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ABSTRACT

The polycystic ovary syndrome is an endocrine disease which is seen among women who are within the age range of reproduction, a disease 
which its frequency is increasing day by day and the root cause of which is unknown. Insulin resistance, high blood glucose levels and lipid 
profile changes can be seen in women who have polycystic ovary syndrome. Nutrition and lifestyle changes are the basis of treatment. 
However, an optimal diet has not yet been defined. It is thought that body weight loss provided by energy-restricted diets may alleviate 
some symptoms in women with polycystic ovary syndrome. The effects of some herbal supplements on polycystic ovary syndrome are being 
investigated. One of these supplements is berberine. Berberine is a bioactive compound which is obtained via the extraction of various 
plants and which has been used in traditional Chinese medicine for a long time. There are studies showing that berberine is effective on many 
diseases such as insulin resistance, diabetes, obesity, cancer and infertility. There are many studies examining the effect of this compound 
within the treatment of the polycystic ovary syndrome. The use of berberine in the treatment of the polycystic ovary syndrome appears to 
be safe and promising. In this review, it is aimed to give information about the possible effects of berberine regarding the treatment of the 
polycystic ovary syndrome.
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Polikistik Over Sendromunun Beslenme Tedavisinde Berberinin Yeri 

ÖZ

Polikistik over sendromu üreme çağındaki kadınlarda görülen, sıklığı gün geçtikçe artan ve temel nedeni tam olarak bilinmeyen endokrin bir 
hastalıktır. Polikistik over sendromu olan kadınlarda insülin direnci, yüksek kan glukoz seviyeleri ve lipit profil değişiklikleri görülebilmektedir. 
Tedavinin temelinde beslenme ve yaşam tarzı değişiklikleri yer almaktadır. Ancak şu ana kadar optimal bir diyet tanımlanmamıştır. Enerji kısıtlı 
diyetler ile sağlanan vücut ağırlığı kaybının polikistik over sendromlu kadınlarda bazı belirtileri hafifletebileceği düşünülmektedir. Birtakım 
bitkisel takviyelerin polikistik over sendromu üzerine etkileri araştırılmaktadır. Bu takviyelerden biri de berberindir. Berberin geleneksel Çin 
tıbbında uzun zamandır kullanılan, çeşitli bitkilerin ekstraksiyonu ile elde edilen biyoaktif bir bileşiktir. Berberinin insülin direnci, diyabet, 
obezite, kanser ve infertilite gibi birçok hastalık üzerinde etkili olduğuna dair araştırmalar mevcuttur. Bu bileşiğin polikistik over sendromu 
tedavisinde etkisini inceleyen birçok çalışma bulunmaktadır. Polikistik over sendromu tedavisinde berberin kullanımı güvenli ve umut verici 
olarak gözükmektedir. Bu derleme ile polikistik over sendromu tedavisinde berberinin olası etkileri hakkında bilgi verilmesi amaçlanmıştır.

Anahtar kelimeler:Berberin, Beslenme, Polikistik over sendromu.
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Üreme çağındaki kadınlarda yaygın olarak görülen 

polikistik over sendromu (PCOS) ovulatuar disfonksiyon, 

hiperandrojenizm ve polikistik over morfolojisi ile karakterize 

bir hastalıktır (Azziz ve ark. 2016). Bu sendromun temel nedeni 

bilinmemektedir. İnfertilite, hirşutizm, obezite ve anovulatuar 

siklus PCOS’lu bireylerde sıklıkla görülmektedir. Ayrıca 

akne, alopesi, obezite, akantozis nigrikans, oligomenore 

ve amenore eşlik edebilmektedir (Yılmaz ve ark. 2009; 

Williamson ve ark. 2001). PCOS metabolik sendrom, lipit 

profil değişiklikleri, hipertansiyon ve diyabet gelişme riskini 

arttırabilmektedir (Lentscher ve Decherney 2021). Prevalansı 

kullanılan tanı kriterlerine göre farklılık göstermekle beraber 

çeşitli ülkelerde yapılan çalışmalarda %4 - %20 arasında 

olduğu gösterilmiştir (Deswal ve ark. 2020). Yapılan bir 

meta-analizde Ulusal Sağlık Enstitüleri (NIH), Rotterdam ve 

Androjen Fazlalığı-PCOS Derneği (AE-PCOS) kriterlerine göre 

prevalansın sırasıyla %6, %10 ve %10 (Bozdag ve ark. 2016); 

yakın zamanlı bir meta-analizde ise %7, %12 ve %10 olduğu 

bildirilmiştir (Skiba ve ark. 2018). Türkiye’de yapılan çalışmada 

ise bu sıklık sırasıyla %6.1, %19.9 ve %15.3 olarak bulunmuştur 

(Yildiz ve ark. 2012).

PCOS’un tedavisinde yaşam tarzı müdahalesi her zaman 

önerilen ilk yaklaşım olmalıdır (Rodriguez Paris ve ark. 

2020). Yaşam tarzı müdahalesi olarak beslenme tedavisinin, 

egzersizin ve bilişsel davranışçı terapinin kombine şekilde 

uygulandığı PCOS’lu hastalarda düzensiz yeme davranışında 

önemli gelişmeler sağlanacağı bildirilmiştir (Jiskoot ve ark. 

2022). Optimal bir diyet tanımlanmamış olmakla beraber 

(Rodriguez Paris ve ark. 2020) özellikle düşük glisemik 

indeksli besinleri içeren enerjisi azaltılmış bir diyet, düzenli 

uyku alışkanlığı ve günlük fiziksel aktivite yaşama dahil 

edilmelidir (Yang ve ark. 2021; Szczuko ve ark. 2021; Patten 

ve ark. 2020). Diyet bileşenlerinden bağımsız olarak enerji 

kısıtlı diyetler ile sağlanan ağırlık kaybının PCOS’lu kadınlarda 

klinik durumu iyileştirdiği gösterilmiştir (Szczuko ve ark. 

2021). Diyette tekli doymamış/trans yağ oranını arttırarak 

daha fazla bitkisel protein tüketerek hayvansal protein ve 

yüksek glisemik indeksli besin alımını azaltarak PCOS riskinin 

azaldığı gösterilmiştir (Noormohammadi ve ark. 2021). Bu 

müdahalelerin yanı sıra bazı bitkilerin nutrasötik takviye 

olarak kullanımı da araştırılmaktadır (Szczuko ve ark. 2021; 

Rondanelli ve ark. 2020). Berberin de PCOS’un tedavisinde 

etkili olduğu düşünülen bitkilerden biridir (Rondanelli ve ark. 

2020).

Berberin ve Sağlık Yararları

Berberis vulgaris, Berberis aristata, Berberis chitria ve 

Berberis lycium gibi çeşitli bitkilerin ana bileşeni olan berberin 

bir izokinolin alkaloiddir (Neag ve ark. 2018; Zhang ve ark. 

2021). Ayrıca Annonaceae, Berberidacea, Menispermaceae, 

Papaveraceae, Ranunculaceae ve Rutaceae gibi bitki 

familyalarında ve cinslerinde de tespit edilmiştir (Neag ve 

ark. 2018). Berberin suda çözünmeyen, katı, sarı renkli bir 

bileşiktir ve acı bir tada sahiptir (Gaba ve ark. 2021).

Geleneksel Çin tıbbında çok uzun yıllardır kullanılan berberin 

ve türevlerinin alzheimer, parkinson, kanser, diyabet, 

obezite ve bazı kardiyovasküler hastalıklar üzerinde çeşitli 

biyolojik yolaklar vasıtasıyla etkili olduğu bildirilmiştir. Ayrıca 

antiinflamatuar, antibakteriyel, antiviral, antihipertansif ve 

hipolipidemik aktiviteleri de mevcuttur (Gaba ve ark.  2021).

Berberinin terapötik faydası zayıf emilim ve düşük 

biyoyararlanım nedeniyle olumsuz etkilenebilmektedir. 

Berberinin hidrofobikliği nedeniyle gastrointestinal sistemde 

yeterince emilememekte ve vücutta kullanılamamaktadır. Bu 

yüzden farmasötik bir preparat olarak geliştirilirken çeşitli 

yapısal modifikasyonlar yapılması gerekmektedir (Gaba ve 

ark.  2021). Ayrıca vücuttaki etkinliğini arttırmak için klomifen 

(CC), siproteron asetat (CPA) ve letrozol (LET) ile beraber 

bir ekstrakt olarak da kullanılmaktadır (Li ve ark. 2018). 

Berberinin ana metabolitleri çoğunlukla safra ve idrar yoluyla 

atılmaktadır (Ma ve ark. 2013).

Berberinin PCOS Üzerindeki Olası Etkileri

İnsülin Direnci Üzerine Etkileri

PCOS’lu kadınların pek çoğunda insülin direnci görülmekle 

beraber hastalar uzun vadede tip 2 diyabet riski altındadırlar 

(Li ve ark. 2018). İnsülin direnci PCOS’un patogenezinde 

önemli bir rol oynamaktadır (Ong ve ark. 2017). Şekil 1’de 
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PCOS’un patogenezinde insülin direncinin rolüne yer 

verilmiştir. Hiperinsülinemi hipotalamik-hipofiz-yumurtalık 

aksını bozarak hiperandrojenizme ve ovulatuar disfonksiyona 

yol açabilir. Artan insülin seviyesi ön hipofizden luteinize 

edici hormon (LH)'un salınımını artırabilir. İnsülin direnci 

SHBG düzeyinin azalmasına, serbest androjen miktarının 

ve teka hücrelerinde androjen sentezinin artmasına neden 

olabilir. Bu etkiler birlikte PCOS'ta hirşutizm, akne ve 

alopesi ile tanımlanan hiperandrojenizme katkıda bulunur. 

Hiperinsülinemi ayrıca, ovulasyon ve menstrüal siklustaki 

değişikliklerle ortaya çıkan ovulatuar disfonksiyon ile 

sonuçlanan küçük olgunlaşmamış foliküllerin sayısını da 

artırabilir (Ong ve ark. 2017).

Berberinin PCOS üzerindeki etkileri pek çok çalışmada ele 

alınmıştır (Zhang ve ark. 2020; Li ve ark. 2018; Xie ve ark. 

2019). Berberinin PCOS’lu hastalarda insülin direncine etkisini 

araştıran bir meta-analizde insülin direncini hafifletmede, 

glikolipid metabolizmasını iyileştirmede, üreme ve endokrin 

durumu üzerinde berberin ve insülin duyarlılaştırıcı ajan olan 

metformin arasında anlamlı bir fark olmadığı bildirilmiştir (Li 

ve ark. 2018). Berberin ve metforminin karşılaştırıldığı başka 

bir çalışmada, insülin direncini ve dislipidemiyi iyileştirmede 

berberinin daha etkili olabileceği gösterilmiştir (Wei ve ark. 

2012). Berberin PI3K/AKT aktivasyonu ve MAPK yolunun 

baskılanması aracılığıyla GLUT4 yukarı regülasyonuyla 

bağlantılı bir mekanizma yoluyla PCOS patolojisini ve insülin 

direncini azaltma potansiyeline sahiptir (Zhang ve ark. 2020).

Hormon Profili Üzerine Etkileri 

PCOS’ta çevresel ve genetik faktörlerin yanı sıra endokrin 

faktörler de etkili olmaktadır. PCOS’lu kadınlarda sıklıkla 

yüksek testosteron, LH, LH/FSH (folikül uyarıcı hormon) 

oranı, anti-müllerian hormon (AMH) ve düşük seks bağlayıcı 

hormon globülin (SHBG) seviyeleri görülmektedir (De Leo ve 

ark. 2016).

PCOS’lu kadınlarda berberinin androjen düzeylerini ve LH/

FSH oranını düşürmede metforminden daha etkili olabileceği 

gösterilmiştir (Wei ve ark. 2012). Yapılan bir çalışmada 

berberin ile tedaviyi takiben androstenedion seviyesinde 

önemli ölçüde düşüş gözlenirken, FSH ve LH seviyesinde 

önemli bir değişiklik gözlenmemiştir (Mirzaee ve ark. 2021). 

Ayrıca SHBG seviyesini yükselttiği ve total testosteron 

hormonu düzeyini azalttığı bildirilmiştir (Wei ve ark. 2012; 

Rondanelli ve ark. 2021). PCOS oluşturulmuş ratlarda yapılan 

bir çalışmada berberin verilen gruplarda testosteron ve LH 

seviyelerinin düştüğü görüşmüştür (Lu ve Lin 2020).

Antropometrik Ölçümler Üzerine Etkileri

PCOS’un tedavisinde vücut ağırlığı yönetimi önemlidir (Lim 

ve ark. 2019). Yakın zamanlı bir meta-analizde PCOS’lu 

kadınlarda berberinin vücut ağırlığını azaltmada önemli 

bir etkisinin olmadığı, bel çevresi ve beden kütle indeksi 

üzerindeki bulguların ise çelişkili olduğu, bel-kalça oranını 

ise azalttığı gösterilmiştir (Mirzaee ve ark. 2021). Berberinin 

vücut ağırlığını, beden kütle indeksini (BKİ), bel çevresini 

ve bel-kalça oranını azalttığını gösteren çalışmalar da 
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bulunmaktadır (Asbaghi ve ark. 2020; Wei ve ark. 2012; 

Rondanelli ve ark. 2021). Yakın zamanlı bir meta-analizde 

berberin takviyesinin bel-kalça oranı düşürdüğünü, diğer 

antropometrik ölçümler üzerinde önemli bir etkisi olmadığını 

göstermiştir (Amini ve ark. 2020). Üç ay süreyle 1000 mg/gün 

berberin takviyesi verilen PCOS’lu kadınların vücut ağırlığı, 

BKİ, bel çevresi ve bel-kalça oranı azalmıştır. Berberinin vücut 

kompozisyonu üzerinde iyileştirici etkisi olduğu görülmektedir 

(Mishra ve ark. 2022).

İntestinal Mikrobiyota Üzerine Etkileri

Disbiyozisin PCOS gelişiminde potansiyel bir patojenetik 

faktör olabileceği öne sürülmüştür (Yurtdaş ve Akdevelioğlu 

2020). PCOS’lu ratlar üzerinde yapılan bir çalışmada, berberin 

tedavisinden sonra mikrobiyotada Firmicutes azalırken, 

Bacteroidetes’in arttığı gözlemlenmiştir. Dolayısıyla bağırsak 

mikrobiyotası için önemli bir gösterge olan Firmicutes/

Bacteroidetes oranı da azalmıştır. Bu da berberinin bağırsak 

mikrobiyotasının yapısını düzenleyerek PCOS'taki patolojik 

durumu iyileştirmede etkili olabileceğini göstermektedir (Shen 

ve ark. 2021). Başka bir çalışma ise PCOS’lu ratlarda 4 hafta 

boyunca berberin uygulamasıyla bağırsak mikrobiyotasının 

bileşiminin, çeşitliliğinin azaldığını ve herhangi bir metabolik 

ya da üreme fenotipinde hiçbir gelişme sağlamadığını 

bildirmiştir (Zhang ve ark. 2019). Bu çelişkili sonuçlar intestinal 

mikrobiyotanın PCOS'taki rolünü aydınlatmak için daha fazla 

sayıda randomize kontrollü çalışmaya ihtiyaç olduğunu 

göstermektedir.

İnflamasyon Üzerine Etkileri

IL-17a ve IL-6 gibi proinflamatuar sitokinlerin PCOS oluşumunu 

indüklediği belirtilmiştir (Kuang ve ark. 2020). Berberinin total 

antioksidan kapasiteyi arttırdığı, oksidan seviyesini azalttığı 

bilinmektedir (İleritürk ve ark. 2021). mTOR sinyal yolağı 

aktivasyonunun oksidatif hasarı arttırabileceği, berberin 

takviyesinin mTOR ekspresyon seviyesini azaltabileceği 

gösterilmiştir. Böylelikle berberin PCOS’lu bireylerde faydalı 

olabilir (Kuang ve ark. 2020). Ayrıca iki ay boyunca günde 2 

tane berberin tableti (550 mg/tablet) verilen PCOS’lu kadınlarda 

tümör nekrozis faktör-a (TNF-a) ve C-reaktif protein (CRP) gibi 

inflamatuar belirteçlerin seviyeleri düşmüştür (Rondanelli 

ve ark. 2021). PCOS’lu ratlar üzerinde yapılan çalışmada 

tüm dozlarda verilen berberinin (0,25-1g/kg) IL-6 ve TNF-a 

düzeylerini azaltarak inflamasyonu hafiflettiği bulunmuştur 

(Lu ve Lin 2020).

Fertilizasyon Üzerine Etkileri

Berberin ve embriyogenez ilişkisi altında yatan mekanizmalar 

büyük ölçüde net değildir. Miao ve Cui’nin (2022) PCOS’lu ratlar 

üzerinde yaptıkları çalışmada berberinin embriyo kalitesini 

etkilemediği ancak embriyonik hücreler üzerinde ROS/kaspaz-

3’e bağlı apoptozu ve nükleer faktörü kappa B (NF-kB) aracılı 

proinflamauar faktörleri azalttığı bildirilmiştir. Berberinin 

PCOS’lu kadınlarda canlı doğum oranını iyileştirebileceğine dair 

sağlam bir kanıt bulunamamıştır (Xie ve ark. 2019). Başka bir 

çalışmada ise in vitro fertilizasyon tedavisinden önce berberin 

kullanan infertil kadınlarda gebelik sonuçlarının iyileştiği 

bildirilmiştir (Mirzaee ve ark. 2021). Berberinin PCOS’lu ratlarda 

over morfolojisini düzelttiği, hücre canlılığını ve apoptoz 

inhibisyonu PI3K/AKT yolu aracılığıyla sağladığı gösterilmiştir 

(Zhang ve ark. 2020; Yu ve ark. 2021). Ayrıca berberin PCOS'ta 

LHCGR ve CYP19A1'i yukarı regüle ederek ovulasyonu, αvβ3 

ve LPAR3'ü aşağı regüle ederek embriyonun tutunması için 

gerekli olan endometrial reseptiviteyi iyileştirebilir (Şekil 2) 

(Wang ve ark. 2021).

Berberinin Güvenliği ve Yan Etkileri

Berberinin oral kullanımının farelerdeki güvenli dozu olan 20.8 

g/kg; toksik dozu 41.6 g/kg olarak belirlenmiştir. Bu bilgiden 

yola çıkılarak insanlardaki kullanımında güvenli limit 2.97 g/

kg; tavsiye edilen doz ise 15 mg/kg olarak bildirilmiştir (Kheir 

ve ark. 2010). Yapılan çalışmalarda berberinin kullanım dozu 

günde 1.5 grama kadar ulaşmaktadır (Wu ve ark. 2016; Live ark. 

2013). Berberinin klinik kullanımındaki dozlarında herhangi bir 

toksisite belirtilmemiştir (Zhang ve ark. 2008). Bunun sebebi 

oral uygulama ile alınan berberinin biyoyararlanımının düşük 

olması olabilir (Kheir ve ark. 2010). 

Berberinin bazı ilaçlar ile etkileşime girerek ilaç metabolizmasını 

değiştirebileceği belirtilmiş olup bu konudaki çalışmalar çok 

kısıtlıdır (Amini ve ark. 2020). Çok sık olmamakla beraber bazen 

yan etkileri görülmektedir. Bu yan etkiler arasında bulantı, 

kusma, diyare ve konstipasyon gibi gastrointestinal bulgular 

yer almaktadır. PCOS’lu genç ve premenopozal dönemdeki 
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kadınlarda yapılan çalışmalar doğrultusunda berberin güvenli 

kabul edilmektedir ancak uzun süreli etkileri henüz net değildir 

(Wei ve ark.2012; Li ve ark. 2013; Wu ve ark. 2016; Rondanelli ve 

ark. 2020).

SONUÇ

 Berberin sağlığa yararları nedeniyle uzun yıllardır pek 

çok hastalık üzerinde kullanılan bir bileşiktir. Kan glukozu, 

insülin direnci, inflamatuar belirteçler, bazı hormon seviyeleri 

ve over morfolojisi üzerindeki olumlu etkilerinden dolayı PCOS’lu 

bireylerde de kullanımı son zamanlarda artış göstermektedir. 

Ayrıca şu ana dek çalışmalarda ciddi bir yan etkisinin 

görülmemiş olması umut vericidir. Berberin takviyesinin tek 

başına ya da kombinasyonlar halinde rutin kullanımının güvenli 

olup olmadığı ve kullanılacak doz miktarının belirlenmesi 

üzerine daha fazla çalışma yapılmasına ihtiyaç bulunmaktadır.

YAZARLIK KATKISI

Fikir/Kavram: HED; Tasarım: HED, PG; Danışmanlık: PG;

Veri Toplama: HED; Analiz ve/veya Yorum: HED; Kaynak

Tarama: HED; Makalenin Yazımı: HED; Eleştirel İnceleme:

PG.

ÇIKAR ÇATIŞMASI

Yazarlar tarafından çıkar çatışması bildirilmemiştir.

FİNANSAL DESTEK

Yazarlar tarafından finansal destek almadıkları bildirilmiştir.
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