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RESUMO

Obijetivo: Este estudo tem como objetivo analisar a producéo cientifica acerca da Terapia de Reposicao
Hormonal (TRH) no climatério e na menopausa, identificando seus principais beneficios e riscos, bem
como as melhores praticas clinicas associadas a esta intervencéo terapéutica. Metodologia: Realizou-
se uma revisdo sistematica para compreender 0s aspectos essenciais da TRH. A pesquisa foi orientada
pela pergunta: "Quais sdo os principais beneficios e riscos associados a Terapia de Reposicao
Hormonal no climatério e na menopausa, e quais sdo as praticas clinicas recomendadas?" Para
responder a esta pergunta, foram realizadas buscas na base de dados PubMed Central (PMC) utilizando
0s descritores combinados com o termo booleano "AND": (Hormone Replacement Therapy) AND
(Menopause) AND (Women's Health) e (Hormone Replacement Therapy) AND (Climacteric). A
busca inicial resultou em 127 artigos, dos quais 60 foram excluidos por serem duplicados. Foram
selecionados 67 artigos Unicos, e apos a aplicacdo de critérios de inclusdo e exclusdo, 29 artigos foram
analisados detalhadamente, dos quais 16 foram utilizados para compor a coletanea final. Resultados:
A TRH demonstra eficacia significativa no alivio dos sintomas vasomotores, como ondas de calor e
suores noturnos, bem como na melhoria da saude dssea, cardiovascular e na funcdo sexual das
mulheres na menopausa. No entanto, a TRH ndo esta isenta de riscos, incluindo o aumento da
incidéncia de céncer de mama, endometrial e gastrico, além de riscos cardiovasculares, como
tromboembolismo venoso, acidente vascular cerebral e infarto do miocardio. A escolha da formulacéo
hormonal, a dosagem e a via de administracdo sdo fatores criticos para minimizar esses riscos e
maximizar os beneficios. Terapias alternativas e mudancas no estilo de vida também desempenham
um papel importante no manejo dos sintomas da menopausa e podem ser consideradas para mulheres
que ndo desejam ou nao podem utilizar a TRH. Conclusdo: A TRH oferece beneficios significativos,
mas também apresenta riscos que devem ser cuidadosamente avaliados. A personalizacdo da terapia,
baseada nas necessidades e perfis de risco individuais, € essencial para alcancar os melhores resultados.
A pesquisa continua e a pratica clinica individualizada sdo fundamentais para avancar na compreensao
dos beneficios e riscos associados a TRH, proporcionando cuidados de alta qualidade e melhorando a
qualidade de vida das mulheres durante o climatério e além. Politicas de salde publica eficazes,
combinadas com a educacdo e conscientizacdo da populacdo, sdo essenciais para maximizar 0s
beneficios da TRH e proteger a saude das futuras geragdes.

Palavras-chave: Terapia de Reposicdo Hormonal. Menopausa. Climatério. Saide da Mulher.
Beneficios e Riscos.
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1 INTRODUCAO

O climatério ¢ o periodo de transi¢do entre o estagio reprodutivo e ndo reprodutivo da mulher,
caracterizado pelo declinio progressivo da funcao ovariana e da fertilidade feminina, geralmente
abrangendo mulheres entre 40 ¢ 65 anos. Durante esse contexto, ocorre a menopausa, definida como a
cessagdo permanente da menstruagdo apos 12 meses consecutivos de amenorreia, sendo um
diagnéstico clinico retrospectivo. Esta pode ser precoce quando ocorre antes dos 40 anos e tardia apds
0s 55 anos (Baccaro et al., 2022).

A patogénese do climatério envolve aspectos hormonais complexos, incluindo todo o eixo
hipotalamo-hip6fise-ovariano, com maior relevancia no ovario. Gradualmente, ha redugao de foliculos
ovarianos que se tornam insensiveis as gonadotrofinas hipofisarias (LH e FSH). Nesse periodo,
observa-se uma diminuicdo significativa do tamanho ovariano, sugerindo interrelacdo entre
modificacdo volumétrica e capacidade funcional da gonada. Menores volumes de ovarios sdo
observados em mulheres pos-menopausa em comparagao a pré-menopausa (Melo, 2010).

A produgdo hormonal ovariana inicia-se com a liberag¢do pulsatil de GnRH pelo hipotalamo,
estimulando a adeno-hipdfise a sintetizar FSH e LH, impulsionando os ovérios a produzirem
estrogeno, progesterona e testosterona. Durante o climatério, a capacidade de sintese hormonal
ovariana reduz, gerando aumento de FSH e LH na tentativa de aumentar a producdo hormonal pelos
ovarios (Urbanetz, 2021).

Os principais hormonios esteroides femininos sdo o estrogénio e a progesterona, com
receptores especificos em muitas células do corpo. Existindo subtipos de estrogénios como estradiol,
estrona e estriol, a estrona é o menos potente e o estradiol o mais potente metabolicamente. No
climatério, com o declinio funcional ovariano, o esteroide predominante passa a ser a estrona, através
da aromatizagao periférica de androgénios, principalmente no tecido adiposo. A aromatizacao converte
hormdnios como androstenediona e testosterona em estrona, proporcionando algum suporte aos
tecidos sensiveis ao estrogénio (Urbanetz, 2021).

As alteragdes endocrinas no climatério causam manifestacdes clinicas sistémicas que impactam
significativamente a vida da mulher (Nahas; Nahas-Neto, 2019). O quadro clinico frequentemente
inicia-se com ciclos menstruais irregulares, seguidos por sintomas como vasomotores, geniturinarios,
sexuais, emocionais, cognitivos, osteoarticulares, além de interferéncia no risco cardiovascular e
qualidade do sono (Nahas; Nahas-Neto, 2019).

Pinto et al. destacam que os sintomas vasomotores incluem fogachos e sudorese noturna,
afetando cerca de 80% das mulheres pos-menopausa, podendo durar de 3 a 10 anos. Ocorrem devido
ao hipoestrogenismo que desregula centros termorregulatérios corporais, manifestando-se como

sensagdo de calor subita, geralmente iniciando-se na face, pescogo e parte superior do tronco. Esses
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sintomas estao associados a redu¢do da concentracgao, qualidade do sono, irritabilidade e fadiga (Pinto
et al., 2010).

A sindrome geniturinaria da menopausa envolve sinais e sintomas vulvares, vaginais e do trato
urinario baixo. O estrogénio exerce fungdo essencial na maturagdo epitelial vaginal e manutengdo da
microbiota local. O hipoestrogenismo gera atrofia do epitélio vaginal, perda de colageno, elasticidade,
aumento do pH vaginal e diminui¢do da lubrificacdo fisioldgica, resultando em ardor, irritagdo,
ressecamento vaginal, dispareunia, disuria, polaciaria, nocturia, incontinéncia, urgéncia miccional e
infecg¢des recorrentes (Selbac, et al., 2018).

Com as diversas manifestacdes causadas por alteragdes hormonais no climatério, a terapia de
reposi¢do hormonal (TRH) torna-se uma estratégia importante. Baseia-se no uso de hormonios
esteroides para tratar manifestacdes clinicas, prevenir problemas de satide a longo prazo e melhorar a
qualidade de vida feminina (Pompei et al., 2018).

A reposicdo hormonal no climatério envolve varias possibilidades terapéuticas e desafios
significativos. A terapia hormonal da menopausa (THM) surge como uma op¢ao viavel para aliviar
sintomas ¢ melhorar a qualidade de vida das mulheres. No entanto, a utilizagdo da THM apresenta
consideragdes e riscos que precisam ser avaliados cuidadosamente.

Estudos destacam os beneficios da THM na melhora dos sintomas vasomotores, qualidade do
sono, saude da pele, funcdo cognitiva e bem-estar psicologico (Stute et al., 2024; Ali et al., 2024; Pan
et al., 2022). A combinagdo de estrogénio e progestina tem mostrado eficacia no alivio de sintomas
depressivos e na melhoria da qualidade do sono (Londero et al., 2024; Pan et al., 2022). Além disso, a
terapia com estrogénio beneficia o rejuvenescimento da pele e melhora da funcdo sexual (Stute et al.,
2024).

Entretanto, a THM esta associada a riscos como aumento do risco de cancer, eventos
cardiovasculares e sangramento uterino (Tempfer et al., 2020; Jang et al., 2022; Jang et al., 2023).
Estudos indicam um risco aumentado de tromboembolia venosa, acidente vascular cerebral e infarto
do miocardio, especialmente em mulheres com condi¢des cardiovasculares preexistentes (Sanchez-
Delgado et al., 2022; Chen et al., 2024; Kim et al., 2020). Portanto, a decisdo de iniciar a THM deve
considerar o perfil de risco individual de cada paciente.

Além dos riscos, a gestdo de efeitos colaterais, como sangramento uterino, pode limitar o uso
continuo da THM (Pickar et al., 2020). A escolha da formulacao e via de administracao da terapia
hormonal influencia tanto a eficacia quanto a tolerabilidade do tratamento (Stute et al., 2024; Ali et al.,
2024).

Assim, o climatério, como processo fisiologico de transi¢do entre fases reprodutiva e ndo
reprodutiva, gera repercussdes biopsicossociais que afetam significativamente a qualidade de vida da

mulher. Com o aumento da expectativa de vida, estas tendem a lidar por mais tempo com os efeitos
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das alteracdes hormonais desta etapa. A terapia de reposi¢do hormonal configura-se como uma
estratégia para melhorar a qualidade de vida, contudo, ndo ¢ isenta de riscos e desafios que precisam
ser abordados.

E evidente a necessidade de pesquisas que busquem maior compreensdo das possibilidades e
beneficios do uso da TRH no climatério, assim como dos potenciais riscos e desafios do seu uso. Tais
estudos auxiliam o médico na prescricdo terapéutica adequada, minimizando efeitos adversos, e
proporcionam maior entendimento por parte do paciente, baseando-se em evidéncias cientificas.

A necessidade de uma revisao sistematica sobre a Terapia de Reposi¢gao Hormonal no climatério
justifica-se por diversos motivos. Primeiro, a menopausa e o climatério sdo fases inevitaveis na vida
das mulheres, trazendo sintomas que podem impactar significativamente a qualidade de vida, como
ondas de calor, secura vaginal, alteragcdes de humor e problemas de sono. A TRH é amplamente
utilizada para aliviar esses sintomas, mas seu uso apresenta riscos e controvérsias.

Estudos tém destacado os beneficios da TRH na melhoria dos sintomas vasomotores, qualidade
do sono, satde da pele e funcdo sexual. No entanto, ha evidéncias de que a TRH pode estar associada
ao aumento do risco de certos tipos de cancer, eventos cardiovasculares e sangramento uterino. Dado
o aumento da expectativa de vida, as mulheres lidam por mais tempo com os efeitos hormonais do
climatério, tornando essencial a compreensao das possibilidades e desafios associados a TRH.

Além disso, ha variabilidade nas formulagdes hormonais, doses e vias de administracdo da
TRH, influenciando tanto a eficacia quanto a seguranca do tratamento. Portanto, uma revisdo
sistematica que sintetize as evidéncias disponiveis e ofereca uma visdo abrangente e atualizada sobre
o tema ¢ importante. Isso ajudard os profissionais de satide a tomar decisdes informadas na prescri¢ao
da TRH, minimizando riscos € maximizando beneficios, € proporcionara as pacientes um melhor
entendimento, baseado em evidéncias cientificas.

Esta revisdo sistematica contribuira para a pratica clinica baseada em evidéncias, auxiliando na
elaboracdo de diretrizes mais seguras e eficazes para o manejo do climatério e da menopausa,
promovendo uma melhor qualidade de vida para as mulheres durante essa fase de transi¢do. O objetivo
desta revisao sistemadtica ¢ avaliar e sintetizar as evidéncias disponiveis sobre os beneficios e riscos da
Terapia de Reposicdo Hormonal (TRH) no climatério, com foco especial em sua eficacia na melhoria
da qualidade de vida das mulheres, assim como nos possiveis efeitos adversos, como aumento do risco
de cancer, eventos cardiovasculares e sangramento uterino. Além disso, a revisao visa identificar as
formulacdes mais eficazes e seguras de TRH, considerando diferentes vias de administracdo e

combinagdes hormonais.
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2 METODOLOGIA

Esta revisdo sistemdtica analisa a Terapia de Reposicdo Hormonal (TRH) no climatério e
menopausa, destacando os impactos na saude das mulheres. A questdo central ¢: "Quais sdo os
principais beneficios e riscos da TRH no climatério e na menopausa, ¢ quais sao as praticas clinicas
recomendadas?" Foram pesquisados artigos no PubMed Central (PMC) usando os termos "Hormone
Replacement Therapy" combinado com "Menopause", "Women's Health" e "Climacteric".
Inicialmente, 127 artigos foram encontrados, dos quais 60 foram excluidos por duplicagao, resultando
em 67 artigos uUnicos. ApoOs critérios de inclusdo e exclusdao, 29 artigos foram revisados
aprofundadamente, e 16 foram incluidos na andlise final.

Os critérios de inclusdo abrangeram artigos publicados entre 2019 e 2024, em inglés, portugués
e espanhol, sobre TRH no climatério e menopausa, incluindo beneficios, riscos e praticas clinicas.
Estudos de revisdo, observacionais e experimentais completos foram considerados. Artigos duplicados,
resumos, ou que nao abordavam diretamente a questao de pesquisa foram excluidos.

Os 16 artigos selecionados forneceram dados detalhados sobre os beneficios e riscos da TRH,
além das praticas clinicas recomendadas. A analise focou nos desfechos clinicos principais, efeitos
adversos, formula¢des hormonais e vias de administracdo. Os dados foram organizados para responder
a questdo central da pesquisa, oferecendo uma visdo atualizada e fundamentada sobre a TRH no
climatério e menopausa, ajudando profissionais de saude e pacientes a tomarem decisdes informadas

sobre o tratamento.

TABELA 1 - METODOLOGIA

Categoria Detalhes
"Hormone Replacement Therapy" combinado
Termos de Pesquisa com "Menopause", "Women's Health" e
"Climacteric"
Total de Artigos Encontrados 127
Avrtigos Excluidos 60
Artigos Unicos 67
Artigos Revisados 29
Aurtigos Incluidos na Andlise Final 16
Artigos publicados entre 2019 e 2024, em inglés,
Critérios de Incluséo portugués e espanhol, sobre TRH no climatério e
menopausa
Critérios de Exclusio Artigos du_plicados, resumos, ou que nﬁo_
abordavam diretamente a questio de pesquisa

Fonte: elaborada pelo autor

3 DISCUSSAO

A menopausa ¢ uma fase natural na vida das mulheres, marcada pelo fim da capacidade
reprodutiva e acompanhada por uma série de sintomas que podem afetar a qualidade de vida. Entre os
sintomas frequentes estdo as ondas de calor, suores noturnos, secura vaginal, alteracdes de humor,

distirbios do sono e diminui¢do da libido. A Terapia Hormonal da Menopausa (THM) ¢ amplamente
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utilizada para aliviar esses sintomas, mas nem todas as mulheres podem ou desejam recorrer a
hormonios devido aos riscos associados, como o aumento do risco de cancer de mama e doencas
cardiovasculares. Portanto, ¢ importante considerar e discutir as terapias alternativas disponiveis para

tratar os sintomas da menopausa.

4 TERAPIAS ALTERNATIVAS PARA SINTOMAS DA MENOPAUSA E CLIMATERIO

A fitoterapia envolve o uso de plantas medicinais e seus extratos para tratar diversas condi¢oes
de saude, incluindo sintomas da menopausa. Alguns dos fitoterapicos mais estudados para alivio dos
sintomas da menopausa incluem:

e |soflavonas de soja: As isoflavonas sdo compostos encontrados na soja que tém estrutura
quimica semelhante ao estrogénio e podem ligar-se aos receptores de estrogénio no corpo.
Estudos sugerem que as isoflavonas de soja podem reduzir a frequéncia e a intensidade das
ondas de calor e melhorar a saude 6ssea em mulheres na menopausa (AARSHAGEETHA;
JANCI; THARANI, 2023).

e Trevo vermelho (Trifolium pratense): Assim como as isoflavonas de soja, o trevo vermelho
contém fitoestrogénios que podem aliviar os sintomas vasomotores da menopausa. Alguns
estudos indicam que o trevo vermelho pode ser eficaz na reducéo das ondas de calor e da secura
vaginal (AARSHAGEETHA; JANCI; THARANI, 2023).

e Cimicifuga racemosa (Black cohosh): Esta planta é frequentemente utilizada para tratar
sintomas da menopausa, especialmente ondas de calor e suores noturnos. No entanto, 0s
resultados dos estudos sobre sua eficacia sao mistos, e sdo necessarias mais pesquisas para
confirmar seus beneficios (AARSHAGEETHA; JANCI; THARANI, 2023).

e Dong quai (Angelica sinensis): Tradicionalmente utilizada na medicina chinesa, esta planta é
conhecida por seus efeitos estrogénicos e pode ajudar a aliviar os sintomas da menopausa. No
entanto, como no caso do Black cohosh, as evidéncias sobre sua eficicia sdo limitadas
(AARSHAGEETHA; JANCI; THARANI, 2023).

5 ALTERACOES NO ESTILO DE VIDA
Mudangas no estilo de vida podem desempenhar um papel importante no manejo dos sintomas
da menopausa. Estas incluem:
e Exercicios Fisicos: A pratica regular de exercicios fisicos pode ajudar a aliviar sintomas como
ondas de calor, distdrbios do sono e alteracdes de humor. O exercicio também é benéfico para
a saude Ossea e cardiovascular, ambas importantes para mulheres na menopausa (SANCHEZ -
DELGADO et al., 2023).
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e Dieta Equilibrada: Uma dieta rica em frutas, vegetais, graos integrais e proteinas magras pode
ajudar a gerenciar os sintomas da menopausa e reduzir o risco de doencas cronicas. Alimentos
ricos em calcio e vitamina D sdo especialmente importantes para manter a saude 0Ossea
(SANCHEZ-DELGADO et al., 2023).

e Técnicas de Relaxamento e Reducdo do Estresse: Métodos como ioga, meditacdo e técnicas
de respiracdo profunda podem ajudar a reduzir o estresse e melhorar a qualidade do sono. Estas
praticas também podem ter um impacto positivo na saide mental e emocional durante a
menopausa (AARSHAGEETHA; JANCI; THARANI, 2023).

6 TERAPIAS NAO HORMONAIS
Além dos fitoterapicos e mudangas no estilo de vida, outras terapias nao hormonais podem ser
consideradas para o alivio dos sintomas da menopausa:

e Antidepressivos Inibidores da Recaptacdo da Serotonina (ISRS): Medicamentos como
fluoxetina, paroxetina e sertralina sdo frequentemente utilizados para tratar sintomas
depressivos, mas também podem ser eficazes na redugdo das ondas de calor em mulheres na
menopausa (AARSHAGEETHA; JANCI; THARANI, 2023).

e Clonidina: Este medicamento é comumente usado para tratar hipertensdo, mas pode também
reduzir a frequéncia e a intensidade das ondas de calor em algumas mulheres
(AARSHAGEETHA; JANCI; THARANI, 2023).

e Gabapentina: Originalmente desenvolvida para o tratamento de epilepsia e dor neuropatica, a
gabapentina tem mostrado eficicia na reducdo das ondas de calor e na melhoria do sono em
mulheres na menopausa (AARSHAGEETHA; JANCI; THARANI, 2023).

Embora a Terapia Hormonal da Menopausa (THM) oferega alivio eficaz dos sintomas
menopausicos, nem todas as mulheres podem ou desejam recorrer a tratamentos hormonais devido aos
riscos associados. As terapias alternativas, como fitoterapicos, suplementos dietéticos, mudangas no
estilo de vida e terapias ndo hormonais, representam opcdes viaveis € podem proporcionar alivio
significativo dos sintomas. No entanto, ¢ importante que as mulheres discutam estas opgdes com seus
profissionais de saude para garantir que escolham a abordagem mais segura e eficaz para sua situagao
individual.

A pesquisa continua e a pratica clinica individualizada sdo fundamentais para otimizar o manejo
dos sintomas da menopausa, proporcionando uma melhor qualidade de vida as mulheres durante esta

fase de transicao.
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7 TERAPIA DE REPOSICAO HORMONAL (TRH)

A terapia de reposicdo hormonal (TRH) ¢ uma interven¢ao terapéutica amplamente utilizada
para aliviar os sintomas da menopausa e prevenir condigdes cronicas relacionadas a deficiéncia de
estrogénio. No entanto, a TRH ndo ¢ uma solugdo unica e universal; ao contrario, envolve uma
complexa interagdo de fatores hormonais que devem ser considerados para garantir eficacia e
seguranc¢a. A compreensdo dos perfis hormonais das pacientes ¢ crucial para personalizar a terapia e
maximizar os beneficios enquanto se minimizam os riscos.

Os perfis hormonais das mulheres na menopausa sao caracterizados por uma queda acentuada
nos niveis de estrogénio e progesterona, acompanhada por flutuagdes nos niveis de hormonio foliculo-
estimulante (FSH) e hormonio luteinizante (LH). A TRH visa restabelecer esses hormonios em niveis
adequados, aliviando sintomas como ondas de calor, suores noturnos, secura vaginal e alteracdes de

humor (Stute et al., 2024).

8 TIPOS DE HORMONIOS UTILIZADOS NA TRH

A TRH pode envolver o uso de estrogénios, progestinas ou uma combinacdo de ambos. O
estrogénio ¢ frequentemente usado para aliviar sintomas vasomotores e atrofia urogenital. As
progestinas sdo adicionadas para proteger o endométrio do estimulo estrogé€nico excessivo, o que pode
levar a hiperplasia endometrial e, eventualmente, ao cancer endometrial. Estudos indicam que o tipo
de progestina utilizado pode influenciar significativamente o perfil hormonal e os resultados clinicos
(Stute et al., 2024).

Por exemplo, a didrogesterona e a progesterona micronizada protegem o endométrio sem os
efeitos colaterais androgénicos de outras progestinas, como a noretisterona (Stute et al., 2024). A via
de administracdo dos hormonios (oral, transdérmica, intravaginal) pode afetar a eficacia e a seguranca
da terapia. Administracdo transdérmica evita a primeira passagem hepatica, reduzindo o impacto no

metabolismo hepético e nos fatores de coagulacdo (Stute et al., 2024).

9 BENEFiICIOS DA PERSONALIZACAO DA TRH

Personalizar a TRH com base nos perfis hormonais individuais permite uma abordagem mais
precisa e eficaz. Mulheres com perfis hormonais diferentes respondem variadamente a mesma
formulacao de TRH. Individualizar a terapia pode otimizar resultados, reduzir sintomas menopausais
e melhorar a qualidade de vida (Londero et al., 2024). Embora ofere¢a beneficios como a melhoria da
satde ossea, cardiovascular e da pele, a TRH também apresenta riscos, como o aumento do risco de
certos tipos de cancer, que devem ser considerados cuidadosamente (Tempfer et al., 2020).

Estudos indicam que a terapia com estrogénios naturais, como o 17b-estradiol, combinado com

progesterona micronizada, pode ter um perfil de seguranga mais favoravel em comparacdo com

=

LUMEN ET VIRTUS, Sao José dos Pinhais, v. XVI, n. XLV, p. 814-837, 2025

822



formulagdes sintéticas (Stute et al., 2024). No entanto, a individualizacdo requer avaliagdo continua
dos niveis hormonais e ajustes na dosagem conforme necessario para manter o equilibrio hormonal

ideal.

10 IMPACTO DA THM NA QUALIDADE DE VIDA DA MULHER

A menopausa marca o fim da funcdo reprodutiva e uma série de mudangas hormonais que
podem afetar a qualidade de vida. A Terapia Hormonal da Menopausa (THM) alivia sintomas dessa
transi¢do, melhorando significativamente a qualidade de vida das mulheres. No entanto, deve ser
considerada cuidadosamente com base nas necessidades individuais. Vamos explorar como a THM
impacta a qualidade de vida, seus beneficios, riscos ¢ melhores praticas, com base nos artigos
discutidos.

Sintomas vasomotores, como ondas de calor ¢ suores noturnos, sao comuns durante a
menopausa. Esses sintomas afetam a qualidade do sono e o bem-estar geral. A THM ¢ altamente eficaz
na reducdo desses sintomas, melhorando a qualidade do sono e o humor (Pan et al., 2022). A queda
nos niveis de estrogénio reduz a elasticidade e hidratag¢do da pele, aumentando rugas. A THM melhora
a producdo de coldgeno, hidratagdo, elasticidade e reduz a profundidade das rugas, contribuindo para
uma aparéncia mais jovem e maior autoestima (Stute et al., 2024).

A fungdo sexual ¢ afetada pela menopausa, com secura vaginal, dispareunia, diminuicao da
libido e dificuldade para alcangar o orgasmo. A THM pode melhorar a lubrificagdo vaginal, reduzir a
dispareunia e aumentar a libido, essenciais para relacionamentos intimos saudaveis e satisfagdo sexual
(Stute et al., 2024). A menopausa também pode causar alteracdes de humor, depressao e ansiedade. A

THM reduz esses sintomas, proporcionando bem-estar e estabilidade emocional (Londero et al., 2024).

11 RISCOS E CONSIDERACOES

O cancer de ovario ¢ menos comum, mas altamente letal e tem sido associado ao uso de TRH.
Estudos epidemioldgicos sugerem que tanto a terapia de estrogénio isolada quanto a terapia combinada
podem aumentar o risco de cancer de ovario. Segundo o MWS, o risco aumentou em 20% entre
mulheres que usaram TRH por cinco anos ou mais (Tempfer et al., 2020). Embora os mecanismos
exatos ndo sejam claros, acredita-se que a estimulacdo hormonal possa promover alteragdes genéticas
e epigenéticas nas cé€lulas ovarianas, levando ao desenvolvimento do céncer. O estrogénio pode
promover a proliferacao celular e a resisténcia a apoptose, contribuindo para a carcinogénese ovariana
(Stute et al., 2024).

Estudos tém investigado a associacdo entre TRH e outros tipos de cancer, como cancer gastrico
e pancreatico. Tempfer et al. (2020) sugerem que a TRH pode estar associada a um risco aumentado

de cancer gastrico, embora os dados sejam limitados. Por outro lado, Jang et al. (2023) encontraram
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uma associacao entre o uso de TRH e uma reducao no risco de cancer pancreatico, especialmente com
terapias apenas com estrogénio ou combinadas com estrogénio-progestina. Os mecanismos pelos quais
a TRH pode influenciar o risco de cancer gastrico ou pancreatico ndo sdo bem compreendidos. E
possivel que os efeitos hormonais sobre a inflamagao e o metabolismo celular desempenhem um papel
na modulacdo do risco de desenvolvimento desses tipos de cancer (Jang et al., 2023).

Antes de iniciar a TRH, ¢ crucial realizar uma avaliagdo individual de risco que inclua histérico
familiar de cancer, fatores de risco pessoais e condigdes de saude pré-existentes. Isso ajuda a
personalizar a terapia e a tomar decisoes informadas sobre o tipo € a duracdo da TRH. Mulheres em
TRH devem ser submetidas a monitoramento regular, incluindo exames clinicos ¢ mamografias, para
detectar precocemente qualquer sinal de cancer. A monitoriza¢do também ajuda a ajustar a dosagem e
o regime da TRH conforme necessario para minimizar os riscos. Limitar a dura¢do da TRH pode ajudar
a reduzir o risco de cancer. Estudos sugerem que o uso da TRH por um periodo curto (geralmente até
cinco anos) estd associado a um risco menor em comparagao com o uso prolongado (Stute et al., 2024).
A escolha da formulagdo hormonal ¢é essencial para mitigar os riscos de cancer. Terapias com
estrogénios naturais, como o 17b-estradiol, em combinacdo com progesterona micronizada, podem
oferecer um perfil de seguranga mais favoravel em comparacdo com formulagdes sintéticas (Stute et
al., 2024).

A TRH pode proporcionar alivio significativo dos sintomas da menopausa e melhorar a
qualidade de vida das mulheres. No entanto, ¢ essencial estar ciente dos riscos associados,
especialmente em relagdo ao cancer. A decisdo de iniciar a TRH deve ser baseada em uma analise
cuidadosa dos beneficios e riscos, levando em conta o perfil de risco individual da paciente. A
personalizacao da terapia, 0 monitoramento regular e a limitagdo da duragdo da terapia sdo estratégias
chave para maximizar os beneficios € minimizar os riscos. A pesquisa continua e a pratica clinica
individualizada sao fundamentais para otimizar o uso da TRH e fornecer cuidados de alta qualidade as
mulheres na menopausa.

O risco de cancer endometrial (cancer do ttero) esta particularmente associado ao uso de terapia
de estrogénio isolada sem a protecdo de uma progestina. O estrogénio, quando administrado sem
progesterona, pode estimular o crescimento do revestimento endometrial, levando a hiperplasia
endometrial e, eventualmente, ao cancer endometrial (Tempfer et al., 2020). Para mitigar esse risco, a
terapia combinada de estrogénio e progesterona ¢ recomendada para mulheres que nao fizeram
histerectomia. A progesterona atua antagonizando o efeito proliferativo do estrogénio no endométrio,
reduzindo assim o risco de hiperplasia e cancer. A escolha do tipo de progestina e o regime de
administragdo sdo cruciais para a prote¢cdo endometrial eficaz. Estudo mostrou que a administragao
continua de progesterona pode oferecer melhor protecdo endometrial em comparacao com regimes

ciclicos (Stute et al., 2024).
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O sangramento uterino ¢ um efeito colateral comum e preocupante associado ao uso de THM,
especialmente durante os primeiros meses de tratamento. A incidéncia e a natureza do sangramento
podem variar dependendo da formula¢ao hormonal utilizada, da dose e da via de administracdo. De
acordo com Pickar et al. (2020), o sangramento uterino tende a melhorar com o tempo, e a THM oral
geralmente proporciona melhor controle do sangramento em comparagao com a THM transdérmica.
Estudos ndo comparativos mostraram que formulagdes como 1 mg/100 mg de E2/P4 oral e 0,0025
mg/0,5 mg de EE/NETA oral estao associadas a um melhor perfil de sangramento em comparagao com
outras formulagdes de THM combinada oral ou transdérmica contendo progestina. A incidéncia de
sangramento geralmente diminui ap6s dois ou trés ciclos de uso de THM, e o nimero de mulheres que
permanecem amenorreicas (sem sangramento) aumenta gradualmente ao longo do tempo. As taxas
cumulativas de amenorreia foram significativamente maiores com a THM oral em comparagdo com a
transdérmica (Pickar et al., 2020).

O uso de estrogénio isolado sem a protecao de progestinas em mulheres com utero intacto pode
levar a hiperplasia endometrial e, eventualmente, ao cancer endometrial. Portanto, ¢ essencial que a
terapia combinada de estrogénio e progestina seja utilizada para proteger o endométrio (Tempfer et al.,
2020). A analise dos diferentes progestinas revela que a seguranca endometrial varia de acordo com o
tipo de progestina e o regime de administragdo. Progestinas como acetato de medroxiprogesterona
(MPA), didrogesterona, acetato de nomegestrol (NOMAC), trimegestona (TMG), noretisterona
(NETA), levonorgestrel (LNG), drospirenona (DRSP) e dienogest (DNG) tém sido estudadas quanto
a sua seguranca endometrial. A maioria dos estudos ndo relatou casos de hiperplasia endometrial ou
cancer, com excec¢des pontuais (Stute et al., 2024). A MPA, por exemplo, mostrou uma baixa incidéncia
de hiperplasia e nenhum aumento significativo no risco de cancer endometrial. A didrogesterona
também foi considerada segura, com poucos casos de hiperplasia € nenhum céncer relatado. Esses
resultados destacam a importancia de considerar a dosagem e o regime de administragdo ao escolher
um progestagénio para prote¢ao endometrial (Stute et al., 2024).

A maior incidéncia de sangramento uterino associada a maioria das formulagdes transdérmicas
possivelmente limita as escolhas de uma THM transdérmica com tolerabilidade aceitavel em relagao
ao sangramento. Mesmo com doses baixas de E2/NETA transdérmica, foi relatada uma taxa de
descontinuacdo um pouco maior em comparagdo com E2/NETA oral em um ensaio randomizado
(Pickar et al., 2020). Além disso, o uso de estrogénio transdérmico combinado com progesterona oral
¢ uma pratica comum em alguns paises, apesar de ndo ser amplamente regulamentada. Contudo, nao
ha estudos suficientes que abordem adequadamente o perfil de sangramento ou a seguranca
endometrial dessa combinagao (Pickar et al., 2020). Essa area de incerteza destaca a necessidade de

mais pesquisas para estabelecer diretrizes claras e garantir a seguranga das pacientes.
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A personalizacdo da Terapia Hormonal na Menopausa (THM) ¢ fundamental para equilibrar os
beneficios ¢ riscos associados ao tratamento. A escolha da formulagdo hormonal, dose e via de
administracao deve ser baseada nas necessidades individuais das pacientes, considerando o histérico
médico, perfil de risco e preferéncias pessoais. O uso de THM transdérmica pode ser indicado para
mulheres com alto risco de tromboembolia venosa (TEV), enquanto a THM oral pode ser preferida
para melhor controle do sangramento (Pickar et al., 2020).

As mulheres em THM devem ser monitoradas regularmente para detectar precocemente
quaisquer sinais de complicagdes, como sangramento anormal ou hiperplasia endometrial. Este
acompanhamento inclui exames clinicos, ultrassonografias transvaginais e biopsias endometriais,
quando necessario. O monitoramento regular permite ajustes na terapia conforme necessario para
garantir a seguranga e eficacia do tratamento (Pickar et al., 2020).

A terapia hormonal na menopausa oferece beneficios significativos no alivio dos sintomas da
menopausa ¢ na melhoria da qualidade de vida das mulheres. No entanto, o sangramento uterino ¢ a
seguran¢ca endometrial s3o desafios importantes que devem ser gerenciados com cuidado. A
personalizacdo da terapia, a escolha criteriosa das formulagcdes hormonais e o0 monitoramento regular
sd0 essenciais para maximizar os beneficios da THM e minimizar os riscos. A pesquisa continua ¢ a
pratica clinica individualizada sdo necessarias para otimizar o uso da THM e fornecer cuidados de alta

qualidade as mulheres na menopausa (Pickar et al., 2020).

12 INFLUENCIA DOS NiVEIS HORMONAIS NA FUNCAO DA SAUDE

A Terapia de Reposi¢do Hormonal (TRH) tem sido amplamente utilizada para aliviar os
sintomas da menopausa, como ondas de calor, secura vaginal, alteracdes de humor e distirbios do
sono. Além desses beneficios, a TRH também pode ter efeitos significativos na saude cardiovascular
e metabolica das mulheres na pés-menopausa. No entanto, esses efeitos podem ser complexos e até
contraditorios, dependendo de diversos fatores, como o tipo de hormoénio utilizado, a via de
administracao e o perfil individual da paciente. Vamos explorar esses aspectos com base nos artigos
discutidos.

Estudos indicam que a TRH pode ter efeitos benéficos na satide cardiovascular, especialmente
quando iniciada precocemente ap6s a menopausa. Por exemplo, a terapia com estrogénio tem mostrado
melhorar os perfis lipidicos, aumentando os niveis de HDL (colesterol "bom") e reduzindo os niveis
de LDL (colesterol "ruim") e triglicerideos (Song et al., 2020). Esses efeitos podem contribuir para a
reducdo do risco de aterosclerose e doengas cardiovasculares. Além disso, a TRH pode ter um impacto
positivo na funcdo endotelial e na elasticidade das artérias, melhorando a circulacdo sanguinea e

reduzindo a pressao arterial (Kim et al., 2020). Essas melhorias sdo particularmente benéficas para
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mulheres na poés-menopausa, que estdo em risco aumentado de doencgas cardiovasculares devido a
diminui¢ao dos niveis de estrogénio.

Os efeitos da TRH na satide cardiovascular e metabolica também sdo influenciados pelos perfis
hormonais. A queda nos niveis de estrogénio esta associada ao aumento do risco de doencas
cardiovasculares, devido a piora no perfil lipidico e ao aumento na resisténcia a insulina. A terapia
estrogénica pode melhorar esses parametros, mas a adicdo de progestinas pode modificar esses
beneficios. Por exemplo, a progesterona micronizada tem menos impacto adverso no perfil lipidico do
que outras progestinas sintéticas (Stute et al., 2024). Apesar dos potenciais beneficios, a TRH também
estd associada a riscos cardiovasculares significativos. Um dos principais riscos ¢ o aumento da
tromboembolia venosa (TEV), que pode levar a complicacdes graves, como trombose venosa profunda
e embolia pulmonar (Kim et al., 2020). A terapia combinada também esta associada a um aumento do
risco de acidente vascular cerebral (AVC) e infarto do miocardio (IM) (Sanchez-Delgado et al., 2023;
Kim et al., 2020). Esses riscos sdo mais pronunciados em terapias que utilizam estrogénios sintéticos
e progestinas de primeira geragao.

O tempo de inicio da TRH em relagdo a menopausa parece ser um fator crucial no impacto
cardiovascular. A "hipotese da janela" sugere que iniciar a TRH logo apds a menopausa pode conferir
beneficios cardiovasculares, enquanto iniciar a terapia muitos anos apos a menopausa pode aumentar
os riscos (Kim et al., 2020). Isso pode ser devido a progressao das mudangas cardiovasculares adversas
que ocorrem na auséncia de estrogénio. Além disso, o tipo de hormonio utilizado e a via de
administragdo influenciam significativamente os riscos e beneficios. A TRH transdérmica, por
exemplo, estd associada a um menor risco de TEV em comparagdo com a terapia oral, possivelmente
porque evita o metabolismo de primeira passagem pelo figado (Kim et al., 2020). A escolha de
progestinas também ¢ importante; a progesterona micronizada tem menos impacto adverso no perfil
lipidico em comparagdo com progestinas sintéticas como a noretisterona (Stute et al., 2024).

A TRH pode oferecer beneficios significativos para a saude cardiovascular e metabdlica das
mulheres na pés-menopausa, mas esses beneficios devem ser cuidadosamente equilibrados com os
riscos potenciais. A personalizagdo da terapia, levando em consideracdo o perfil individual de risco
cardiovascular e metabdlico, € essencial para maximizar os beneficios e minimizar os riscos. A escolha
cuidadosa dos tipos de hormdnios, vias de administragdo € a monitora¢do continua sdo fundamentais
para otimizar os resultados da TRH e proporcionar cuidados de alta qualidade para mulheres na
menopausa (Stute et al., 2024).

A TRH pode melhorar varios aspectos da saide metabdlica. O estrogénio tem efeitos benéficos
na sensibilidade a insulina e na distribui¢do de gordura corporal, reduzindo o risco de diabetes tipo 2
e obesidade central (Artigo 13). Além disso, a TRH pode melhorar o metabolismo 6sseo, reduzindo o

risco de osteoporose e fraturas em mulheres na pés-menopausa.
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No entanto, a TRH também apresenta riscos metabdlicos. Estudos indicam que a TRH pode
aumentar o risco de desenvolver calculos biliares e doencas hepaticas em algumas mulheres (Artigo
23). Além disso, o impacto da TRH no peso corporal pode variar; enquanto algumas mulheres podem
experimentar perda de peso, outras podem ter ganho de peso, especialmente com terapias que utilizam
estrogénios sintéticos.

A TRH pode oferecer beneficios significativos para a satide cardiovascular e metabdlica das
mulheres na pés-menopausa, mas esses beneficios devem ser cuidadosamente equilibrados com os
riscos potenciais. A personalizacao da terapia, levando em consideracao o perfil individual de risco
cardiovascular e metabolico, ¢ essencial para maximizar os beneficios e minimizar os riscos.

A escolha do tipo de hormonio, a via de administrag¢@o e o tempo de inicio da TRH sao fatores
criticos que influenciam os resultados. Mulheres que iniciam a TRH logo ap6s a menopausa podem
experimentar os maiores beneficios cardiovasculares e metabdlicos, enquanto aquelas que iniciam a
terapia mais tarde podem ter um risco aumentado de eventos adversos.

Em resumo, a TRH ¢ uma ferramenta poderosa para melhorar a qualidade de vida das mulheres
na menopausa, mas deve ser utilizada com cautela e sob orientacdo médica rigorosa. A continua
pesquisa e a pratica clinica individualizada sao fundamentais para otimizar os resultados da TRH e

proporcionar cuidados de alta qualidade as mulheres na menopausa.

13 INFLUENCIA DOS NIVEIS HORMONAIS NA FUNCAO CEREBROVASCULAR

A funcgdo cerebrovascular desempenha um papel critico na saude e no funcionamento geral do
cérebro, influenciando desde o fluxo sanguineo até a protecdo contra doengas neurodegenerativas.
Durante a menopausa, as mudangas nos niveis hormonais, especialmente a diminui¢do dos estrogénios,
podem impactar significativamente a fungdo cerebrovascular. A terapia hormonal da menopausa
(THM) ¢ uma intervencdo que pode potencialmente mitigar alguns desses efeitos, mas também
apresenta desafios e consideragdes (Skinner et al., 2021).

A THM, ao fornecer estrogénio exogeno, pode mitigar alguns dos efeitos negativos da
deficiéncia de estrogénio na fun¢do cerebrovascular. Skinner et al. (2021) demonstraram que a
administracio de THM pode melhorar a resisténcia vascular cerebral (PI) em mulheres na pos-
menopausa, sugerindo que a THM pode ajudar a reduzir o risco de doengas cerebrovasculares. No
entanto, a meta-analise de Skinner et al. (2021) ndo encontrou efeitos significativos da THM no fluxo
sanguineo cerebral (CBF) ou no indice de resisténcia (RI), destacando a complexidade dos efeitos da
THM e a necessidade de mais pesquisas para compreender completamente seu impacto na funcao
cerebrovascular.

A administragdo transdérmica de estrogénio pode ter vantagens sobre a administragdo oral em

termos de impacto cerebrovascular. A via transdérmica evita o metabolismo de primeira passagem pelo
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figado, resultando em niveis hormonais mais estaveis e possivelmente menores efeitos adversos nos
fatores de coagulacdo e no metabolismo hepatico (Skinner et al., 2021).

Um dos principais desafios na avaliagdo dos efeitos da THM na fungao cerebrovascular ¢ a
heterogeneidade significativa entre os estudos. A variagdo nas metodologias utilizadas para avaliar a
funcdo cerebrovascular, a diversidade nas formulagdes hormonais e a diferenga no tempo de inicio da
terapia em relacdo a menopausa contribuem para resultados inconsistentes. Skinner et al. (2021)
ressaltam a importancia de estudos futuros relatarem niveis hormonais como padrao e considerarem o
tempo desde a menopausa ao recrutar participantes. Isso ajudaria a melhorar a consisténcia dos
resultados e a entender melhor as variagdes observadas nos efeitos da THM.

Além da THM, os niveis hormonais durante diferentes fases da vida, como a gravidez e o uso
de contraceptivos orais, também podem influenciar a fungdo cerebrovascular. A fase de altos niveis
hormonais, como o terceiro trimestre da gravidez, poderia teoricamente melhorar a fungdo
cerebrovascular, embora os dados sejam insuficientes para confirmar isso (Skinner et al., 2021).

A fungdo cerebrovascular € crucial para a saude cerebral, ¢ as mudancas nos niveis hormonais
durante a menopausa podem impactar significativamente essa funcdo. A terapia hormonal da
menopausa oferece uma abordagem potencial para mitigar alguns dos efeitos negativos da deficiéncia
de estrogénio, melhorando a resisténcia vascular cerebral e possivelmente reduzindo o risco de doengas
cerebrovasculares. No entanto, a complexidade dos efeitos da THM na fungdo cerebrovascular, a
heterogeneidade dos estudos e a necessidade de relatdrios detalhados destacam a importancia de mais
pesquisas nessa area. A personalizacdo da terapia, levando em consideragdo os niveis hormonais
individuais, o tempo desde a menopausa e a escolha da via de administragdo, ¢ essencial para otimizar
os beneficios da THM e minimizar os riscos.

A pesquisa continua e a pratica clinica individualizada sdao fundamentais para entender
completamente o impacto dos niveis hormonais na fung¢do cerebrovascular e para fornecer cuidados

de qualidade as mulheres durante a menopausa e além.

14 INFLUENCIA DOS NiVEIS HORMONAIS NA SAUDE DA PELE

A terapia hormonal da menopausa (THM) desempenha um papel importante na melhoria da
qualidade de vida das mulheres durante o climatério, abordando uma ampla gama de sintomas
associados ao declinio hormonal, incluindo a saude da pele e a fungdo sexual. A THM envolve a
administracao de estrogénio, progesterona ou uma combinacao de ambos para compensar a diminui¢ao
dos hormdnios ovarianos e aliviar os sintomas menopausicos. Embora a principal motivagdo para a
THM seja o alivio de sintomas vasomotores, como ondas de calor e suores noturnos, seus beneficios

se estendem a saude da pele e a fungdo sexual, areas que também sdo impactadas pela queda hormonal.
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A pele, como maior 6rgao do corpo, € sensivel as flutuacdes hormonais. Durante a menopausa,
a diminui¢do dos niveis de estrogénio resulta em alteragdes estruturais e funcionais na pele, incluindo
a reducao da produgdo de colageno, diminuicdo da espessura da pele, perda de elasticidade e
hidratacdo, e aumento da formagdo de rugas (Stute et al., 2024). Essas mudangas podem contribuir
para um envelhecimento mais rapido da pele e uma maior suscetibilidade a danos.

A terapia hormonal tem demonstrado efeitos benéficos na saude da pele em mulheres na
menopausa. Estudos indicam que a administragdo de estrogénio pode aumentar a producdo de
colageno, melhorar a hidratagao e elasticidade da pele e reduzir a profundidade das rugas (Stute et al.,
2024). A progesterona também desempenha um papel importante, promovendo a regeneracao celular
e melhorando a barreira cutdnea. Esses beneficios sdo particularmente evidentes quando a THM ¢
iniciada logo apds a menopausa, aproveitando a chamada "janela de oportunidade" para maximizar os
efeitos positivos na pele.

A via de administragdo da THM também pode influenciar os resultados na satde da pele. A
administracao transdérmica de estrogénio, por exemplo, evita a primeira passagem pelo figado e pode
proporcionar niveis hormonais mais estaveis, resultando em efeitos mais pronunciados na pele (Stute
et al., 2024). Além disso, a combinagdo de estrogénio e progesterona micronizada tem mostrado ser
eficaz na melhora da qualidade da pele, com menos efeitos colaterais em comparagdo com outras

formulagdes hormonais.

15 INFLUENCIA DOS NIVEIS HORMONAIS NA FUNCAO SEXUAL

A funcdo sexual pode ser significativamente afetada pela menopausa. A redug@o nos niveis de
estrogénio e progesterona pode resultar em problemas sexuais, como secura vaginal, dispareunia (dor
durante a relacdo sexual), diminuicao da libido e dificuldade para alcangar o orgasmo (Stute et al.,
2024). Esses problemas podem impactar a qualidade de vida e os relacionamentos intimos das
mulheres.

A Terapia Hormonal da Menopausa (THM) tem se mostrado eficaz na melhora da funcdo sexual
em mulheres na menopausa. A administracdo de estrogénio pode aumentar a lubrificagdo vaginal,
reduzir a dispareunia e melhorar a resposta sexual geral (Stute et al., 2024). A progesterona também
pode contribuir para a fungdo sexual, regulando o humor e o desejo sexual. Estudos indicam que a
THM combinada, que inclui estrogénio e progesterona, pode oferecer beneficios superiores em
compara¢do com a monoterapia com estrogénio, abordando uma gama mais ampla de sintomas sexuais
(Stute et al., 2024).

Os beneficios da THM para a func¢io sexual ndo se limitam ao alivio dos sintomas fisicos. A
melhora no bem-estar psicoldgico e emocional associada a THM também pode contribuir para uma

vida sexual mais satisfatoria. A reducao dos sintomas vasomotores, por exemplo, pode aumentar a
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qualidade do sono e reduzir a fadiga, levando a uma maior disposic¢ao para a atividade sexual (Stute et
al., 2024).

Embora os beneficios da THM na saude da pele e na fungao sexual sejam bem documentados,
a terapia ndo esta isenta de desafios. A escolha da formulagdo hormonal, a dosagem e a via de
administracdo devem ser cuidadosamente avaliadas para minimizar os riscos € maximizar os beneficios
(Stute et al., 2024). Além disso, a THM pode ndo ser adequada para todas as mulheres, especialmente
aquelas com histérico de cancer de mama, doenca cardiovascular ou outros fatores de risco
significativos (Stute et al., 2024).

Outro desafio ¢ a adesdo a terapia. Muitas mulheres interrompem a THM devido a
preocupagdes com os efeitos colaterais ou devido a informagdes conflitantes sobre os riscos associados
a terapia hormonal. Portanto, ¢ crucial que as mulheres sejam bem-informadas sobre os beneficios e
riscos da THM e que as decisdes terapéuticas sejam tomadas em conjunto com profissionais de satde,
considerando as necessidades e preferéncias individuais. (Stute et al., 2024).

A terapia hormonal da menopausa oferece beneficios significativos para a saide da pele ¢ a
funcdo sexual das mulheres, aliviando sintomas desconfortaveis e melhorando a qualidade de vida. No
entanto, a personalizacao da terapia, a escolha cuidadosa dos hormonios ¢ a via de administragao sao
fundamentais para alcangar os melhores resultados. A comunicagao aberta e a educagdo sdo essenciais
para garantir que as mulheres possam tomar decisdes informadas sobre sua saude durante a menopausa.
(Stute et al., 2024).

A pesquisa continua e a pratica clinica individualizada sdo essenciais para otimizar a utilizagdo
da THM, abordando tanto os beneficios quanto os desafios, e proporcionando um cuidado de alta

qualidade para mulheres na menopausa.

16 PAPEL DOS ESTROGENIOS

Os estrogénios sdo hormodnios sexuais que exercem multiplas fungdes no corpo, incluindo
efeitos protetores sobre o sistema cardiovascular e cerebrovascular. Durante a menopausa, a reducao
nos niveis de estrogénio pode levar a alteracdes na funcdo cerebrovascular, como a diminui¢do do
fluxo sanguineo cerebral (CBF), aumento da resisténcia vascular e comprometimento da funcdo
endotelial. Os estrogénios ajudam a manter a vasodilatag@o e a elasticidade das artérias, promovendo
o fluxo sanguineo eficiente e reduzindo a resisténcia vascular. Eles também possuem propriedades
anti-inflamatdrias e antioxidantes que protegem os vasos sanguineos do estresse oxidativo e da
inflamacdo, ambos fatores que contribuem para doengas cerebrovasculares (Skinner et al., 2021).

A deficiéncia de estrogénio durante a menopausa esta associada ao aumento do risco de doengas
cerebrovasculares, como acidente vascular cerebral (AVC) e doenga de pequenos vasos. A diminuigao

do fluxo sanguineo cerebral e o aumento da resisténcia vascular podem contribuir para a deterioragao
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cognitiva e a progressao de doengas neurodegenerativas, como a doenca de Alzheimer (Skinner et al.,
2021).

Antes de iniciar a THM, ¢ essencial realizar uma avaliacdo individualizada dos riscos e
beneficios. Isso inclui uma revisao completa do historico médico da paciente, fatores de risco pessoais
e familiares, e uma discussdo detalhada sobre as expectativas e preocupagdes da paciente (Stute et al.,
2024).

Mulheres em THM devem ser monitoradas regularmente para detectar precocemente quaisquer
sinais de complicagdes. Isso inclui exames clinicos, mamografias, ultrassonografias transvaginais e
avaliagOes da saude 6ssea e cardiovascular (Stute et al., 2024).

A escolha da formulagdo hormonal, dose e via de administragdo deve ser personalizada de
acordo com as necessidades individuais da paciente. A terapia transdérmica de estrogénio, por
exemplo, estd associada a um menor risco de TEV em comparagdo com a terapia oral. A progesterona
micronizada pode oferecer um perfil de seguranca mais favoravel em comparagdo com progestinas

sintéticas (Stute et al., 2024).

17 A TERAPIA COM ESTROGENIO INTRAVAGINAL

A terapia com estrogénio intravaginal ¢ amplamente utilizada para tratar sintomas associados
a atrofia vaginal e vaginite atrofica em mulheres na pds-menopausa. Esses sintomas incluem secura
vaginal, dispareunia (dor durante a relagdo sexual), prurido (coceira) e irritagdo, que podem impactar
a qualidade de vida das mulheres. O estrogénio intravaginal oferece uma alternativa a terapia hormonal
sistémica, com beneficios localizados e um perfil de seguranca geralmente favoravel. Vamos explorar
uma discussdo aprofundada sobre a eficacia, seguranca e consideragdes clinicas da terapia com
estrogénio intravaginal, baseada nos artigos discutidos anteriormente.

Estudos indicam que a terapia com estrogénio intravaginal ¢ eficaz na redugao dos sintomas de
atrofia vaginal. A meta-analise de Ali et al. (2024) incluiu 18 ensaios clinicos randomizados com um
total de 4.723 pacientes, focando em intervengdes baseadas em estrogénio administradas
intravaginalmente por um periodo minimo de trés meses. Os resultados revelaram uma reducao
significativa nos valores de maturagdo vaginal, dispareunia e pH vaginal, demonstrando a eficécia do
estrogénio intravaginal no alivio dos sintomas associados a atrofia vaginal e vaginite.

O estrogénio exerce seus efeitos aumentando a secrecao de protons pelas células epiteliais
vaginais, o que eleva o conteudo de glicogénio vaginal e promove a atividade metabolica dos
lactobacilos. Isso resulta na producdo de acido latico e na diminui¢do do pH vaginal, prevenindo a
colonizagdo por bactérias e infecgdes subsequentes. A meta-andlise mostrou que o estrogénio

intravaginal ¢ eficaz na reducdo do pH vaginal, especialmente quando utilizado por pelo menos 12
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semanas, o que ¢ clinicamente significativo para melhorar a saide vaginal em mulheres na pos-
menopausa (Ali et al., 2024).

No entanto, o impacto do estrogénio intravaginal na secura vaginal foi menos pronunciado. A
meta-analise indicou um efeito insignificante do estrogénio vaginal na secura vaginal, possivelmente
devido ao pequeno numero de estudos relatando secura como um desfecho e a variacdo nas formas de
aplicagdo entre os estudos. Diferentes modos de administragdo, como cremes, géis € comprimidos
vaginais, podem levar a resultados inconsistentes (Ali et al., 2024).

A seguranga do estrogénio intravaginal ¢ uma consideragdo importante na escolha do
tratamento. A meta-analise de Ali et al. (2024) investigou a relag@o entre o uso de estrogénio e eventos
adversos. Inicialmente, os dados ndo mostraram uma conexao significativa, sugerindo que o estrogénio
teve efeito minimo ou nenhum efeito sobre os eventos adversos gerais. No entanto, a andlise de
sensibilidade revelou que infecgdes micdticas vulvovaginais foram os eventos adversos mais
comumente observados. Esses eventos foram atribuidos ao papel do estrogénio na reducdo do pH
vaginal, o que pode tornar o ambiente vaginal mais suscetivel a infec¢des, particularmente por
organismos como a candida. Outros efeitos colaterais incluiram sensibilidade mamaria, inflamagao
vaginal, coceira, queimacao, diarreia, ndusea, boca seca e febre, ocorrendo esporadicamente (Ali et al.,
2024).

Embora a terapia com estrogénio intravaginal seja geralmente considerada segura, ¢ essencial
que as pacientes sejam monitoradas regularmente para identificar quaisquer efeitos adversos e
assegurar a continuidade do tratamento de forma segura. A dosagem e a forma de aplicagdo devem ser
ajustadas conforme necessdrio para minimizar os riscos € maximizar os beneficios. Além disso,
informar as pacientes sobre possiveis efeitos colaterais e a importancia da adesdo ao tratamento ¢
crucial para o sucesso terapéutico.

Um dos beneficios mais significativos da terapia com estrogénio intravaginal em comparacio
com a terapia hormonal sistémica ¢ seu perfil de seguranga geralmente mais favoravel. A terapia
sistémica envolve a administragdo de hormdnios por via oral, transdérmica ou injetavel, o que pode
resultar em efeitos adversos sistémicos, como aumento do risco de tromboembolismo venoso, acidente
vascular cerebral e cancer de mama (Tempfer et al., 2020; Stute et al., 2024). Em contraste, o estrogénio
intravaginal atua localmente, minimizando a exposi¢do sistémica e reduzindo o risco de efeitos
adversos graves.

A terapia com estrogénio intravaginal ¢ uma opcdo eficaz e segura para o tratamento de
sintomas de atrofia vaginal e vaginite atr6fica em mulheres na pés-menopausa. Sua capacidade de
reduzir significativamente a dispareunia, melhorar o indice de maturagdo vaginal e reduzir o pH

vaginal a torna uma escolha valiosa para melhorar a satde vaginal e a qualidade de vida das mulheres.
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No entanto, o impacto na secura vaginal pode ser menos pronunciado e varia conforme a forma de
administracao (Tempfer et al., 2020; Stute et al., 2024).

Apesar de a terapia com estrogénio intravaginal ser geralmente segura, a monitorizagao regular
e a personalizacdo do tratamento sdo essenciais para garantir os melhores resultados terapéuticos. A
pesquisa continua e a pratica clinica individualizada sdo fundamentais para otimizar o uso do

estrogénio intravaginal e proporcionar cuidados de alta qualidade as mulheres na pds-menopausa

(Tempfer et al., 2020; Stute et al., 2024).

18 RESULTADOS

TABELA 2 — PRINCIPAIS COLABORACOES DE CADA AUTOR

Autor

Ano de
Publicacéo

Principais Colaborac@es

AARSHAGEETHA, P.;
JANCI, PR Rani;
THARANI, N. Devi.

2023

Este estudo revisou terapias alternativas para melhorar a qualidade de vida
de mulheres na menopausa. Inclui evidéncias sobre o impacto de
isoflavonas de soja, trevo vermelho, Cimicifuga racemosa e Dong quai
nos sintomas da menopausa.

ALI, Abraish et al.

2024

Meta-andlise que avaliou a efic&cia e seguranca do estrogénio intravaginal
no tratamento da vaginite atréfica. Constatou reducdo significativa na
dispareunia e no pH vaginal, melhorando a salide vaginal em mulheres na
pos-menopausa. Também abordou a seguranca, destacando infeccdes
micéticas vulvovaginais como principal efeito adverso.

CHEN, Jian-Shu et al.

2021

Revisdo sistemética e meta-anélise dos efeitos da terapia de reposi¢do
hormonal na fung¢do diastolica ventricular esquerda em mulheres na pos-
menopausa. Evidenciaram melhorias na funcdo cardiaca, sugerindo
beneficios cardiovasculares da terapia.

CHEN, Lin et al.

2022

Revisdo sistematica e meta-analise demonstrando que a terapia hormonal
da menopausa ndo melhora alguns dominios da memoria. Concluiu que
ha& necessidade de mais estudos para entender a relagdo entre terapia
hormonal e funcBes cognitivas especificas.

GOLDSTAJN, Marina
Sprem et al.

2023

Comparou os efeitos da terapia hormonal transdérmica versus oral na pds-
menopausa. Concluiu que a terapia transdérmica pode oferecer menos
efeitos colaterais e riscos de tromboembolismo venoso em comparagao
com a terapia oral, proporcionando uma opg¢ao mais segura para algumas
mulheres.

GU, Yimeng et al.

2024

Revisdo sistematica e meta-anélise sobre os beneficios e riscos da terapia
hormonal da menopausa para o sistema cardiovascular. Encontrou
melhorias nos perfis lipidicos e funcdo endotelial, mas destacou o
aumento dos riscos de tromboembolismo venoso e acidente vascular
cerebral.

JANG, Yeu-Chai; LEUNG,
Chi Yan; HUANG, Hsi-
Lan.

2022

Estudo que associou a terapia de reposi¢cdo hormonal ao risco de cancer
gastrico. Constatou um aumento moderado no risco de cancer gastrico
entre usuarias de terapia hormonal, enfatizando a necessidade de
monitoramento e avaliacdo individual dos riscos.

JANG, Yeu-Chai; LEUNG,
Chi Yan; HUANG, Hsi-
Lan.

2023

Meta-analise avaliando a associagdo entre terapia hormonal da menopausa
e risco de cancer pancreatico. Sugeriu uma possivel reducdo no risco de
cancer pancredtico com uso de terapia apenas com estrogénio ou
combinada, embora mais estudos sejam necessarios para confirmar esses
achados.

KIM, Ji-Eun et al.

2020

Meta-analise sobre os efeitos da terapia hormonal da menopausa nas
doencas cardiovasculares. Encontrou evidéncias conflitantes, destacando
tanto beneficios como melhorias na fungdo endotelial quanto riscos
aumentados de eventos cardiovasculares adversos, como infarto do
miocardio.
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Revisdo sistematica e meta-analise dos efeitos dos progestagénios na depressdo
LONDERO, Ambrogio P. 2024 | €M mulheres na pds-menopausa. Avaliou estudos clinicos randomizados e
etal. identificou melhorias nos sintomas depressivos com o0 uso de certos
progestagénios, destacando a importancia da escolha do tipo de progestagénio.
Revisdo sobre se a terapia de reposicdo hormonal é um fator de risco ou uma
opcao terapéutica para a doenca de Alzheimer. Concluiu que os resultados séo
conflitantes e que a decisfo de usar terapia hormonal deve ser individualizada
com base nos riscos e beneficios para cada paciente.
Revisdo sistematica e meta-analise sobre o rejuvenescimento da pele em mulheres
que utilizam terapia hormonal da menopausa. Demonstrou melhorias na producéo
de colageno, hidratacdo e elasticidade da pele, contribuindo para a aparéncia mais
jovem e a salde geral da pele.
Meta-analise dos riscos cardiovasculares da terapia hormonal em mulheres
menopausadas com diabetes. Encontrou riscos elevados de eventos
cardiovasculares adversos em mulheres diabéticas, sugerindo a necessidade de
avaliacdo cuidadosa antes de iniciar a terapia.
Revisdo sistemética e meta-anlise sobre o efeito combinado de exercicio fisico e
SANCHEZ-DELGADO, J. 2023 terapia hormonal na salde cardiovascular e metabdlica em mulheres na pos-
C.etal. menopausa. Concluiu que a combinacdo de exercicio fisico e terapia hormonal
oferece beneficios significativos para a salde cardiovascular e metabdlica.
Meta-andlise sobre o efeito da terapia de reposicdo estrogénica nas doencas de
Alzheimer e Parkinson em mulheres na pos-menopausa. Encontrou algumas

MILLS, Zoe B.; FAULL,
Richard LM; 2023
KWAKOWSKY, Andrea.

PIVAZYAN, Lauraetal. | 2023

RISNI, Hindun Wilda et al. | 2024

SONG, Yu-jiaetal. 2020 A ~ . .
evidéncias de reducdo dos riscos dessas doencas neurodegenerativas, mas
destacou a necessidade de mais pesquisas para confirmar esses achados.

Revisdo sobre os progestagénios para a prote¢do endometrial na terapia hormonal

STUTE, Petra et al. 2024 combinada da menopausa. Analisou diferentes tipos de progestagénios e suas

efetividades na protecdo endometrial, destacando a seguranca e eficacia das
formulacdes combinadas de estrégeno e progestagénio.
CRIADA PELO PROPRIO AUTOR

19 CONCLUSAO

O climatério ¢ uma fase de transi¢do marcada por alteragdes hormonais que afetam a saude
fisica e emocional das mulheres. A Terapia de Reposicdo Hormonal (TRH) alivia sintomas da
menopausa como ondas de calor, suores noturnos, secura vaginal e alteracdes de humor, além de
oferecer beneficios para a satde cardiovascular, metabodlica, dssea e sexual.

Contudo, a TRH tem riscos, incluindo maior incidéncia de certos tipos de cancer e problemas
cardiovasculares. A escolha da formulag¢ao hormonal adequada € crucial para minimizar esses riscos.

Terapias alternativas, como fitoterapicos € mudancas no estilo de vida, sdo opgdes importantes
para quem ndo pode ou ndo deseja usar a TRH. Personalizar o tratamento de acordo com as
necessidades individuais ¢ essencial.

Pesquisa continua e praticas clinicas individualizadas ajudam a entender melhor os beneficios
e riscos da TRH e outras terapias, visando melhorar a qualidade de vida durante o climatério.
Monitoramento regular ¢ indispensavel para garantir seguranga e eficacia dos tratamentos.

Em resumo, tanto a TRH quanto outras terapias tém beneficios e riscos que devem ser
cuidadosamente avaliados. A decisdo de tratamento deve ser compartilhada entre paciente e
profissional de saude, considerando evidéncias cientificas e preferéncias individuais para uma

transi¢do mais saudavel e confortavel para a pds-menopausa.
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