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RESUMO: A Terapia Hormonal Personalizada (THP), baseada no uso de hormdnios
bioidénticos manipulados, busca ajustar doses e combinacdes de forma individualizada.
Este estudo analisou a importancia das farmdcias de manipulacdo na THP quanto a
eficacia, seguranca, qualidade e regulamentacdo. Trata-se de uma revisdo bibliografica
narrativa e qualitativa, realizada entre julho de 2024 e setembro de 2025, em bases
como PubMed, Scopus e SciELO, além de documentos da NASEM. As evidéncias
indicam que, embora a personalizacdo possa aprimorar a adaptacdo terapéutica,
ha riscos relacionados a variabilidade de doses, estabilidade das formulacoes e
controle microbiolégico. Foram observadas divergéncias nos teores de estradiol e
progesterona e irregularidades na biodisponibilidade de cremes transdérmicos. No
Brasil,a RDCn°67/2007 da ANVISA define Boas Praticas de Manipulagdo, essenciais
para assegurar qualidade e rastreabilidade. Conclui-se que a THP manipulada tem
potencial clinico em casos especificos, mas ainda requer estudos padronizados
que comprovem sua seguranca e eficacia. Seu uso demanda rigor técnico, ética e
acompanhamento multiprofissional.

PALAVRAS-CHAVE: Terapia Hormonal Personalizada. Farmacia de Manipulacao.
Hormonios Bioidénticos. Seguranca. Padronizagao.

A IMPORTANCIA DA FARMACIA DE MANIPULAGAO NA TERAPIA HORMONAL BIOIDENTICA PERSONALIZADA

~
o
=
>
=
[
<
¥}

86




THE IMPORTANCE OF MANIPULATION PHARMACY IN
PERSONALIZED BIOIDENTICAL HORMONAL THERAPY

ABSTRACT: Personalized Hormone Therapy (THP), based on the use of manipulated
bioidentical hormones, seeks to adjust doses and combinations on an individual
basis. This study analyzed the importance of compounding pharmacies in THP
in terms of effectiveness, safety, quality and regulation. This is a narrative and
qualitative bibliographic review, carried out between July 2024 and September 2025,
in databases such as PubMed, Scopus and SciELO, in addition to documents from
NASEM. Evidence indicates that, although personalization can improve therapeutic
adaptation, there are risks related to dose variability, formulation stability and
microbiological control. Divergences in estradiol and progesterone levels and
irregularities in the bioavailability of transdermal creams were observed. In Brazil,
ANVISA’'s RDC n° 67/2007 defines Good Handling Practices, essential to ensure
quality and traceability. It is concluded that manipulated THP has clinical potential in
specific cases, but still requires standardized studies to prove its safety and efficacy.
Its use demands technical rigor, ethics and multi-professional monitoring.

KEYWORDS: Personalized Hormone Therapy. Compounding Pharmacy. Bioidentical
Hormones. Safety. Standardization.

INTRODUCAO

A Terapia Hormonal (TH) representa estratégia para o manejo de sintomas
associados a menopausa, a andropausa e a disturbios enddcrinos decorrentes de
alteracoesfisioldgicas ou patoldgicas nos niveishormonais. Nos tltimos anos, abusca
por alternativas mais individualizadas levou ao crescimento da chamada Terapia
Hormonal Personalizada (THP), cuja proposta é ajustar doses, combinacdes e formas
farmacéuticas de acordo com as necessidades especificas de cada paciente (FILES;
KO; PRUTHI, 2011).

Dentro dessa discussao, destacam-se os horménios bioidénticos, muito conhecida
como terapia hormonal bioidéntica manipulada (THBm), que sdo substancias com
estrutura quimicaigual a dos hormdnios produzidos naturalmente pelo corpo. Eles
sdo frequentemente comparados aos hormonios sintéticos, que possuem pequenas
modificacdes na estrutura para melhorar estabilidade e absorcdo. Apesar de muitos
pacientes acreditarem que os bioidénticos sdo mais “naturais” ou “seguros”, ainda
nao existem estudos clinicos robustos que comprovem superioridade ou menor risco
quando comparados aos sintéticos aprovados por agéncias regulatérias (NASEM,
2020).
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Tem crescido a preferéncia das pessoas pelo tratamento individualizado, o que
também inclui as THs, pesar de muitos pacientes acreditarem que os bioidénticos
sdo mais “naturais” ou “seguros”, ainda ndo existem estudos clinicos robustos que
comprovem superioridade ou menor risco quando comparados aos sintéticos
aprovados por agéncias regulatérias (NASEM, 2020).

E nesse cendrio que a farméacia de manipulacdo ganhaimportancia. Ela permite
produzir medicamentos personalizados em doses especificas, formas farmacéuticas
variadas e combinacdes que ndo existem na indUstria farmacéutica. Essa possibilidade
favorece a individualizacdo da terapia, ajustando o tratamento ao perfil clinico e
as preferéncias do paciente, o que pode melhorar adeséo e conforto durante o uso
(CONSTANTINE et al., 2016).

No Brasil, a ANVISA estabelece regras de Boas Praticas de Manipulacdo que
orientam os processos e procuram garantir padronizacao, seguranca e rastreabilidade
(RODRIGUES, 2016). A farmacia de manipulagdo assume papel importante, pois
oferece a possibilidade de preparar medicamentos em concentrac¢des, veiculos e
associacdes ndo disponiveis em formula¢des industrializadas (FERRES et al. 2025).

Arelevancia da farmacia de manipulagdo na THP estd vinculada a sua capacidade
de preencher lacunas terapéuticas deixadas pelos medicamentos padronizados, seja
pela indisponibilidade de determinadas dosagens, pela auséncia de combinac¢bes
em uma mesma formulacdo ou pela necessidade de veiculos diferenciados para
pacientes com alergias ou intolerancias (CONSTANTINE et al., 2016). No entanto,
essa flexibilidade também traz desafios, como a auséncia de ensaios clinicos robustos
que comprovem a eficacia e a seguranca dessas formulac¢des, a variabilidade na
qualidade entre farmacias e a heterogeneidade das praticas de prescricdo (NATIONAL
ACADEMIES OF SCIENCES, ENGINEERING, AND MEDICINE, 2020).

Este trabalho trata da Terapia Hormonal Personalizada e da atuagao da farmacia
de manipulacdo nesse contexto, considerando o aumento do uso de hormonios
manipulados e as duvidas que ainda existem sobre eficacia, seguranca e padronizacdo
dessas preparacoes. A revisdo pretende reunir o que a literatura cientifica apresenta
sobre os beneficios, os riscos e as praticas mais comuns relacionadas a THP,
além de abordar como a falta de padronizacdo e de estudos clinicos pode influenciar
o uso desses tratamentos. Assim, o objetivo é apresentar, de forma clara e atualizada,
o papel da farmacia de manipulacdo na terapia hormonal, contribuindo para uma
compreensdo mais segura e fundamentada sobre o tema.

MATERIAIS E METODOS

Esta pesquisa uma revisdo bibliografica narrativa de carater qualitativo, com
de analisar a importancia da farmacia de manipulacdo na Terapia Hormonal
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Personalizada (THP), integrando evidéncias recentes para abordar o problema
identificado: o uso crescente de horménios manipulados versus a falta de evidéncia
robusta de seguranca, eficacia e padronizacao.

A coleta de dados foi realizada no periodo de julho de 2024 a setembro de 2025,
por meio de buscas em bases de dados nacionais e internacionais, PubMed/MEDLINE,
ScienceDirect, Scopus, SciELO, Google Scholar e NCBI Bookshelf. Também foram
considerados documentos técnicos e diretrizes de entidades cientificas, incluindo
relatdrios da National Academies of Sciences, Engineering, and Medicine (NASEM)
e declaracdes de consenso, para fornecer visdo abrangente sobre regulamentacao,
recomendacdes clinicas e praticas atuais.

Foramincluidos materiais publicados entre 2010 e 2025, em lingua portuguesa
ou inglesa, dos seguintes tipos: artigos originais, revisdes, diretrizes, relatérios
técnicos e documentos institucionais. Critérios de inclusdo especificos exigiram
que os estudos discutissem diretamente a farmacia de manipulacdo ou horménios
bioidénticos manipulados, sob os enfoques de eficacia clinica, seguranca, qualidade
de formulagao, praticas de prescricdo ou regulamentacao.

Foram excluidos estudos que se centraram exclusivamente em hormdnios
industrializados sem manipulacao, trabalhos em modelos animais ou in vitro sem
aplicacdo clinica, publicacdes duplicadas e artigos opinativos sem base empirica.

Aselecdo dos estudos envolveu leitura de titulos e resumos para triagem inicial;
leitura integral dos trabalhos pré-selecionados; e aplicacdo dos critérios de inclusdo/
excluséo.

DESENVOLVIMENTO

Principios éticos na manipulacao e prescricdo de hormoénios

A prescricdo e manipulacdo de hormdnios exigem responsabilidade ética
baseada nos principios da bioética. O principio da beneficéncia justificaa manipulacao
quando ela supre lacunas deixadas pelos medicamentos industrializados. Contudo,
deve ser equilibrado com a ndo maleficéncia, ja que faltam evidéncias robustas de
eficacia e seguranga em muitos preparados manipulados (FILES; KO; PRUTHI, 2011;
NASEM, 2020).

O principio da justica reforca que a manipulacdo deve ser usada de forma
responsavel,seminteresses comerciaisindevidos, e o farmacéutico tem papel central
em garantir qualidade, seguranca e orientacdo adequada (MCBANE et al., 2014).
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Aspectos éticos e profissionais na prescricio e manipulacdo

A prescricdo e a manipulacdo de hormonios exigem responsabilidade ética e
profissional. O médico deve pautar-se em evidéncias cientificas, evitando prescri¢des
influenciadas por marketing do termo “bioidéntico”, que pode induzir escolhas
pouco informadas (FILES; KO; PRUTHI, 2011

A RDC 67/2007 estabelece as Boas Praticas de Manipulacdo em Farmacias
e reforca que o profissional é responsdvel por assegurar qualidade, seguranca e
rastreabilidade das preparacdes, evitando riscos relacionados a variagdes de dose
ou falhas no processo produtivo. Isso se relaciona diretamente ao principio da ndo
maleficéncia, ja que o farmacéutico deve atuar para prevenir danos ao paciente ao
garantir que a formulagdo seja tecnicamente adequada.

0 Cédigo de Etica Farmacéutica, estabelecido pela Resolucdo CFF n® 596/2014,
também reforca que o farmacéutico deve priorizar a salde do paciente, agir com
responsabilidade técnica e basear sua pratica em evidéncias cientificas, o que se
relaciona aos principios da beneficéncia e da justica (CFF, 2014). Esse compromisso
ético é ainda mais relevante no caso da terapia hormonal manipulada, ja que ha
falta de ensaios clinicos robustos que comprovem eficacia e seguranca de longo
prazo, como aponta o relatério da National Academies of Sciences (NASEM, 2020).

Qualidade e seguranca da Personalizacdo de THB

No Brasil, a qualidade e a seguranca dos medicamentos manipulados sdo
reguladas pela RDC n° 67/2007 da ANVISA e suas atualizacdes, que estabelecem
critériostécnicos de Boas Praticas de Manipulacdo em Farmacias. NaRDCn°67/2007
da Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) dispde, a exigéncia de que
a farmacia seja responsavel pela qualidade das preparacdes magistrais e oficinais
que manipula, conserva e dispensa.

Outro ponto central é o controle microbioldgico, assegurado por condicdes
assépticas, uso de salas limpas e monitoramento ambiental, fundamentais em
preparacoes estéreis e parenterais. Esse cendrio diferencia o Brasil de paises onde
a manipulacdo enfrenta criticas pela auséncia de padronizacdo (NASEM, 2020).
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Autor (ano) | Tipo / metodologia Tépico Principais achados
principal (resumo curto)
(marcado)
Stanczyk Analitico: Variacdo Encontrou variacdo relevante
F.Z.etal. quantificacdo de dose de teor entre farmécias
(2019) do teor em capsulas e em capsulas e ainda maior
cremes de estradiol em cremes; combinacdo
+ progesterona de manipulada mostrou ndo
diferentes farméacias uniformidade quando
comparada a referéncias.
Pinkerto Revisdo regulatéria Risco— Adocdo ampla de THBm sem
n JAV. e clinica beneficio comprovacao robusta de
et seguranca/eficécia; alerta
al. para poténcia variavel e
(2016) rotulagem inconsistente em
produtos manipulados.
NASEM Relatdrio técnico Risco— Conclui que faltam dados
(2020) com revisao beneficio de seguranca/eficacia
sistematica de por formulacdo; destaca
evidéncias preocupacdo com variabilidade
e audiéncias publicas de conteudo e auséncia de
padronizacdo entre farmacias.
Santoro Declaragdo cientifica Risco— Aponta riscos desnecessarios
N. et al. (revisao critica) beneficio com THBm,, desinformacdo
(2016) sobre “natural/seguro” e
variabilidade de qualidade
como problemas centrais.
Palmeira Estudo prospectivo Controle Em cenario com BPF
-de- Oliveira | 1 ano; ensaios microbioldgico | implementada, os ndo
R. et al. de qualidade estéreis ficaram dentro dos
(2016) microbioldgica limites microbioldgicos,
imediatos e apods mas armazenamento exigiu
armazenamento rever BUD e conservantes.
(Farmacopeia
Europeia 5.1.4)
GudemanJ. | Revisdode Controle Documenta eventos de
etal. (2013) | eventos e riscos de microbioldgico | contaminacdo (principalmente
compounding e estéreis) e problemas de
risco— qualidade; reforca necessidade
beneficio de padrdes e auditoria.
Na'was Ensaio  de Controle Achou crescimento microbiano
T. et al. contaminacédo e microbioldgico | em varios cremes e conservagao
(1994) eficdcia de ineficaz em muitos casos
conservantes em (inclui P. aeruginosa). Nao é
cremes topicos especifico de hormonios, mas
comerciais € alerta para bases topicas.
Konduru Desenvolvimento de Estabilidade Método separa impurezas/
N. et al. método degradacdo e confirma
(2022) de estabilidade- avaliacdo de estabilidade;

indicadora (forcado:
hidrdlise, oxidacao,
calor, luz)

reforca necessidade de
monitorar degradacdo em
semissolidos hormonais.

Tabela 1 - Qualidade e Seguranca de THB e manipulados

Fonte: Elaborado pelo autor (2025).
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Variacdo de dose em horménios manipulados

A variacado de dose é um dos pontos mais discutidos na terapia hormonal
manipulada, principalmente porque pequenas diferencas na concentracdo podem
gerar impacto direto no efeito clinico. O estudo de Stanczyk et al. (2019) analisou
capsulas e cremes contendo estradiol e progesterona obtidos em farmacias de
manipulacdo e identificou variacdo significativa do teor declarado, especialmente
nas formulacbes topicas. Os autores observaram que os cremes apresentavam
discrepancias maiores do que as capsulas, evidenciando falta de uniformidade entre
farmdacias e entre lotes. Esse achado mostra que a manipulacdo hormonal pode
gerar produtos com conteudos diferentes do rotulado, o que aumenta o risco de
subdosagem, superdosagem e efeitos terapéuticos imprevisiveis.

Outro estudo que reforca essa preocupacdo é o de Newman et al. (2023),
que comparou a exposicdo estrogénica de cremes manipulados com formulacdes
transdérmicas aprovadas. Os pesquisadores demonstraram que os cremes
manipulados proporcionaram exposicdo menor e mais variavel, sugerindo diferencas
na biodisponibilidade quando comparados a produtos industrializados. Esses dados
mostram que a falta de padronizacao afeta diretamente o desempenho clinico da
terapia.

Risco e beneficio da terapia hormonal manipulada (cBHT)

A avaliagao do risco-beneficio na terapia hormonal bioidéntica manipulada é
limitada pela escassez de estudos clinicos robustos. O relatério da National Academies
of Sciences (NASEM, 2020) conclui que nao ha evidéncias suficientes para avaliar
a eficdcia e a seguranca de cada formulacdo individualizada, ressaltando que a
variabilidade de composicdo entre farmacias impede comparac¢des confidveis. O
documento também alerta que, como as preparacdes ndo passam pelos processos
regulatdrios das terapias aprovadas, ndo é possivel garantir seu perfil de risco.

A declaracao cientifica da Endocrine Society, publicada por Santoro et al. (2016),
reforca que a cBHT nao deve ser considerada equivalente as terapias hormonais
aprovadas por agéncias regulatdrias. O texto destaca que grande parte da adesdo a
essas formula¢des ocorre devido a percepcdo de que sdo “naturais” e “mais seguras”,
embora falte evidéncia para sustentar tais alegacdes.

De forma complementar, Pinkerton et al. (2015) mostram que muitas usuarias
acreditam que os hormdnios bioidénticos manipulados sdo mais seguros ou eficazes,
mas a revisdo evidencia lacunas importantes na regulacdo, na rotulagem e na
comprovacao cientifica dessas formulacoes. Assim, o balanco entre risco e beneficio
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ainda é incerto, reforcando a necessidade de acompanhamento profissional,
monitorizacao e informacgao clara ao paciente.

Controle microbiologico em preparac6es manipuladas

Emboraamaioriadoshormonios manipulados seja destinada ao uso ndo estéril
(como géis e cremes), o controle microbioldgico continua sendo fundamental. O
estudo de Palmeira-de-Oliveira et al. (2016) avaliou a qualidade microbioldgica
de medicamentos ndo estéreis manipulados em um hospital universitario e concluiu
que é possivel manter os produtos dentro dos limites microbioldgicos estabelecidos
quando as Boas Praticas de Manipulacdo sdo seguidas. Porém, o estudo também
mostrou que fatores como armazenamento, tipo de base e presenca de conservantes
influenciam diretamente a estabilidade microbioldgica.

Em paralelo, o trabalho de Na'was e Alkofahi (1994) encontrou contaminacdo
microbiana em cremes tépicos devido a falha de conservantes, evidenciando que
bases semissélidas podem permitir crescimento microbiano caso ndo haja controle
adequado. Apesar de ndo avaliar horménios especificamente, o estudo é aplicavel,
pois grande parte das terapias hormonais manipuladas utiliza cremes e géis como
veiculos.

Além disso, a revisdo de Gudeman et al. (2013) discute eventos adversos
relacionados a manipulacdo, incluindo casos de contaminacdo microbioldgica,
destacando falhas de processo e aimportancia de auditorias e controles rigorosos.
Essestrabalhos mostram que o risco microbiolégico existe ndo por causado hormonio
em si, mas por depender da qualidade do processo de manipulacao.

Estabilidade das formula¢des hormonais manipuladas

A estabilidade é outro ponto critico na manipulacdo hormonal, pois influencia
diretamente a poténcia e a seguranca do produto ao longo do tempo. O estudo
de Konduru et al. (2022) desenvolveu um método de determinacao estabilidade-
indicadora para progesterona em gel, demonstrando que o horménio sofre
degradacdo quando exposto a fatores como luz, calor e umidade. Embora o trabalho
nao seja feito em farmdcias magistrais, ele mostra a necessidade de métodos validados
para avaliar prazo de uso e integridade da formulacao.

ANASEM (2020) reforca que a falta de dados sobre estabilidade em formulacoes
individualizadas torna dificil estabelecer prazos confidveis de uso, ja que cada farmaécia
utiliza bases, fornecedores e processos diferentes. A auséncia de estudos especificos
para cada formulagdo personalizada significa que decisdes sobre BUD (Beyond-Use
Date) precisam ser fundamentadas em diretrizes gerais de manipulacdo e ndo em
dados clinicos robustos.
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Reposicao Hormonal Personalizada

A individualizacéo é frequentemente ressaltada, possibilitando ajustar doses,
combinacdes e formas farmacéuticas de acordo com o perfil clinico, fisioldgico e até
metabdlico de cada paciente. Essa abordagem supre limita¢des das formula¢des
industrializadas, favorece maior adesdo ao tratamento e proporciona conforto
terapéutico. Além disso, atende situacoes especificas, como intolerancias a excipientes,
sendo amplamente valorizada por médicos e pacientes.

A importancia da individualizacdo

A Terapia Hormonal Personalizada (THP) possibilita adaptar doses, veiculos e
formas farmacéuticas as necessidades especificas de cada paciente, tornando-se
especialmente Util em situagdes como menopausa e andropausa. Essa individualizacdo
favorece maior eficacia clinica, melhora no controle dos sintomas e reducao de efeitos
adversos. No cendrio internacional, Files, Ko e Pruthi (2011) ressaltam limitacoes,
como a falta de padronizacdo e de evidéncias robustas quanto a superioridade
dos hormonios bioidénticos manipulados. No entanto, no Brasil, esse contexto é
diferente, pois a ANVISA estabelece normas de Boas Praticas de Manipulacéo e
controle de qualidade, garantindo maior seguranca, rastreabilidade e confiabilidade
as formulagdes personalizadas.

Beneficios da reposicdo hormonal personalizada

Autor (Ano) Metodologia Resultados principais

Ruiz A D. et al. (2011)
Effectiveness

of Compounded
Bioidentical Hormone

Estudo de coorte retrospectivo
em 6 farmacias de manipulagéo:
mulheres entre 40-70 anos, uso
de THB personalizada (dose/
regime ajustados conforme
sintomas e niveis hormonais)
para sintomas da menopausa.

Encontrou melhora de sintomas
de humor em mulheres

com THB manipulada;
nao conclusivo para fogachos ou
eventos cardiovasculares/cancer.

Liu Y. et al. (2022) —
Safety and efficacy
of compounded
bioidentical

hormone therapy
(cBHT)

Revisdo sistematica/metanalise de
29ECRs  (1.808

mulheres perimenopdusicas/
pds-menopausicas) comparando
cBHT vs placebo ou produtos
aprovados; avaliaram perfil
lipidico, glicose, atrofia vaginal.

Concluiram que: cBHT néo se
associou a alteragdes adversas
no perfil lipidico ou glicose;
¢BHT vaginal (androgénios)
melhorou atrofia vaginal;
dados insuficientes para
avaliar risco de cancer ou
cardiovascular a longo prazo.

Tabela 2 - Beneficios da reposicdo hormonal personalizada

Fonte: Elaborado pelo autor (2025).
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Aterapia hormonal bioidéntica tem sido estudada como uma alternativa parao
alivio dos sintomas da menopausa, principalmente quando se busca uma abordagem
mais individualizada. Ruiz et al. (2011) realizaram um estudo de coorte retrospectivo
em seis farmacias de manipulacdo, envolvendo mulheres entre 40 e 70 anos que
faziam uso de formulacdes personalizadas de horménios bioidénticos. As doses e os
regimes foram ajustados conforme os sintomas relatados e os niveis hormonais das
pacientes. O trabalho observou melhora significativa nos sintomas relacionados ao
humor, masnaoidentificou resultados conclusivosemrelacdo areducdo dosfogachos
ou a prevencdo de eventos cardiovasculares e cancer.

De forma mais ampla, Liu et al. (2022) conduziram uma revisdo sistematica
e metanalise com 29 ensaios clinicos randomizados, totalizando 1.808 mulheres
no periodo perimenopdusico e pds-menopdusico. O estudo comparou o uso de
terapias hormonais bioidénticas manipuladas com placebo e com produtos
hormonais aprovados. Os resultados mostraram que o uso da terapia bioidéntica
ndo provocou alteracdes negativas nos niveis de glicose ou no perfil lipidico das
pacientes. Além disso, os preparos vaginais contendo androgénios demonstraram
melhora nos sintomas de atrofia vaginal. No entanto, os autores destacaram a falta
de evidéncias suficientes para afirmar a seguranca da terapia em relagdo ao risco
de cancer e doencas cardiovasculares a longo prazo.

Esses estudos reforcam a importancia de compreender tanto os possiveis
beneficios quanto as limitacdes da personalizacdo da terapia hormonal bioidéntica,
apontando para a necessidade de novas pesquisas com maior padronizacdo ensaios
clinicos robustos e comparativos que validem, de forma consistente, a eficacia e
seguranca desses beneficios relatados (NASEM; 2020).

Hormonios Bioidénticos e diferenciacao em relacao aos sintéticos

Os hormonios bioidénticos sdo substancias que apresentam estrutura quimica
idéntica a dos hormdnios endégenos humanos, como estradiol, progesterona e
testosterona. Essa caracteristica os diferencia dos horménios sintéticos, que possuem
modifica¢des quimicasdestinadasaaumentarestabilidade ou biodisponibilidade, mas
que podem alterar sua interacdo com receptores celulares (FILES; KO; PRUTHI, 2011).
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Autor (Ano) / Titulo

Metodologia

Resultados principais

Panay N. et al. (2024).
/ Menopause and
MHT in 2024.

Revisdo narrativa e
atualizacdo clinica sobre
terapia hormonal da
menopausa, abordando
formulagdes aprovadas,
vias de administracdo

e recomendacoes.

Descreve diferencas entre
estradiol micronizado e
estrogénios conjugados.
Ressalta que os horménios
bioidénticos aprovados
possuem perfis
farmacoldgicos
conhecidos e seguros,
enquanto preparagoes
manipuladas carecem

de evidéncias robustas e
controle de qualidade.

/ Contemporary
menopausal hormone
therapy and risk of
disease. BMJ.

Johansson T. et al. (2024).

Revisdo critica das evidéncias
recentes sobre terapia
hormonal e riscos associados,
incluindo analise de
progesterona bioidéntica

e progestinas sintéticas.

Indica que a progesterona
bioidéntica apresenta
potencial perfil de risco mais
favoravel em comparagao
as progestinas sintéticas.
Contudo, destaca a auséncia
de estudos controlados

de longo prazo que
confirmem essas diferencas.

Cho L. etal. (2023). /
Rethinking menopausal
hormone therapy: For
whom, when, and

how. Circulation.

Revisdo cientifica com foco
em desfechos
cardiovasculares e tempo de
inicio da terapia hormonal.

Conclui que os beneficios
e riscos dependem da
formulacdo e do momento
de inicio da terapia. Ndo
ha evidéncias robustas
comparando diretamente
formulacoes bioidénticas
aprovadas e sintéticas

em relacdo aos desfechos
cardiovasculares.

Tabela 3 - Estudos sobre hormonios bioidénticos e diferenciagao
em relagdo aos sintéticos (mais recentes encontrados)

Fonte: Elaborado pelo autor (2025).

Andlise Critica dos artigos da tabela 3:

Panay et al. (2024) destacam que as formula¢des bioidénticas aprovadas, como
o estradiol e a progesterona micronizada, apresentam perfis farmacolégicos bem
estabelecidos e sdo consideradas seguras quando utilizadas dentro das indicacdes
clinicas adequadas. Os autores explicam que essas substancias possuem estrutura
quimica idéntica a dos hormdnios humanos, o que permite uma resposta fisiolégica
mais previsivel. Apesar disso, alertam que os produtos manipulados, frequentemente
também chamados de bioidénticos, carecem de padronizacdo e de evidéncias
cientificas sélidas sobre eficacia e seguranca, o que pode comprometer o controle
terapéutico e aumentar a variabilidade de dose.
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De forma complementar, Johansson et al. (2024) analisaram o uso contemporaneo
da terapia hormonal na menopausa e observaram que a progesterona bioidéntica
pode apresentar um perfil de risco mais favoravel em comparacao as progestinas
sintéticas. Essa diferenca parece estar relacionada a menor afinidade da progesterona
natural por receptores ndo reprodutivos, o que poderia reduzir efeitos adversos
cardiovasculares e metabdlicos. Entretanto, os autores ressaltam que essas evidéncias
ainda sdo preliminares e que ha necessidade de ensaios clinicos controlados de
longo prazo para confirmar tais observacoes.

Cho et al. (2023) reforcam que os beneficios e riscos da terapia hormonal
dependem da formulacdo, da via de administracdo e do momento de inicio do
tratamento. O estudo destaca que a escolha entre hormonios bioidénticos e sintéticos
deve considerar o perfil individual da paciente, o risco cardiovascular e a chamada
"janelaterapéutica”.Embora existam diferencas farmacoldgicas entre asformulacdes,
ainda ndo ha estudos robustos que comprovem superioridade clinica das terapias
bioidénticas em relacdo as sintéticas.

A andlise conjunta desses estudos demonstra que a THB representa uma
alternativa promissora dentro da terapia hormonal, mas que ainda requer cautela
no contexto da personalizacdo e da origem das formulacdes. A utilizacdo de produtos
bioidénticos aprovados por érgaos regulatdrios, como a progesterona micronizada,
mostra-se segura e eficaz quando prescrita de forma individualizada e acompanhada
por profissionais qualificados. Por outro lado, o uso de prepara¢des manipuladas
sem controle rigoroso de qualidade pode comprometer os resultados terapéuticos
e deve ser avaliado com precaucso.

CONSIDERACOES FINAIS

Os estudos sobre qualidade, dose, estabilidade e controle microbiolégico indicam
que a personalizacdo na Terapia Hormonal Bioidéntica (THB) pode trazer beneficios
a adaptacao terapéutica, mas também envolve riscos significativos. Pesquisas como
as de Stanczyk et al. (2019) e Newman et al. (2023) revelam variacdes nos teores
de estradiol e progesterona e irregularidades na biodisponibilidade de cremes
transdérmicos, comprometendo a previsibilidade clinica. Além disso, hormonios
em bases semissélidas podem sofrer degradacao, exigindo controle rigoroso de
estabilidade. No campo microbioldgico, estudos como o de Palmeira-de-Oliveira
et al. (2016) mostram que é possivel garantir seguranca quando ha boas praticas,
enquanto outros, como Na'was e Alkofahi (1994), apontam vulnerabilidades a
contaminacdo. O relatdrio da NASEM (2020) e declaragoes de Santoro et al. (2016)
destacam a falta de padronizacao, ensaios robustos e a falsa percepcdo de seguranga
do termo “bioidéntico”. Apesar das incertezas, Ruiz et al. (2011) e Liu et al. (2022)
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observaram beneficios especificos, como melhora de humor e da atrofia vaginal.
Estudosrecentes (Panay etal., 2024;Johansson etal., 2024;Cho et al., 2023) reforcam
que apenas formulacdes aprovadas possuem eficacia e seguranca comprovadas.
Assim, a THB personalizada apresenta potencial clinico, mas requer rigor técnico,
acompanhamento multiprofissional e novos estudos padronizados.
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