processo de
selecao foi conduzido de forma sistematizada, visando reduzir vieses de selegao.

Para cada estudo incluido, foram extraidas informacdes referentes aos autores, ano de
publicacdo, pais de origem, tipo de estudo, populagdo avaliada, metodologia empregada,
principais achados e conclusdes. A analise critica considerou o delineamento dos estudos, o
nivel de evidéncia, a consisténcia dos resultados apresentados e os potenciais riscos de viés
descritos pelos autores, reconhecendo a predominancia de estudos secundarios na amostra
analisada.

Os dados foram organizados de forma descritiva e comparativa, permitindo a
identificacdo de padrées, convergéncias e lacunas nas evidéncias disponiveis. Destaca-se que,
devido a heterogeneidade metodoldgica e a predominancia de revisdes narrativas, os achados
devem ser interpretados com cautela quanto a inferéncia de causalidade. Essa abordagem
metodoldgica buscou garantir maior transparéncia, rigor cientifico e reprodutibilidade ao

processo de revisao.
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O processo de selegdo dos estudos foi sistematizado por meio de um fluxograma

adaptado das recomendagdes PRISMA (Preferred Reporting ltems for Systematic Reviews and

Meta-Analyses). Inicialmente, foram identificados estudos nas bases PubMed, SciELO e

Biblioteca Virtual em Saude (BVS), sendo posteriormente realizada a remogéo de publicagbes

duplicadas. Em seguida, procedeu-se a triagem por titulos e resumos, com exclusédo dos estudos

que nao atenderam aos critérios de elegibilidade previamente estabelecidos. Os artigos

potencialmente relevantes foram analisados na integra quanto a adequacdo tematica,

adequacdo metodologica e pertinéncia ao objetivo da revisdo. Ao final do processo, foram

incluidos 22 estudos para analise qualitativa e sintese integrativa dos achados.

Figura 1. Fluxograma do processo de selegdo dos estudos adaptado das recomendagdes

PRISMA

Estudos identificados nas bases de dados

PubMed, SciELO e BVS
(n = 87)

h

A

Publicacdes duplicadas removidas
(n =21)

h

A

Estudos selecionados para triagem

por titulos

€ resumos

(n = 66)

h

A

Estudos excluidos apés leitura de

titulos e

resumos

(n = 38)

h

A

Artigos avaliados na integra
(n = 28)

h

A

Artigos excluidos apds leitura completa
(n=86)

h

A

Estudos incluidos na revisdo integrativa
(n=22)
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Na Tabela 1, sdo apresentados os principais estudos incluidos nesta revisao integrativa,

com destaque para o tipo de estudo, populagdo avaliada, métodos empregados, principais

achados e conclusdes relacionadas a interagdo entre a microbiota intestinal e a Sindrome dos

Ovarios Policisticos, com énfase nos aspectos metabdlicos, inflamatdrios e hormonais.

Tabela 1. Principais informagdes retiradas dos artigos cientificos

Autor/Ano

Zhou et al.
(2024)

Sun et al.
(2023)

Gu et al.
(2022)

Dilliyappan
et al. (2024)

Titulo do
Artigo

Role of the
Gut Microbiota
and Innate
Immunity in
Polycystic
Ovary
Syndrome

Gut Microbiota
Dysbiosis in
Polycystic
Ovary
Syndrome

Gut and
Vaginal
Microbiomes
in PCOS

Polycystic
Ovary
Syndrome:
Recent
Research and
Therapeutic
Advancements

Principais

Resultados
Disbiose intestinal
associada ao aumento
de bactérias
patogénicas promove
inflamacgao, resisténcia
ainsulina e
hiperandrogenismo.
Estudos com
transplante fecal
sugerem associagao
causal com SOP.
Redugao de
Lactobacillus e
aumento de
Enterobacteriaceae
associados a
alteragbes metabdlicas
e hormonais.
Probidticos
demonstraram
potencial terapéutico.
SOP associada a
disbiose intestinal e
vaginal, impactando
fertilidade, inflamagao
e resisténcia a
insulina.

Disbiose relacionada a
obesidade, inflamagéao
e alteragdes
hormonais. Estratégias
de modulacéo
microbiana mostram
potencial terapéutico.

Objetivo

Analisar o papel da
imunidade inata e
da microbiota
intestinal na SOP.

Explorar
mecanismos da
disbiose intestinal
na SOP.

Investigar o
impacto da
microbiota
intestinal e vaginal
na saude da
mulher com SOP.

Atualizar avangos
terapéuticos
relacionados a
SOP e microbiota
intestinal.

Conclusao
Principal

A disbiose
intestinal influencia
metabolismo e
resposta imune,
contribuindo para a
fisiopatologia da
SOP.

Alteragées da
microbiota
intestinal
influenciam
metabolismo e
producdo hormonal
na SOP.

Alteracoes
microbianas
multiplas afetam
horménios,
fertilidade e
inflamacao
sistémica.

A modulagao da
microbiota
representa
abordagem
promissora no
tratamento da
SOP.
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Guo et al. Exploration of
(2023) the
Pathogenesis
of PCOS
Based on Gut
Microbiota
Elkafas et Gut and
al. (2022) Genital Tract
Microbiomes
and
Gynecological
Disorders
He & Li Gut Microbiota
(2020) in Insulin
Resistance
and PCOS
Yurtdas & A New
Akdevelioglu = Approach to
(2019) PCOS: The
Gut Microbiota
Mukherjee Mechanistic
et al. (2023) | Approaches
and the Role
of the

Microbiome in
PCOS

Thackray Sex, Microbes,

(2019) and PCOS

Liu et al. Effects of

(2023) Intestinal Flora
on PCOS

Qi et al. Bacteroides

(2019) vulgatus
Triggers
PCOS-like
Features via
Bile Acid—IL-
22 Axis

Zhang et al. = Crosstalks

(2022) Between
PCOS and

Disbiose afeta o eixo
intestino-cérebro e
horménios
neuroenddcrinos,
sendo proposta como
alvo terapéutico.
Disbiose intestinal,
vaginal e uterina
contribui para
alteragdes hormonais
e inflamagéao cronica
relacionadas a SOP.
Disbiose promove
endotoxemia e
inflamacéo sistémica,
agravando resisténcia
a insulina.

Alteragbes da
microbiota associadas
a SOP. Probidticos e
simbioticos
apresentam beneficios
clinicos potenciais.
Disbiose com aumento
de bactérias
patogénicas altera
producdo hormonal e
promove resisténcia a
insulina.
Hiperandrogenismo
associado a redugao
da diversidade
microbiana intestinal.

Disbiose associada a
obesidade, inflamacao,
resisténcia a insulina e
disfungéo ovariana.

Aumento de
Bacteroides vulgatus
reduz IL-22 e &cidos
biliares, contribuindo
para resisténcia a
insulina e disfungao
ovariana.

Alteragbes em acidos
graxos de cadeia curta
(SCFAs) e acidos

Explorar a
patogénese da
SOP associada a
microbiota
intestinal.

Relacionar
microbiota do trato
genital e intestinal
as doencas
ginecologicas.

Explicar o papel da
microbiota
intestinal na
resisténcia
insulinica
associada a SOP.
Discutir o papel
terapéutico da
modulagao
microbiana na
SOP.

Avaliar a influéncia
da microbiota em
vias metabdlicas e
hormonais da
SOP.

Relacionar
microbiota
intestinal e
hiperandrogenismo
na SOP.

Avaliar efeitos da
flora intestinal na
SOP.

Investigar o papel
de B. vulgatus na
SOP.

Explorar o papel
dos metabdlitos
intestinais na SOP.

O eixo intestino-
cérebro exerce
influéncia
importante sobre a
SOP.

A disbiose amplia o
risco de SOP por
mecanismos
hormonais e
inflamatdrios.

Endotoxemia
decorrente da
disbiose agrava
resisténcia a
insulina e SOP.

Probidticos e
simbidticos podem
melhorar sintomas
metabdlicos e
hormonais da
SOP.

Alteracoes
microbianas
afetam
metabolismo e
fungdo hormonal
na SOP.
Hormébnios sexuais
€ microbiota
apresentam
interacao
bidirecional
relevante.

A microbiota
intestinal interfere
diretamente na
funcao ovariana e
metabolismo.

A reducgao de IL-22
e alteragdes nos
acidos biliares
favorecem o
desenvolvimento
da SOP.

Metabdlitos
microbianos
influenciam

8

Este artigo é publicado em acesso aberto (Open Access) sob a licenga Creative Commons Atribuigéo 4.0 Internacional
(CC-BY), que permite uso, distribuicdo e reprodugéo irrestritos em qualquer meio, desde que o autor original e a fonte

sejam creditados.


https://recima21.com.br/

("“!!!i‘k‘.k )

RECIMAZ]

.

J

Gautam et
al. (2024)

Li et al.
(2024)

Ravat et al.

(2024)

Wang et al.

(2021)

Gut
Metabolites

Unveiling the
Complex
Interplay
Between Gut
Microbiota and
PCOS

Gut
Microbiota—
BAT Axis in
PCOS
Pathogenesis

Metabolic and
Microbial

Influences on
PCOS

Alterations in
Intestinal
Microbiome in
PCOS

biliares impactam
metabolismo,
inflamacéo e funcao
ovariana.

Disbiose relacionada a
alteragdes em SCFAs,
LPS, eixo intestino-
cérebro e metabolismo
de acidos biliares.
Dieta e estilo de vida
influenciam a
microbiota.

A microbiota regula a
atividade da gordura
marrom (BAT),
influenciando
resisténcia a insulina e
hiperandrogenismo.
Alteragbes em acidos
biliares conjugados
influenciam receptores
metabdlicos e
processos
inflamatorios.

Reducéo da
diversidade microbiana
e alteragdes nos niveis
de IL-22 em mulheres
com SOP.

v7.n5.2026

Discutir a interagao
entre microbiota
intestinal e SOP.

Investigar a
relacado entre BAT,
microbiota
intestinal e SOP.

Investigar
interagao entre
microbiota, bile e
SOP.

Avaliar alteracoes
da microbiota
intestinal na SOP.

REVISTA CIENTIFICA - RECIMA21 ISSN 2675-6218

homeostase
metabdlica e
hormonal.

Dieta e estilo de
vida modulam
microbiota e
progressao da
SOP.

A ativagdo da BAT
mediada pela
microbiota pode
representar alvo
terapéutico na
SOP.

A disbiose altera
metabolismo
hormonal e
glicidico na SOP.

IL-22 surge como
potencial alvo
terapéutico.

Para os fins do presente trabalho, foram selecionados artigos que abordam a relacao

entre a microbiota intestinal e a Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP), com foco em

mecanismos inflamatoérios, metabdlicos e hormonais. Ao todo, foram analisados 22 estudos

publicados entre os anos de 2019 e 2025, todos escritos em lingua inglesa e extraidos das bases
de dados PubMed, SciELO e Biblioteca Virtual em Saude (BVS). A distribuigdo temporal dos
artigos foi a seguinte: dois em 2019; um em 2020; dois em 2021; trés em 2022; quatro em 2023;

nove em 2024; e um em 2025.

Os critérios de inclusao contemplaram estudos publicados nos ultimos 10 anos, escritos

em inglés, espanhol ou portugués, que investigaram a interag&o entre microbiota intestinal e SOP

sob os aspectos metabdlicos,

inflamatérios e hormonais.

Foram excluidos estudos

exclusivamente em modelos animais sem relevancia translacional para a fisiopatologia humana

da SOP.
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A maioria dos estudos incluidos consistia em revisdes narrativas (n=15), seguidas por
revisbes integrativas (n=3), estudos experimentais com modelo animal (n=2), um estudo
observacional e um estudo translacional.

Os estudos analisados evidenciaram associagdo entre SOP e disbiose intestinal,
caracterizada principalmente por reducao da diversidade microbiana e aumento de bactérias proé-
inflamatérias. Zhou et al. (2024) relataram associagdo entre disbiose intestinal, alteracdes
imunolégicas e disturbios metabdlicos em mulheres com SOP.

A resisténcia a insulina, alteragdes hormonais e inflamagdo sistémica foram
frequentemente descritas entre os estudos selecionados. Diversos autores observaram que a
reducdo da diversidade microbiana e o aumento da permeabilidade intestinal favorecem a
translocacao de lipopolissacarideos (LPS) para a circulagéo sistémica.

Os estudos também descreveram associacdo entre endotoxemia metabdlica e aumento
de citocinas pro-inflamatérias, como TNF-a e IL-6, relacionadas a resisténcia a insulina e
hiperinsulinemia. Mukherjee et al. (2023) relataram que a disbiose intestinal com aumento de
bactérias patogénicas e reducado de microrganismos benéficos esteve associada a alteragdes
hormonais e metabdlicas na SOP.

Li et al. (2024) descreveram relacdo entre microbiota intestinal e atividade do tecido
adiposo marrom (BAT), observando associa¢ao com resisténcia a insulina e hiperandrogenismo.
Zhang et al. (2022) identificaram altera¢cdes nos acidos graxos de cadeia curta (SCFAs) e nos
acidos biliares (BAs), associadas a modificagées no metabolismo glicidico, metabolismo lipidico
e fungao ovariana.

As abordagens terapéuticas mais frequentemente descritas incluiram probidticos,
transplante de microbiota fecal e modulagéo de citocinas inflamatérias, como a interleucina-22
(IL-22). Sun et al. (2023) observaram redugao de Lactobacillus e aumento de Enterobacteriaceae
em mulheres com SOP, sugerindo potencial beneficio da modulagdo microbiana sobre
inflamagao e metabolismo hormonal.

Guo et al. (2023) descreveram associagao entre disbiose intestinal e alteragdes do eixo
intestino-cérebro, relacionadas a horménios neuroendécrinos. Dilliyappan et al. (2024) relataram
que estratégias de modulacdo da microbiota vém sendo investigadas como abordagens
terapéuticas complementares na SOP.

Qi et al. (2019), em estudo experimental, observaram que o aumento de Bacteroides
vulgatus esteve associado a redugao de IL-22 e de acidos biliares, como GDCA e TUDCA, além
de alteragcbes metabdlicas e ovarianas em modelos experimentais. Wang et al. (2021) também

relataram alteragbes nos niveis de IL-22 em mulheres com SOP.
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De modo geral, os estudos incluidos demonstraram associagao entre disbiose intestinal
e alteragdes metabdlicas, inflamatérias e hormonais relacionadas a SOP. Entretanto, observou-
se predominancia de estudos secundarios e heterogeneidade metodoldgica entre os trabalhos

analisados.

DISCUSSAO

Os resultados desta revisao integrativa reforgam a hipétese de que a microbiota intestinal
desempenha um papel central na fisiopatologia da Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP). A
literatura analisada evidencia de forma consistente que a disbiose intestinal, caracterizada pela
reducdo da diversidade bacteriana e pelo aumento de espécies pro-inflamatorias, esta
intimamente associada a alteragbes metabdlicas, imunolégicas e hormonais que sustentam e
perpetuam o quadro clinico da sindrome.

Um dos mecanismos mais destacados € o aumento da permeabilidade intestinal, que
permite a translocacao de lipopolissacarideos (LPS) para a circulagédo sistémica, ativando o
sistema imune inato e induzindo a produgao de citocinas pré-inflamatérias, como TNF-a e IL-6.
Esse processo gera um estado de inflamacgéo crénica de baixo grau que interfere na sinalizagao
da insulina, favorecendo resisténcia insulinica e hiperinsulinemia. Consequentemente, o excesso
de insulina estimula a producdo de andrdégenos pelas células da teca ovariana, mecanismo
crucial para o desenvolvimento do hiperandrogenismo caracteristico da SOP.

Além da inflamagéao, estudos recentes tém demonstrado que a microbiota intestinal
interage com diferentes eixos fisioldgicos, como o intestino-cérebro e o intestino-ovario,
influenciando a secre¢do hormonal, a fungéo ovariana e a homeostase metabdlica. Evidéncias
sugerem, ainda, que a microbiota regula a atividade da gordura marrom (BAT), implicando sua
participacdo direta na modulacdo da resisténcia a insulina e do hiperandrogenismo. Esses
achados ampliam a compreensao de que a SOP nao se limita a um distarbio reprodutivo, mas
configura uma sindrome de base sistémica, fortemente modulada por fatores microbianos.

Outro aspecto relevante identificado nos estudos revisados é o papel dos metabdlitos
microbianos, como os acidos graxos de cadeia curta (SCFAs) e os acidos biliares secundarios.
Tais compostos exercem fungdes regulatérias fundamentais sobre o metabolismo glicidico e
lipidico, além de modularem a secre¢do hormonal e os processos inflamatérios. Alteragbes
nesses metabdlitos em mulheres com SOP foram associadas a obesidade, resisténcia a insulina,
infertilidade e disturbios menstruais, sugerindo que sua restauragcdo pode representar uma via

terapéutica de grande potencial.
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No contexto clinico, cresce o interesse em estratégias de modulacdo da microbiota
intestinal, incluindo o uso de probidticos, simbidticos, transplante de microbiota fecal e terapias
direcionadas a mediadores inflamatérios como a interleucina-22 (IL-22). Estudos preliminares,
tanto em modelos animais quanto em ensaios clinicos de pequena escala, indicam beneficios
potenciais dessas intervengdes, como melhora da resisténcia insulinica, redugéo da inflamagao
sistémica e regulagao hormonal. Ainda que promissoras, tais abordagens carecem de validagéo
em ensaios clinicos multicéntricos, com populagdes maiores e metodologias padronizadas.

Apesar do avango das evidéncias, € importante reconhecer algumas limitagbes dos
estudos incluidos. A predominancia de revisbes narrativas e integrativas, a heterogeneidade
metodoldgica entre os trabalhos e a escassez de ensaios clinicos randomizados dificultam a
consolidacdo de conclusdes definitivas. Ademais, grande parte das investigagdes pré-clinicas foi
conduzida em modelos animais, o que limita a extrapolagao direta para a pratica clinica. Portanto,
permanece como desafio essencial a realizacdo de pesquisas longitudinais e de intervengdo em
humanos que permitam estabelecer relagées causais € mensurar com maior precisao os efeitos
da modulagao microbiana sobre os desfechos reprodutivos e metabdlicos da SOP.

Além das limitagbes metodolégicas dos estudos incluidos, esta revisdo também
apresenta limitacdes inerentes ao delineamento integrativo, como a heterogeneidade dos
métodos empregados, diferencas nos critérios diagndsticos da SOP e auséncia de padronizagéo
nas técnicas de analise da microbiota intestinal. Ademais, a predominancia de revisdes
narrativas e estudos observacionais limita a robustez das inferéncias causais.

Em sintese, os achados desta revisao corroboram que a disbiose intestinal constitui um
componente fundamental na fisiopatologia da SOP, interagindo com vias metabdlicas,
imunoldgicas e enddcrinas que sustentam tanto os sintomas reprodutivos quanto as
complicagbes metabdlicas da sindrome. Além disso, consolidam a microbiota intestinal como
alvo terapéutico emergente, cujo manejo podera, no futuro, integrar protocolos personalizados e
multidisciplinares no cuidado de mulheres com SOP. A integracdo entre estudos basicos e
clinicos sera determinante para traduzir o conhecimento atual em estratégias terapéuticas
seguras, eficazes e baseadas em evidéncias.

Do ponto de vista clinico, os achados reforcam a necessidade de abordagens
multidisciplinares no manejo da SOP, considerando ndo apenas os aspectos reprodutivos, mas
também fatores metabdlicos, inflamatérios e intestinais. A integragéo entre estratégias dietéticas,
modulagao da microbiota e terapias convencionais podera contribuir futuramente para protocolos

terapéuticos mais individualizados.
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CONSIDERAGOES FINAIS

A presente revisdo integrativa demonstra que a microbiota intestinal desempenha papel
relevante na fisiopatologia da Sindrome dos Ovarios Policisticos, estando a disbiose associada
a alteragcbes inflamatérias, metabodlicas e hormonais, como resisténcia a insulina e
hiperandrogenismo. Mecanismos como endotoxemia por lipopolissacarideos, alteragbes em
acidos graxos de cadeia curta e acidos biliares, além da modulagdo da IL-22, reforgam a
complexidade dessa interagao.

Estratégias de modulagdo da microbiota mostram-se promissoras no manejo da SOP,
porém ainda carecem de evidéncias robustas. A predominancia de estudos secundarios e a
heterogeneidade metodoldgica limitam conclusbes definitivas, destacando a necessidade de
pesquisas clinicas mais consistentes.

Assim, a microbiota intestinal configura-se como um potencial alvo terapéutico, com

perspectivas relevantes para o avango no cuidado de mulheres com SOP.
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