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LA SINDROME DELL’OVAIO PoLICISTICO (PCOS) é
una condizione multifattoriale, endocrino-meta-
bolica, con diversi aspetti in comune con la Sin-
drome Metabolica (MS). Infatti, la iperinsulinemia
(HI), secondaria ad insulino-resistenza (IR), puo
essere alla base di varie manifestazioni della PCOS:
ciclo irregolare, iperandrogenismo biochimico, ir-
sutismo, perdita di capelli, seborrea, ed acne. La
iperinsulinemia tende ad essere un problema a
lungo termine, e pud accompagnare la paziente
per tutta la vita. Infatti, mentre 'aumento degli
androgeni puo regredire nel tempo, sia come ri-
sultato di terapie specifiche sia quasi spontanea-
mente, I’aspetto metabolico tende a peggiorare nel
corso della vita, con aumento del rischio di dia-
bete e malattie cardiovascolari. In tale contesto,
risulta evidente 'importantza di correggere il re-
gime dietetico e lo stile di vita, come base di qual-
siasi trattamento, come anche riportato nelle pit
recenti linee guida sulla PCOS (1).

Nelle pazienti con PCOS, ¢ stat riportata una au-
mentata prevalenza di sovrappeso (RR: increased
prevalence of (RR: 1.95; IC 95%: 1.52, 2.50), obesita
(RR: 2.77, IC 95 % [1.88, 4.10]) e obesita centrale
(RR: 1.73; IC 95%: 1.31, 2.30) in confronto ai sog-
getti non affetti da PCOS (2).

Daltra parte, la riduzione del peso, soprattutto del
quota a disposizione centrale del grasso, puo mi-
gliorare la funzione ovarica e ridurre i livelli di in-
sulina e degli androgeni, ed ¢ importante nel ri-
durre le possibili conseguenze a lungo termine del-
la PCOS, come malattie cardiovascolari e meta-
boliche (Sindrome Metabolica, Diabete).

Inoltre, donne PCOS con sorappeso o gfracamen-
te obese hanno un oit basso livello di Sex Hor-
mone Binding Globulin (SHBG), un aumento del
Testosterone (T) e del Free Androgen Index
(T/SHBGx100) oltre ad un profilo lipidico peggio-
re (2)

Da quanto riportato, risulta evidente I'importan-
za, nell’ambito della gestione della PCOS, agire
non solo dal punto di vista ormonale, ma anche
dal punto di vista metabolico.

Per cid che riguarda I'intervento dietetico, a livel-
lo di letteratura scientifica, non viene indicata una
dieta che possa essere nettamente migliore di al-
tre. Il dato interessante é che una riduzione del 5
% del peso corporeo iniziale si puo accompagna-
re ad un ripristino della ciclicita mestruale e ad un
miglioramento della sensibilta insulinica (3). Ad
esempio, approcci dietetici basati su restrizione
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calorica o la dieta DASH (Dietary Approaches to
Stop Hypertension) o a basso indice glicemico
(low-glycemic index, LGI) si sono dimostrate effi-
caci nel migliorare insulino-sensibilita, metaboli-
smo glicidico e composizione corporea in donne
PCOS (4, 5). Anche la dieta chetogenica ha mo-
strato dati di miglioramento su circonferenza vi-
ta, indice di massa corporea, grasso corporeo, te-
stosterone libero e tasso di ovulazione (6).

Dunque, risulta evidente come il fattore metabo-
lico (iperinsulinemia) sia centrale nello sviluppo
e nel manetneimento di una condizione come quel-
la della PCOS e come I’aspetto della dieta sia alla
base di ogni strategia terapeutica nella gestione
di tale patologia. E’ altrettanto evidente che I'uso
di insulino-sensibilizzanti sia centrale nel perse-
guire un miglioramento della condizione meta-
bolico-endocrina nei soggetti PCOS. Va ricordato,
in questa sede, che I'iperinsulinemia puo essere
presente in circa 1'80% dei soggetti PCOS con so-
vrappeso/obesita centrale, ma anche in circa il 30-

4,0% delle donne magre, non obese
con PCOS (7)

Tra gli insulino-sensibilizzanti, un
ruolo primario é recitato indubbia-
mente dalla Metformina, seppur uti-
lizzata fuori indicazione quando pre-
scritta nella PCOS. La dose massima
giornaliera di metformina negli adul-
ti & 2.5 g/die e 2.0 g/die negli adole-
scenti (1).

L'uso della metformina da sola puo
essere preso in considerazione in
adulti con PCOS e BMI 225 kg/m?per
gli effetti antropometrici e metabo-
lici come insulino-resistenza, glice-
mia, profilo lipidico, ed in adole-
scenti a rischio di avere una PCOS o
con PCOS per regolarizzare il ciclo
mestruale (evidenza limitata). La
metformina da sola puo essere uti-
lizzata anche in adulti con BMI <25
kg/m? (evidenza limitata).

Per ci0 che riguarda il meccanismo
di azione della metformina, puo ri-
durre i livelli glicenici in soggetti con
diabete mellito di tipo 2 aumentan-
do la azione della insulina attraver-
so la stimolazione della via AMPK
(adenosine monophosphate activa-
ted protein kinase); inoltre, va ri-
cordato come la metfomrina pua avere effetti in-
sulino-sensibilizzanti a livello di tessuto adiposo,
muscolo scheletrico, ovaio ed endotelio (8, 9).
Nei soggetti con PCOS, la metformina € in grado
di ridurre I'insulino-resistenza, la secrezione di LH
(con riduzione conseguente di androgeni di origi-
ne ovarica) e di aumentare il livelli di SHBG, con
conseguente riduzione dei livelli di testosterone
libero; inoltre questo farmaco pud aumentare i li-
velli di Insulin-like Growth factor-1 binding pro-
tein (IGF-BP). Tra gli insulino-semnsibiloizzanti
non farmacologici ricordiamo gli inositoli. Mioi-
nositolo (MYO) e D-chiroinositolo (DCI)

Vari studi hanno dimostrato come gli inositolo
possano ridurre i livelli di insulina in soggetti
PCOS, con miglioramento della funzione ovari-
ca e riduzione dei livelli androgenici. La aggiun-
ta di acido alfa-lipoico potenzia la azione degli
inositoli in maniera importante, con migliora-
mento ulteriore della condizione clinica associata
alla PCOS (10-12)
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