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Ipersecrezione dell’ormone luteinizzante-LH
Iperandrogenismo
Iperinsulinemia
Disturbi del ciclo mestruale
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Prevalenza della Sindrome dell’ovaio policistico in età fertile: 
si considera che è una condizione di endocrinopatia tra le più diffuse 
nell’età fertile

• Prevalenza globale in età fertile tra 8-13%
• Stima media mondiale tra il 9-10%
• Variazione secondo criteri diagnostici:
Rotterdam –circa 12%
NIH circa 5-6%
AES circa 7%
• La prevalenza di PCOS varia tra i gruppi etnici,per differenze 

genetiche,stile di vita,obesità e criteri diagnostici  utilizzati(più alto 
rischio le popolazioni sud-asiatiche-India-Pakistan )
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Sindrome dell’ovaio policistico in premenopausa
• Disordine prevalentemente endocrino e metabolico ,che  rappresenta la più comune 

endocrinopatia femminile in età premenopausale 
• Nella popolazione premenopausale 1 donna su 10 ,può avere PCOS ,con prevalenze che 

possono raggiungere il 20% secondo i criteri più inclusivi 
•  colpisce le donne in età fertile tra il 6-20 %, nella fascia dell’età premenopausale  tra il 

6-15%(varia secondo i criteri diagnostici adottati)
• 6-10%NIH(National Institutes of Health)1990

• 10-15% secondo i criteri di Rotterdam -2003 
• Fino al 20% con criteri AE-PCOS-2006 
• la variabilità è dovuta alle differenze nella definizione fenotipica e ai criteri ecografici 

utilizzati  per la diagnosi-

• In postmenopausa ,la PCOS persiste come condizione ad elevato rischio metabolico e 
cardiovascolare ,con prevalenza stimata nel 6-10% della popolazione femminile 

March WA et al.Hum Reprod Update 2010;16(4):347-363
Lizneva D et al.Fertil Steril.2016;106(1):6-15
Schmidt J et al.J Clin Endocrinolol Metab.2011;96:E2135-E2144 
Azziz Ret al.J Clin EndocrinolMetab.2016;101(1):294-309
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Azione sulla TECA OVARICA 
con  ,iperandrogenismo ,ed 
iperproduzione di ormoni 
maschili,intimamente 
connesso ed alimentato 
dall’iperinsulinemia dovuta 
all’’insorgenza dell’insulino-
resistenza-

Azione 
sul 
FEGATO
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Gli alti livelli di androgeni  causano irsutismo e amplificano il rischio di:
• iperplasia endometriale e, infine, carcinoma dell'endometrio
• sindrome metabolica 

L'iperinsulinemia causa insulino-resistenza che può contribuire a 
un aumento della produzione ovarica di androgeni che, nel lungo termine, 
incrementa il rischio di malattie cardiovascolari come ipertensione e 
iperlipidemia e di DMT2

Studi recenti indicano che la sindrome è associata a infiammazione                           
cronica di basso grado,esacerbato dall’obesità

COMPLICANZE
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PCOS 
richiede gestione multidisciplinare
Ginecologo -figura centrale 
Endocrinologo
Immunologo
Dietista
Psicologo 
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Diagnosi PCOS effettuata con:
• criteri clinici
• livelli sierici di testosterone, ormone follicolo-stimolante 

FSH, prolattina e ormone stimolante la tiroide
• ecografia pelvica per escludere altre possibili cause dei 

sintomi. 

La diagnosi richiede almeno 2 su 3 dei criteri 
seguenti:
• disfunzione ovulatoria che causa irregolarità 

mestruali
• evidenza clinica o biochimica di 

iperandrogenismo
• > 12 follicoli per ovaio (rilevati mediante 

ecografia pelvica)

Questi vengono definiti CRITERI DI 
ROTTERDAM
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1. TERAPIA ORMONALE con progestinici intermittenti o                                                          
contraccettivi orali: correggono le anomalie ormonali,                                   
riducendo quindi rischi di un eccesso di estrogeni e di androgeni                          
e regolarizzando i cicli mestruali,                                                                               
alleviano i sintomi (irsutismo e acne).                                                                                                          
Terapia di prima linea nelle donne che non desiderano una gravidanza.
Non utilizzati in caso di presenza di patologie cardiovascolari, perché in                
diversi studi sono riportati aumentare il rischio cardiovascolare. 

INTERVENTI

2. CAMBIAMENTI DELLO STILE DI VITA: 
dimagrimento ed esercizio regolare.                                               
La perdita di peso può anche aiutare ad 
aumentare la fertilità. In donne normopeso non 
dà giovamento
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INTERVENTI 3. METFORMINA da 500 a 1000 mg 2 volte/die 

per aumentare la sensibilità all'insulina nelle donne con PCOS,                                 

irregolarità mestruali e diabete o insulino-resistenza                                                                                

- se le modificazioni dello stile di vita sono inefficaci                                                                

- se non possono assumere i contraccettivi (es. cercano una gravidanza)                                               

- se non tollerano i contraccettivi ormonali.                                                                       

Uso off-label
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INTERVENTI
Per l'irsutismo, nella donna che non desidera una gravidanza, 

si tenta:

una terapia ormonale che riduce i livelli di androgeni oppure

spironolattone da 50 a 100 mg 2 volte/die, ma poiché può avere 

effetti teratogeni, è necessaria una contraccezione efficace. 

L'acne può essere trattata con i farmaci abituali (p. es. il perossido di benzoile, 

crema alla tretinoina, antibiotici topici e per via orale). 

L'isotretinoina sistemica viene utilizzata solo nei casi gravi.
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Studio retrospettivo su 700 soggetti, età media 24.6 aa, con 
diagnosi di PCOS secondo i criteri di Rotterdam

Il 41,3% (n°289) di queste pazienti presentava dislipidemia

OBIETTIVO:descrivere il profilo lipidico in donne con PCOS con caratteristiche diverse(peso,insulino-resistenza,stati 
metabolici,iperandrogenismo )e studiare l’interazione tra dislipidemia e disturbi metabolici nelle sotto-popolazioni 
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Pazienti con PCOS

Non 
dislipidemiche

Dislipidemich
e

Pazienti con PCOS, 
dislipidemiche, 
suddivise per patterns 

Alta presenza di 
dislipidemia nelle 
pazienti PCOS (41,3%) 

Il pattern più comune 
era la riduzione di HDL, 
che rappresentava il 
57,4%
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La resistenza insulinica e 
l’iperandrogenismo clinico 
sono risultati essere fattori 
di rischio per la 
dislipidemia 
nelle pazienti con PCOS.

Questi sembrano infatti 
raddoppiare il rischio di 
dislipidemia in queste 
donne.
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Stretta correlazione tra metabolismo 
lipidico e glucidico e aumento 
rischio di malattie cardiovascolari nelle 
donne con PCOS

• livelli lipidici (in particolar 
modo TG, Apo-B e TG/HDL) ed 
HOMA-IR(indice di insulino-
resistenza)

• TG/HDL, Apo-B/Apo-A e IR, 
con una tendenza crescente 
in rapporto al BMI

Dai risultati delle analisi 
sierologiche è emersa una 
correlazione positiva tra: 

La PCOS non è solo un disturbo riproduttivo ,ed ha importanti
 implicazioni metaboliche e di rischio cardiovascolare 
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Nuova possibile terapia 
dalla letteratura: la 

BERBERINA
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• La Berberina è un alcaloide estratto dalla pianta Berberis aristata ,che 
è utilizzata per il trattamento della sindrome dell’ovaio policistico –
Agisce direttamente su iperandrogenismo –

• Induce la degradazione dei recettori degli androgeni ,attraverso 
attivazione dell’AMPK-

• Altra attività complementare è la capacità di ridurre la sintesi degli 
androgeni ,down-regolando l’espressione dell’enzima StAR 
necessario per la produzione di steroidi a livello della teca ovarica 

• –L’attività antiandrogenica della berberina è completata dalla sua 
capacità di aumentare l’espressione dell’SHBG,globulina legante 
soprattutto il testosterone ,riducendolo nel circolo-

Berberina 

Laura Angela Irali-SIGITE 



Laura Angela Irali-SIGITE 



Azione DIRETTA ANTIANDROGENI della berberina

3 meccanismi d’azione:

1. Aumenta i livelli di SHBG, agendo a livello 
epatico (importante maggiore assorbimento 
berberina Fitosoma)

2. Sopprime i recettori degli androgeni in 
quanto: agisce direttamente sull’ovaio, inducendo 
la degradazione dei recettori degli androgeni; 
attiva AMPK che riduce l’espressione dei recettori 

3. Inibisce la sintesi degli androgeni 
downregolando l’espressione di specifici geni a 
livello ovarico

Berberina
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La berberina, agendo su SIRT1 e AMPK, può 
portare ad attivazione e  modulazione 
mitocondriale, con effetto antiossidante, 
antiinfiammatorio
Attivazione del SIRT1 che rappresenta un 
«regolatore chiave  rappresentando  il nodo 
centrale del metabolismo cellulare ,ed integra 
segnali energetici, funzione mitocondriale e 
risposta allo stress 
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Inoltre, all’interno del suo ampio 
spettro d’azione, sembra essere 
correlata ad aumento di ATP, 
favorendo la riparazione 
mitocondriale, riducendo il danno 
ossidativo

Nella PCOS mitocondri in stress

La berberina è un modulatore energetico cellulare che agisce sul mitocondrio,riduce l’infiammazione e ristabilisce 
l’equilibrio metabolico  nella PCOS Laura Angela Irali-SIGITE 



Berberina nella persistenza dell’HPV :modulazione del 
microambiente immuno-metabolico

• La persistenza dell’HPV è sostenuto da stress ossidativo,infiammazione cronica,disbiosi 
cervico-vaginale e disfunzione metabolica 

• Riprogrammazione del microambiente cervico-vaginale favorevole alla clearance
     virale ,particolarmente rilevante in condizioni di dismetabolismo come nella PCOS 

• Non agisce sul virus ma sul sistema che ne consente la persistenza e progressione 

Tian X et al.Int J Mol Sci. ,2026;De Marco F.Viruses .,2013;Saha SK et al.Mol Carcinog.,2015;
Dellino M.et al.,2022
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ssSHBG

In una review sistematica, è stato evidenziato come 
la berberina, in due studi controllati con placebo, 
abbia evidenziato un aumento statisticamente 
significativo di SHBG nelle donne con PCOS-
(p<0.001)

Effetto della berberina su SHBG,testato in studi controllati 
e randomizzati,quindi alto livello di evidenza
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In uno studio clinico in donne con PCOS, 
l’utilizzo della berberina, così come quello 
della metformina, ha portato ad un 
incremento statisticamente significativo 
del SHBG, cosa non accaduta nel gruppo 
placebo, generando un miglioramento 
dell’assetto insulino-resistente e una 
riduzione della  quota di androgeni liberi, 
con potenziale impatto favorevole sugli 
outocome riproduttivi -
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WHY Berberine 

Berberina 
vs myoinositolo e metformina 
in PCOS ha mostrato
un maggior miglioramento dei: 
• Parametri clinici
• Parametri ormonali
• Parametri lipidici
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Meta-analisi su 10 studi clinici

713 donne con problemi 
d’infertilità e PCOS.

Valutato l’effetto dell’aggiunta di 
berberina (900 mg/die) ai 
farmaci comunemente usati per 
favorire la fertilità (come 
clomifene ed etinilestradiolo), 
rispetto all’uso dei soli farmaci.
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Risultati:

L’associazione della berberina ha portato ad un aumento 
del +41% della percentuale di gravidanze e ad un 
raddoppio (+96%) della percentuale di donne con 
ovulazione, rispetto all’uso dei soli farmaci comunemente 
utilizzati.
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Risultati:

In più, l’uso della berberina ha portato ad un aumento 
medio di 1,62 mm dello spessore endometriale
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Risultati:

Dal punto di vista ormonale, l’associazione della berberina 
ha portato a riduzione statisticamente significativa sia 
dei valori di testosterone sierici che dei livelli di LH (-2.07 
U/L), rispetto al solo uso dei farmaci classici.

Figure S3. Forest plots showing the pooled SMD with 95% CI of total testosterone level for 

berberine in combination with Western medicine versus Western medicine alone. 

Figure S4. Forest plots showing the pooled WMD with 95% CI of luteinizing hormone 

level for berberine in combination with Western medicine versus Western medicine alone. 

Laura Angela Irali-SIGITE 



106 donne con diagnosi di PCOS secondo i Criteri di 
Rotterdam,
BMI medio 27, randomizzate in:

- 51 trattate con  Berberina Fitosoma 2 cpr/die per 3 mesi

- 55 controllo –esclusivamente regime dietetico
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Il trattamento con Berberina Fitosoma 
ha portato a miglioramento 
statisticamente significativo di tutti i 
parametri legati alla PCOS rispetto al 
controllo, tra cui disturbi del ciclo, 
policistosi ovarica e acne
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Berberina 
Fitosoma®
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Studio di sicurezza in umano

81 pazienti in trattamento con una terapia 
farmacologica, quale:

• 20 soggetti in terapia con antiaggreganti (Acido acetilsalicilico o clopidogrel)
• 10 soggetti in terapia con anticoagulanti (Cumarina)
• 11 soggetti in terapia con anticoagulanti (Dabigatran o Rivaroxaban)
• 10 soggetti in terapia con antiipertensivi (ACE inibitori)
• 10 soggetti in terapia con antidiabetici (Metformina)
• 20 soggetti in terapia con terapia sostitutiva degli ormoni tiroidei (Levotiroxina)

A questi è stato associato l’utilizzo di Berberina Fitosoma®  2 cpr/die  
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Review su efficacia dei nutraceutici nella riduzione della 
severità dell’acne in pazienti con PCOS.

Sui 7 studi clinici considerati, 2 sono quelli di Berberina 
Fitosoma.

Laura Angela Irali-SIGITE 



profilo 
paziente

G I N E C O L O G O

donna con PCOs 

che assume estroprogestinici ma ha un 
quadro metabolico alterato
oppure
non ha indicazione per la metformina o 
presenta effetti collaterali da farmaco

o in cui gli inositoli non sono sufficienti
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Microbiota vaginale e PCOs
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Quindi la berberina, 
agendo sul microbiota 
intestinale, sembra 
modulare i parametri 
metabolici e 
soprattutto ormonali 
nelle donne con PCOS.

Berberina phytosome
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La berberina può essere utile nella 
PCOS perché:

• Riduce la presenza di batteri 
pro-infiammatori grazie 
all'attività antibatterica, con 
conseguente riduzione della 
presenza di LPS

• Aumenta i batteri intestinali 
benefici, come i Bifidobatteri, che 
producono SCFA sotto forma di 
acetato.

• Riduce i mediatori 
proinfiammatori, riducendo la 
permeabilità intestinale.

Berberina phytosome
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La letteratura supporta l’ipotesi che il 
microbioma intestinale svolge un ruolo 
co-fattoriale, nello sviluppo e nel 
mantenimento della PCOS ,attraverso 
meccanismi  che includono la 
permeabilità intestinale, l’infiammazione 
sistemica, la disfunzione metabolica, la 
modulazione ormonale e la produzione 
di metaboliti batterici e coinvolgimento 
immunologico-
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• In loco: prevenendo le infezioni vaginali, 
creando un ambiente vaginale non 
infiammatorio

• Ex loco: i Lactobacillus vaginali possono 
spostarsi nel tratto riproduttivo superiore, 
impedendo ai patogeni di infettare 
cervice e utero e creando ivi un ambiente 
non infiammatorio

Effetti terapeutici del microbiota vaginale dominato 
dai lattobacilli nelle malattie non infettive (come la PCOs): 

Laura Angela Irali-SIGITE 



oltre alla ridotta proporzione di 
Lactobacillus spp., c’è stato 
un contestuale aumento 
di diversi taxa
potenzialmente patogeni, 
come Gardnerella vaginalis, 
Chlamydia trachomatis e Prevotella

sia nella vagina che nel canale cervicale è emersa quindi
una differenza significativa nell’abbondanza di taxa batterici 
nelle pazienti con PCOS vs sane
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Studio caso-controllo su 79 donne, 39 con PCOS neo-
diagnosticata 
vs 40 controlli sani; analisi su campioni vaginali

Obiettivo: determinare le differenze nel microbiota vaginale

Risultati vs gruppo controllo:

• le specie batteriche vaginali nel gruppo PCOS erano 
più diversificate (indice di Shannon: mediana 1,07 
rispetto a 0,44, p=0,003)

 
• l'abbondanza relativa di Lactobacillus crispatus nel 

gruppo PCOS era significativamente inferiore 
(p=0.001)

 
• le abbondanze relative di Mycoplasma (p<0.001) e 

Prevotella erano superiori (p=0.002)
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Le teorie più accreditate in 
letteratura scientifica ipotizzano 
una forte correlazione tra 
cambiamenti microbici 
intestinali e vaginali e PCOS
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Conclusioni
Berberina fitosoma nella PCOS :targeting metabolico e rilevanza clinica

• L’insulino-resistenza è il principale driver fisiopatologico della PCOS
• La berberina fitosoma agisce su AMPK e funzione mitocondriale 

migliorando l’omeostasi metabolica
• Evidenze cliniche dimostrano efficacia su parametri metabolici, 

endocrini e funzione ovulatoria
• Potenziale impatto sul micro-ambiente cervico-vaginale e sulla 

clearance dell’HPV attraverso modulazione metabolica e 
immunitaria   

• Si inserisce in modelli terapeutici integrati orientati alla medicina di 
precisione
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