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APRESENTACAO

Aobra “Ciéncias da salde: pluralidade dos aspectos que interferem na satde humana
6” traz ao leitor 65 artigos de ordem técnica e cientifica elaborados por pesquisadores
de todo o Brasil; sdo produgdes que em sua maioria englobam revisdes sisteméticas,
revisdes de escopo, relatos de casos clinicos, investigagdes epidemiolégicas, e estudos de
caracterizagdo de amostra.

Seguindo a primicia que o préprio titulo deste e-book sugere, os textos foram
organizados em trés volumes — cada qual representando um pilar da triade da nova
estrutura da educagédo em saude: o modelo biopsicossocial. Segundo Mario Alfredo De
Marco em seu artigo “Do modelo biomédico ao modelo biopsicossocial: um projeto de
educacao permanente” (2006), esta abordagem “proporciona uma viséo integral do ser
e do adoecer que compreende as dimensoes fisica, psicologica e social” e que “quando
incorporada ao modelo de formagao do médico coloca a necessidade de que o profissional,
além do aprendizado e evolugéo das habilidades técnico-instrumentais, evolua também as
capacidades relacionais que permitem o estabelecimento de um vinculo adequado e uma
comunicacéo efetiva”.

Desta forma o primeiro volume, com 27 textos, € dedicado aos trabalhos que
abordam os aspectos que interferem na satde humana na esfera biolégica; o segundo
contém 17 artigos e traz investigagdes acerca dos aspectos psiquicos da saude; e, em seu
Gltimo volume a obra contempla 21 estudos focados na dinamica social da saude coletiva,
especialmente no Brasil.

Boa leitura!

Luis Henrique Almeida Castro
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RESUMO: O presente estudo consiste na
elucidagdo das mudancas hormonais que as
mulheres passam no climatério, perimenopausa
e menopausa, as quais afetam suas vidas
tanto no aspecto biolégico quanto social e
psicologico. Vantagens e desvantagens do uso
da terapia de reposicdo hormonal, bem como
suas contraindicacdes, vias de administracéo,
esquemas terapéuticos e terapias alternativas
foram abordadas por meio de uma revisdo
narrativa de literatura. Apds a anélise bibliogréafica,
conclui-se que a terapia de reposi¢cdo hormonal
se mostra muito benéfica durante essa transicéao,
nao esquecendo de avaliar o risco-beneficio
e sempre colocando a saude da mulher em
primeiro lugar.

PALAVRAS - CHAVE: Menopausa; Terapia;
Horménio.

HORMONAL THERAPY IN MENOPAUSE:
NARRATIVE REVIEW

ABSTRACT: The present study consists of
elucidating the hormonal changes that women
go through in the climacteric, perimenopause
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and menopause, which affect their lives both in the biological, social and psychological
aspects. Advantages and disadvantages of using hormone replacement therapy, as well as
its contraindications, routes of administration, therapeutic regimens, and alternative therapies
were addressed through a narrative literature review. After the bibliographic analysis, it is
concluded that hormone replacement therapy is very beneficial during this transition, not
forgetting to assess the risk-benefit and always putting the woman’s health first.
KEYWORDS: Menopause; Therapy; Hormone.

11 INTRODUGCAO

Para as mulheres, é impossivel pensar em envelhecimento que néo reflita no
corpo, principalmente quando s@o abordados os temas: climatério, perimenopausa e
menopausa, 0s quais se configuram como marcadores biopsicossociais na vida dessas
pessoas. (FERREIRA et al., 2013) Para a melhor compreenséo sobre o que ocorre com a
mulher nessas fases, é necessario estabelecer as diferencas entre tais etapas. O climatério
compreende o periodo de transi¢cdo da fase procriativa para a ndo procriativa - uma fase
nado patoldgica e, sim, um processo biologico da vida da mulher -, podendo iniciar-se a
partir dos 35 anos, variando dos 45 aos 65 anos. (VIEIRA et al, 2018) A perimenopausa,
que dura de dois a cinco anos, configura 0 momento em que o corpo feminino sofre
mudancas fisiolégicas que resultardo na menopausa. Esta, por sua vez, caracteriza-se
pela interrupgéo fisiol6gica dos ciclos menstruais devido ao fim da secre¢cdo hormonal dos
ovarios, reconhecida somente ap6s um ano de sua ocorréncia. (DUNNERAM, 2019)

A instalagdo da menopausa, periodo de 12 meses sem menstruacdo, € um fato
previsivel e esperado, no climatério, tanto quanto € o inicio dos ciclos menstruais na
puberdade. A medida que os ovarios envelhecem, ocorrem alteragbes na sua estrutura
e fungéo, com progressiva diminuicdo da producéo estrogénica e posterior aumento das
gonadotrofinas hipofisarias, gerando um estado de hipogonadismo hipergonadotréfico.
Dos milhdes de foliculos primordiais ovarianos que nascem com a menina, somente
algumas centenas ainda a acompanham no climatério e o restante progride continua e
permanentemente para a atresia. Em decorréncia disso, o volume médio dos ovarios
diminui de 6 a 7 cm alguns anos ap6s a menopausa. (BRASIL, 2008) A produg&o hormonal
de estrogénios e de androgénios tende a oscilar consideravelmente durante os anos
que precedem a cessacao dos ciclos, diminuindo gradativamente com a instalacéo da
menopausa. Contudo, apés a menopausa, permanecem produgdes basais de estrona,
androstenediona, testosterona e minima de estradiol e progesterona, geralmente suficientes
e viadveis de manter o equilibrio endocrinolégico e clinico. Portanto, a menopausa se instala
quando ha um esgotamento folicular ou insensibilidade dos receptores de gonadotrofinas
nos foliculos. (MINKIN, 2019)

Como consequéncia da diminuicdo progressiva da secregcdo dos horménios
femininos, como o estrégeno e a progesterona, ocorre uma gama de mudancgas fisiol6gicas
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marcantes. A relagdo do hipoestrogenismo com a menopausa tem um forte impacto
negativo na saude vaginal, urindria e sistémica. As queixas mais relatadas incluem
sintomas decorrentes da instabilidade vasomotora; sudorese, frequentemente noturna;
sintomas urogenitais e sexuais; além de alteragées do sono que, por si s6, contribuem para
a irritabilidade, fadiga e dificuldade de concentragédo. (MANICA, 2019) Além disso, ocorrem
alteragoes tao significativas que podem levar a mulher a ter uma condicdo chamada
Sindrome Geniturinaria da Menopausa (GSM) (ALVISI et al, 2019), aumento dos niveis
de colesterol de lipoproteinas de baixa densidade (LDL) e perda de até 20% densidade
Ossea durante os primeiros anos de menopausa. (AVIS et al, 2015) Com o objetivo de
prevenir as queixas supracitadas e evitar uma deficiéncia a longo prazo de estrogénio,
a terapia hormonal na menopausa (THM) é recomendada como tratamento de primeira
linha para repor horménios que antes eram naturalmente produzidos pelo corpo da mulher.
(RAMIREZ et al, 2020).

Nota-se que esse periodo cheio de flutuagdes hormonais gera inUmeros efeitos ndo
sO biologicamente, mas também na parte psicolégica e social da mulher. Essas alteragbes
tém um impacto significativo no sistema nervoso central (SNC) e podem ser responsaveis
por modificagdes no comportamento, cognigdo, humor e libido. (GAVA et al, 2019) Nessa
fase, as mulheres tém maior risco de desenvolver depressao, estresse, ansiedade e
angustia emocional. O humor deprimido e os problemas de sono estdo mutuamente
relacionados e afetam diretamente a qualidade de vida da mulher e das pessoas ao seu
redor. Com esses desafios, essa faixa etaria se torna, muitas vezes, mais propensa a risco
de suicidio. A queda da autoestima, mudancas no ciclo familiar, atreladas a chegada de
uma gama de sintomas podem ser para algumas mulheres, sem o suporte necessario,
devastador. (GIBSON et al, 2021)

Sao diversos os esquemas terapéuticos da THM visando a melhora dos sintomas
e ha inimeras maneiras de realizar sua administracéo, podendo, por exemplo, ser: oral,
injetavel, vaginal, por implante e transdérmico. (MANICA, 2019) Em relagdo ao esquema
terapéutico, a THM pode ser feita apenas com a reposicdo de estrégeno ou com a
associagdo do progestageno a ele. Os esquemas combinados podem ser ciclicos ou
continuos. (PARDINI, 2014)

O Consenso Brasileiro de Terapéutica Hormonal da Menopausa publicado
em 2018, indicou que a associagcado entre a TH e o risco trombético é pequena, porém
clinicamente relevante. No mesmo ano, também se concluiu que a THM, quando iniciada
muito tempo apds a menopausa, aumenta o risco cardiovascular. Ademais, apontou que a
contraindicagéo da TH em mulheres com antecedentes de cancer de mama se da mais pela
falta de evidéncia de seguranca do que por clara evidéncia de risco. O risco de cancer de
endométrio, por outro lado, € comprovadamente maior com a terapia estrogénica isolada,
sendo dose e tempo dependentes. (SARRI et al, 2017)

Ha evidéncias robustas de que a THM ¢é altamente eficaz para os sintomas
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vasomotores, sindrome genitourinaria, prevengdo de doenga coronariana e de fraturas,
além do aumento na qualidade de vida. No entanto, 0 medo entre as mulheres e a
incompreensédo do risco/beneficio distancia, muitas vezes, a paciente do tratamento mais
eficaz, se bem indicado. (LANGER et al, 2021) Devido a isso, esse estudo foi desenvolvido
a fim de discutir tais questbes, e permitir uma maior compreensdo acerca da terapia
hormonal.

21 METODOLOGIA

O estudo é uma revisdo narrativa de literatura, feita por meio de uma pesquisa
de bibliografias. Os dados incluidos neste, foram obtidos através dos portais de busca
online PubMed (Biblioteca Nacional de Medicina do Instituto Nacional de Saude dos
Estados Unidos) e BVS (Biblioteca Virtual em Saude). Os critérios de inclusdo definidos
para a selecdo foram: 1) artigos publicados nos idiomas portugués, inglés e espanhol,
com resumos disponiveis nessas bases de dados; 2) artigos publicados nos anos de 2015
a 2021; 3) artigos completos disponiveis. Foram excluidos artigos que n&do atendiam aos
critérios de inclusé@o e que nao abordaram especificamente o tema norteador desta reviséo.
Os descritores utilizados foram “menopause”, “hormones”, “terapia hormonal”, “terapia de
reposicdo hormonal”’, “menopausa”, “hormone therapy” e “vasomotor symptoms”. Foram
encontrados 11363 artigos e apds o levantamento, os 20 artigos selecionados passaram
por uma triagem por meio da leitura dos resumos e, s6 foram analisados completamente
aqueles que atendiam aos critérios de inclusdo na amostra. Em seguida, cada um foi lido
integralmente e os dados foram analisados para serem usados no estudo com o objetivo
de esclarecer os principais beneficios e os riscos da terapia hormonal.

31 DISCUSSAO

O envelhecimento constitui um processo natural e inevitavel que, na mulher, é
acompanhado de um estado fisiolégico particular: a menopausa. A menopausa esta
associada a multiplas alteragdes metabdlicas: alteracdes de lipoproteinas, a agdo da
insulina sobre o metabolismo dos carboidratos, distribuicdo da gordura corporal, fatores de
coagulacéo e fungéo vascular e, por tais eventos, sao responsaveis diferentes mecanismos.
(SARRI et al, 2017) Devido ao peso causado por essa mudanca que causa tanta expectativa
e ansiedade na vida da mulher, além das diversas alteracbes metabdlicas supracitadas e
outras que serao citadas a seguir, diversos métodos foram desenvolvidos a fim de diminuir
tais sintomas. A terapia hormonal € um método ainda muito debatido devido a seus diversos
beneficios e, também, seus riscos.
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3.1 Beneficios da Terapia Hormonal na Menopausa

3.1.1 Melhora dos Sintomas Vasomotores

60 a 80% das mulheres no climatério cursam com os fogachos (ondas de calor)
e sudorese noturna, sendo os sintomas mais frequentes e indicativos de reposicao
hormonal. (PARDINI, 2014) Eles se iniciam com a sensacgéo repentina de calor na parte
superior do térax e face podendo se tornar generalizados e permanecer por minutos,
ocorrendo repetidamente ao longo do dia. A teoria mais provavel é de que haja um reajuste
e estreitamento do sistema termorregulador, associados a uma instabilidade dos vasos
sanguineos da pele, relacionados com a queda de estrogénio. A maioria dos casos séao
restritos ao inicio da menopausa e vao diminuindo gradativamente ao longo dos anos.
Segundo a revisdo publicada no Journal of Obstetrics and Gynaecology foi percebido que
a combinagéo de estrogénio mais progesterona transdérmico foi o tratamento mais eficaz
comparado ao placebo contra os sintomas vasomotores e com menos probabilidade de
interrupgéo. (HILL, 2011)

3.1.2 Melhora da Sindrome Geniturinaria da Menopausa

Os sintomas geniturinarios, que incluem alteragdes na vulva, vagina e trato urinario,
estdo intimamente ligados a queda dos niveis de estrogénio e atingem até metade das
mulheres na menopausa. (SANTORO, 2015) Além da atrofia vaginal, ocorre estreitamento
e encurtamento do canal vaginal e diminui¢do da lubrificagédo, levando frequentemente
a dispareunia. Com a queda dos receptores de estrogénio na uretra e bexiga, também
ocorrem incontinéncia urinaria, aumento das infec¢des do trato urinario e bexiga hiperativa.
A estrogenioterapia local ou sistémica €& o tratamento mais eficaz. Doses baixas locais
normalizam a atrofia e diminuem a incidéncia de infec¢des, ndo sendo necesséaria a
associacdo com progesterona. Opgbes ndo hormonais como hidratantes e cremes
vaginais, mesmo nao tendo a mesma eficacia, podem resolver sintomas mais leves e
serem indicados para mulheres com fatores de risco para terapia hormonal. Além desses,
o antagonista-agonista de estrogénio -Ospemifeno, administrado sistemicamente, também
€ uma alternativa. (BRASIL, 2016)

3.1.3 Melhora nos Disturbios do Sono

Mulheres normalmente experimentam mais efeitos prejudiciais no sono ao
envelhecerem, quando comparadas aos homens, de tal forma que mais de 50% das
mulheres na menopausa relatam disturbios do sono. (BRASIL, 2016) Dentre eles destacam-
se, dificuldade de adormecer, acordar varias vezes durante a noite e acordar mais cedo.
A menopausa cirargica - quando ha ooforectomia bilateral - est4 associada a episodios

mais graves do que na fisiolégica. Aléem da propria queda de estrogénio, os disturbios
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do sono estao muitas vezes relacionados com os sintomas vasomotores, tendo em vista
que mulheres com ondas de calor tém quase trés vezes mais probabilidade de sofrer
despertares noturnos frequentes comparadas com mulheres sem ondas de calor. Outros
fatores também estéo relacionados, como Apnéia Obstrutiva do Sono (AOS) que afeta 47
a 67% das mulheres na p6s menopausa, e a Sindrome das Pernas Inquietas, nas quais
mulheres que ji possuiam o disturbio anteriormente relataram piora durante a menopausa.
(GAVA et al, 2019) O tratamento das queixas de sono depende da clinica de cada paciente.
A terapia hormonal nestes casos deve ser considerada principalmente para mulheres que

possuam dificuldades no sono relacionadas aos sintomas vasomotores.

3.1.4 Diminuigdo nos Transtornos do Humor:

E possivel observar periodos de vulnerabilidade na vida da mulher como o ciclo
menstrual, a gravidez, o p6s-parto e a menopausa, todos relacionados com fases de
flutuacdo hormonal. O estradiol regula a sintese, 0 metabolismo e a atividade dos receptores
dos neurotransmissores relacionados a depresséo - serotonina, dopamina e norepinefrina.
Além disso, o estrogénio também pode ter um papel antidepressivo por estimular o fator
neurotrofico derivado do cérebro, importante agente neuroprotetor e fator de crescimento,
deficiente em pessoas depressivas. Nesse sentido, durante a transicdo da menopausa, com
a queda de estrogénio, as mulheres tém mais risco de desenvolver depresséo, estresse,
ansiedade e angustia emocional. (GAVA et al, 2019) Outros fatores também interferem
no desenvolvimento de alteragbes no humor. Além de possiveis estressores ambientais
comuns no periodo da meia idade, como altera¢des familiares, no casamento e na carreira,
outros sintomas, como sono inadequado e presenca de ondas de calor também podem
desencadear os quadros. Acredita-se em uma teoria de cascata na qual os sintomas
vasomotores acarretam disturbios do sono, em seguida, fadiga diurna, baixa qualidade
de vida e consequentemente sintomas depressivos. E valido investigar com mais atengéo
a origem dos sintomas e se a paciente em questdo ja havia um historico de alteragoes
no humor antes da transicdo da menopausa ou se adquiriu durante esse periodo. Os
antidepressivos sdo sempre a primeira linha de tratamento, mas a TRH pode ser benéfica
para mulheres na peri-menopausa. Em estudos duplo-cegos, controlados por placebo, a
administragcdo de estradiol transdérmico em mulheres na peri-menopausa gerou remissao
dos sintomas em 80%. Ja em mulheres na p6s menopausa nao houve efeitos significativos
e nem como forma de preveng¢do em mulheres nédo deprimidas. (BRASIL, 2016) Portanto, a
TRH pode ser recomendada em uma janela critica, onde os efeitos benéficos do estradiol
séo observados somente se for administrado proximo a cessacgéo da atividade ovariana.

3.1.5 Melhora da Osteoporose Pos Menopausa:

A osteoporose € uma doenca caracterizada pela redugéo de massa 6ssea em niveis
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insuficientes para a fungéo de sustentacéo. Além disso, causa alteragdo da microarquitetura
e fragilidade esquelética. (-,2019)

A mulher, quando entra na menopausa, cursa com reducdo do estrogeno que é um
dos responséveis pela produgéo éssea, armazenamento e metabolismo do célcio. Devido a
esse fato, ndo ha a reabsorgéo dele, dificultando sua reposicéo nos ossos. Com a chegada
desse periodo, em torno dos 60 anos, a mulher cursa com fragilidade 6ssea sendo um fator
predisponente para fraturas, principalmente as vertebrais.

Os horménios sexuais, tanto a testosterona quanto o estrogénio, desempenham,
de algum modo, um papel importante na determinacdo da velocidade de maturacéo do
tecido 6sseo. Em uso experimental, o estrogénio tem demonstrado induzir um aumento da
osteogénese devido a uma inibicdo da funcdo do PTH (paratormdnio) e € baseado neste
efeito que o estrogénio é utilizado no tratamento da osteoporose. (-,2019)

A THM é a terapia de primeira linha para mulheres que apresentam alto risco de
fratura e estejam abaixo dos 60 anos de idade, na presenga ou ndo de sintomas, com
a mesma efetividade dos bifosfonatos. O Raloxifeno, modulador seletivo do receptor de
estrbgeno muito utilizado nesse tipo de terapia, auxilia no aumento da massa Ossea e
na reducdo da incidéncia de fratura vertebral. Deve-se ressaltar que o efeito protetor da
THM sobre a densidade mineral 6ssea é reduzido apés suspensao do horménio. (PARDINI,
2014)

A via de administracdo nao parece ser um fator na efetividade da TH em preservar a
massa 6ssea. TH oral, transdérmica e vaginal ttm demonstrado efeitos benéficos na DMO.
(SARRI et al, 2017)

3.1.6 Diminuigcdo das Alteragbes Cardiovasculares

A doenca coronariana é uma das principais causas de 6bito, principalmente em
paises desenvolvidos. S&o varios os fatores que predispdéem o surgimento dessa doenca,
como por exemplo, o fator genético, estresse, sedentarismo, obesidade, tabagismo,
hipertenséao arterial, altera¢gdes do metabolismo, além do hipoestrogenismo. Sua incidéncia
aumenta consideravelmente no periodo pdés menopausa ou em jovens com faléncia
ovariana prematura. Estudos prévios reportam que enquanto mulheres antes da menopausa
possuem menor risco de desenvolverem doenca cardiovascular do que homens, mulheres
na pdés menopausa invertem o cenario. Ja foram identificados vérios efeitos protetivos do
estrogénio, dentre eles o aumento da angiogénese e da vasodilatacdo, além de reduzir
a fibrose e o estresse oxidativo, 0 que pode caracterizar essa fase de hipoestrogenismo
como fator de risco para eventos cardiovasculares. (KIM et al, 2020)

Baseado em Danish Osteoporosis Prevention Study (DOPS), um ensaio clinico
randomizado envolvendo 1.006 mulheres, foi constatado que aquelas com idade entre
50 e 55 anos que se submeteram a TH no periodo de pdés menopausa, apresentaram
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uma diminuicao significativa para o risco de insuficiéncia cardiaca ou infarto do miocardio,
sem aparente aumento de cancer, tromboembolismo venoso e acidente vascular cerebral.
(HILL, 2011) A partir desse fato, notou-se que a TH auxilia no controle dessas doencas
caso seja feita de forma precoce, na perimenopausa. Sendo assim, mulheres de 50 a 59
anos ou com menos de 10 anos de menopausa, s&o o0 grupo alvo para esse tipo de terapia.
Caso contrario, se administrada de forma tardia, sua eficacia ndo sera a mesma. Através
de uma adeséo da Sociedade Internacional de Menopausa, a TH néo esta contraindicada
a mulheres hipertensas e, em alguns casos, pode até ajudar a reduzir a pressao arterial.
Através de mecanismos fisiologicos, o estrogénio atua sobre o coragéo e vasos trazendo
grande beneficio para a mulher. (PARDINI, 2014)

3.2 Riscos da Terapia Hormonal na Menopausa

3.2.1 Tromboembolismo Venoso

Baseado em estudos observacionais e ensaios clinicos randomizados, evidéncias
consistentes demonstram uma pequena associagédo, mas clinicamente relevante, entre TH
e risco trombético. O tromboembolismo venoso (TEV) é um risco evidente em mulheres
que utilizam a TH, principalmente aquelas que fazem uso de estrogénio por via oral. Seus
efeitos sobre os mecanismos de coagulagdo sanguinea e fibrindlise, sdo os aparentes
responsaveis por esse risco, em decorréncia do metabolismo de primeira passagem
hepatica. Ou seja, quando feito por via oral pode resultar em alteracées hemostatica pro-
tromboticas se comparado a via transdérmica. (SARRI et al, 2017)

3.2.2 Cancer Endometrial

A administracdo de estrogénio induz estimulos endometriais e esta associada a um
aumento do risco de cancer e hiperplasia de endométrio. Esse risco é reduzido quando
utilizado associagcdo com progesterona e, inclusive, passa a ter efeito protetor. Mulheres
com Utero sdo indicadas, entdo, a receber a associagdo com progestageno sequencialmente
por no minimo 12 dias por més. (PARDINI, 2014) No entanto, a terapia combinada continua
mostrou maior segurang¢a do que a ciclica, e o tempo de uso por mais de cinco anos

também representou efeitos negativos.

3.23 AVC

O risco de Acidente Vascular Cerebral, que ja é aumentado com o avangar da
idade, pode se agravar com o uso da terapia de reposicdo hormonal. Para mulheres que
iniciaram o tratamento antes dos 50 anos, a TRH estéa relacionada a 1 caso adicional em
10.000 pacientes. Entre 55 e 60 anos, representa dois casos adicionais e em mulheres
superiores a 65 anos, 7 casos. Além da idade, o risco também se relaciona com a dose, via
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de administracao - via oral esta associada a maior risco- e associagdo com progestagenos.
(PARDINI, 2014)

3.2.4 Cancer de Mama

O grau de associagéao entre o cancer de mama e a TRH ainda é controverso. Alguns
estudos mostram que usuérias da terapia hormonal sistémica na época da menopausa
correriam mais risco de apresentarem cancer de mama invasivo do que as nunca usuarias.
O risco aumentado também estaria ligado mais ao uso atual do que o uso no passado
e com a associagdo estrogénio-progestageno do que terapias somente com estrogénio.
Dependendo fortemente da duragéo da terapia, na qual quanto maior os anos de uso
comecados por volta da época da menopausa, maior seria a probabilidade de adquirir a
doenca. O risco também seria maior quando a terapia comecasse tardiamente, bem apés a
menopausa, e seria diminuido quando o uso fosse tdpico vaginal, por diminuir a exposicao
sistémica.

Uma limitagdo das evidéncias epidemiolégicas €& que ainda ndo ha um
acompanhamento longo o suficiente ap6s a interrupgdo da TRH por mulheres que a
iniciaram préximo a menopausa. Outra limitagdo € que a incidéncia do cancer de mama
pode depender da sensibilidade e frequéncia do rastreamento mamografico - normalmente
maior em mulheres que realizam a terapia. (-,2019)

3.2.5 Contraindicacbes

A North American Menopause Society apontou, em 2017, contraindicagbes para
a THM que incluem: sangramento vaginal ndo explicado, doenga hepatica ativa grave,
antecedentes de cancer de mama ou de endométrio, doenga coronariana, acidente
vascular cerebral, deméncia, risco elevado de doenca tromboembdlica venosa, porfiria
cuténea tarda, hipertrigliceridemia e, também, quando ha preocupacgédo de reativacéo da
endometriose, possibilidade de piora da enxaqueca ou de crescimento de leiomiomas.
(HILL, 2011).

Essas contraindicagbes ndo se aplicam as terapias de estrogénio pelo meio
transvaginal, ja que a concentragdo sérica por essa via é extremamente baixa. (HARPER-
HARRISON, 2021)

3.2.6 Vias de Administracao

As mais comuns sdo atransdérmica e a oral, sendo esta representada, principalmente,
pelos estrogénios conjugados equinos e valerato de estradiol. Ja a transdérmica é
representada pelo 17 beta-estradiol.

A via oral proporciona niveis hepaticos de estrogénio maiores do que o do sangue
periférico. Sendo o figado o 6rgdo central do metabolismo, essa maior concentragédo
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hepatica poderia tornar o perfil lipidico e lipoproteico mais favoravel. Mas, por outro
lado, poderia aumentar mais os niveis de renina do que quando administrado por via
transdérmica. Esta ultima, por ndo apresentar metabolismo de primeira passagem no figado,
exibe um menor potencial para formagéo de proteinas hepéaticas, fatores de coagulagéo e
perfil metabdlico, o que a torna mais favoravel em termos de riscos cardiovasculares e
fendmenos tromboembolicos. A primeira passagem uterina da administracdo vaginal de
progestagénios acarreta concentragdes locais adequadas e boa protecdo endometrial com
niveis sistémicos do progestdgeno menores e é preferencial no tratamento isolado das
queixas da sindrome geniturinaria da menopausa. (MANICA, 2019)

3.2.7 Esquemas Terapéuticos

Os esquemas podem ser com o estroégeno isolado ou combinado com a progesterona.
A associagdo do progestageno ao estrogeno € obrigatéria em pacientes com Utero intacto
ou em pacientes com histerectomia parcial em que existe residuo de cavidade endometrial.
A indicacdo primaria da adicdo do progestageno a estrogenoterapia refere-se a protecéo
endometrial contra a hiperplasia e o adenocarcinoma associados a reposicao isolada de
estrobgeno. Nao estad recomendada quando baixas doses de estrégeno sdo administradas
por via vaginal no tratamento da atrofia vaginal isoladamente. (PARDINI, 2014)

Os esquemas combinados podem ser ciclicos ou continuos. No primeiro, o
estrégeno é dado de forma continua e a progesterona de 10 a 12 dias por més e a mulher
apresenta sangramento ao final de cada ciclo da progesterona. No segundo, ambos séo
administrados por via oral de forma ininterrupta e na maioria dos casos a mulher entra em
amenorreia. (MANICA, 2019)

E preconizado que a dose administrada da TRH deve ser individualizada, minima
e eficaz para melhorar os sintomas indesejaveis, devendo ser interrompida assim que os
beneficios tenham sido alcangados. (MANICA, 2019)

3.2.8 Terapias Alternativas

Além da terapia convencional com estrogenos e progestagenos, existem no mercado
medicamentos alternativos como a Tibolona, esterdide sintético eficaz contra os sintomas
vasomotores, atrofia urogenital, e perda de massa 6ssea, além de seu perfil androgénico
melhorar a libido. Também ha o Raloxifeno, modulador seletivo do receptor de estrogénio;
Isoflavona, fitoestrogénio derivado de plantas que possuem efeitos estrogénicos e utilizada
para melhora dos sintomas vasomotores e o Pycnogenol, substancia encontrada na casca
do pinheiro maritimo francés que mostrou melhora significativa nos sintomas menopausais.
(MANICA, 2019)
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41 RESULTADOS

A partir dos artigos analisados foi observada a importancia da terapia de reposicéo
hormonal na qualidade de vida das mulheres que sofrem 0s sintomas da menopausa,
mas também seus potenciais maleficios a saude. A THM foi vista como a alternativa mais
eficaz na melhoria dos sintomas, embora seus riscos e beneficios sejam sempre dosados.
No estudo em questdo considera-se tanto os aspectos negativos quanto os positivos da
reposicéo e seus efeitos.

51 CONCLUSAO

Concluiu-se com o presente estudo que, durante a transicdo para a menopausa, as
mulheres vivenciam variagbes hormonais que desencadeiam modificacbes biopsicossociais.
A fim de melhorar a qualidade de vida, a terapia hormonal, como observado, é, ndo apenas
recomendada, como também vista como a alternativa mais eficaz na melhoria dos sintomas
que acompanham a menopausa.

Observou-se que tal terapia também pode apresentar maleficios e, portanto, a
adesdo ou nao a esse tratamento deve ser discutida em cada caso para dosar o risco e
beneficio. Dentre os aspectos positivos observou-se: a melhora dos sintomas vasomotores,
da sindrome genitourinaria, nos disturbios do sono, diminui¢cdo dos transtornos de humor,
das alteragbes cardiovasculares e melhora da osteoporose p6s menopausa. Ja como fator
de risco, cabe citar o desenvolvimento de tromboembolismo venoso, cancer endometrial,

AVC e cancer de mama.
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