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RESUMO

O presente estudo busca trazer evidéncias sobre a terapia hormonal em mulheres na menopausa
fisioldgica, ou seja, que ndo foi causada por cirurgias ou iatrogenia, quanto aos seus riscos e
beneficios. Deste modo, tratando-se de uma revisdo integrativa, foi feita uma pesquisa na base
de dados PubMed, em que foi utilizado os seguintes Descritores em Ciéncias da Saude: hormone
replacement therapy; menopause; risks and benefits. Sendo selecionados somente artigos
publicados de 2022 a 2024, deste modo foram encontrados 24 artigos que apds passarem pelos
critérios deinclusdo restaram-se 7 artigos revisados para a confeccdo deste trabalho. Menopausa
é um periodo fisioldgico na vida das mulheres caracterizado por cessacdo da atividade hormonal
ovariana, junto com este periodo ocorre uma série de alteracdes no organismo feminino como
os sintomas vasomotores, caracterizados por ondas de calor e disturbios do sono, e a sindrome
geniturinaria, caracterizada por dispareunia, disuria e infec¢cdes do trato urinario. Tendo em vista
a perda da qualidade de vida das mulheres neste periodo, faz-se necessdria uma revisdo da
literatura sobre os principais riscos e beneficios do principal tratamento para estes sintomas que
¢é a terapia de reposicdo hormonal.

Palavras-chave: Pds-menopausa; Menopausa; Terapia de reposicdo hormonal; Riscos;
Beneficios.
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HORMONAL REPLACEMENT THERAPY IN WOMEN IN
MENOPAUSE: RISKS AND BENEFITS

ABSTRACT

The present study seeks to provide evidence on hormonal therapy in women in physiological
menopause, that is, that was not caused by surgery or iatrogenesis, regarding its risks and
benefits. Therefore, in the case of an integrative review, a search was carried out in the
PubMed database, using the following Health Sciences Descriptors: hormone replacement
therapy; menopause; risks and benefits. With only articles published from 2022 to 2024 being
selected, 24 articles were found and, after passing the inclusion criteria, 7 articles remained
reviewed for the preparation of this work. Menopause is a physiological period in women's
lives characterized by the cessation of ovarian hormonal activity. Along with this period, a
series of changes occur in the female organism, such as vasomotor symptoms, characterized
by hot flashes and sleep disorders, and genitourinary syndrome, characterized due to
dyspareunia, dysuria and urinary tract infections. Given the loss of women's quality of life
during this period, it is necessary to review the literature on the main risks and benefits of the
main treatment for these symptoms, which is hormone replacement therapy.
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INTRODUCAO

A menopausa é definida como um evento normal e fisiolégico das mulheres,
sendo caracterizado por perda da funcdo folicular ovariana e pela cessacdo da
menstruacdo. Um periodo decorrido de um ano apds a ultima menstruacao é chamado
menopausa, sendo que a idade com que ocorre é varidvel entre os diferentes paises.
Apesar de ocorrer fisiologicamente, pode ter causa cirdrgica, quando ocorre
ooforectomia bilateral, e causas iatrogénicas, quando ocorre quimioterapia ou radiacdo
pélvica, sendo necessario ocorrer em mulheres de idade fértil. Outro conceito
importante é a perimenopausa, que sao ciclos irregulares e sinais climatéricos até que a
atividade ovariana cesse por completo (Trémollieres, et al., 2022).

Com o fim da atividade ovariana, deixam de ocorrer ndo somente a ovulacdo,
mas também a secrecdo hormonal inerente aos ovarios, deste modo, a deficiéncia dos
hormonios ovarianos como o estrogénio esta associada a sintomas e outras
repercussoes na saude da mulher. Entre os sintomas da reducdo dos niveis de estrogénio
estdo ondas de calor, dores articulares, ansiedade e dentre outros, sendo que as
mulheres sintomdaticas costumam acessar mais vezes os servicos de salde e terem uma
diminui¢do na qualidade de vida (Stute, et al., 2023).

A terapia de reposicdo hormonal é de extrema eficiéncia na devolugdo da
qualidade de vida para as mulheres na pés-menopausa, no entanto hd controvérsias
guanto a este tratamento, tais fatos demonstram um aumento na incidéncia de algumas
doencas e complica¢des. A terapia hormonal (TH) é vista como a maneira mais eficiente
de aliviar os sintomas da menopausa, é usada na pratica clinica ha décadas, mas seus
riscos e beneficios sdo controversos, no ano de 2002 a Women'’s Health Initiative (WHI)
relatou que a TH foi capaz de aumentar a incidéncia de doenca coronariana e cancer de
mama (Pan, et al., 2022).

Dessa forma, tendo em vista que a menopausa é um fato fisioldgico que todas
as mulheres vao passar em algum momento da vida, seja no curso natural ou por
intervencgdes cirurgicas, e a perda de qualidade de vida acarretada por isso, é necessario
avaliar melhor os riscos e beneficios de uma das alternativas de tratamento, que é a
terapia hormonal, de modo que possa contribuir com a conduta de profissionais de
salde e com a melhoria do acesso a informacao e qualidade de vida das pacientes.

METODOLOGIA

Este trabalho tem como finalidade realizar a investigacdo dos riscos e beneficios
da terapia hormonal em mulheres que ja passaram pela menopausa de forma natural,
sem ser por ocorréncia de procedimentos cirurgicos ou iatrogénicos, de modo que
evidencie produgdes cientificas e proporcione o surgimento de novas ideias, condutas e
linhas de pensamento.
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Este estudo é uma revisao integrativa, que foi realizado a partir de uma pesquisa
na base de dados PubMed, em que foram utilizados os seguintes Descritores em Ciéncias
da Saude: hormone replacement therapy; menopause; risks and benefits. Com base
nesta pesquisa e na utilizacdo dos seguintes filtros: inglés e portugués, free full text,
apenas estudos realizados em humanos e ano de publicacdo de 2022 a 2024, foram
encontrados 24 artigos. Estes artigos foram analisados em seus titulos, resumos,
resultados e conclusdes para que fossem selecionados os trabalhos utilizados, sendo
eliminados aqueles que nao correlacionavam a terapia de reposicdao hormonal com a
menopausa natural além de ndo trazerem informagdes sobre os riscos e beneficios desta
terapia, assim, foram revisados 07 trabalhos para a confeccao deste artigo.

A aceitacdo dos artigos, por meio da andlise criteriosa, era realizada pelo autor
principal, mas, em casos de discordancia, um outro autor era selecionado para avaliagao
das informacées, de modo que ao final da selecdo todos os autores emitiam suas
opinides e a decisdo final era tomada por todos os autores.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Riscos:

Ao investigar o impacto da terapia hormonal sobre os efeitos cardiovasculares
as informacgdes de grande conflito, onde estudos encontram dados que mostram uma
contribuicdo da TH para as doencas cardiovasculares (DCV) e outros mostram
beneficios. Um estudo foi capaz de relatar um aumento inicial no risco de eventos de
doenca coronariana, outro estudo reforca este, relatando uma taxa de risco aumentada
para DCV incluindo infarto do miocardio (IM) em mulheres que fizeram TH na pos-
menopausa, além disso, houve um risco aumentado em 27% para acidente vascular
cerebral (AVC), outro fato é que a TH foi associada a um risco elevado de eventos
cardiacos apods (IM), mas, contrapondo estas informacgdes, estudos sugerem potenciais
beneficios como atuacdo no remodelamento e fungdo cardiaca, além de observar que a
deficiéncia de estrogénio na pds-menopausa tem sido correlacionada com maior
mortalidade e pior progndstico apés IM em comparagdao com homens (CHORADIA, et
al., 2024)

J4 em outro estudo foi observado que a terapia hormonal ndo reduz o risco de
morte por todas as causas e eventos cardiovasculares, mas pode contribuir com o
aumento do risco de AVC e tromboembolismo venoso (TEV) em mulheres na pds-
menopausa. O estrogénio pode atuar aumentando a concentracdo de fibrinogénio no
soro e ativar fatores de coagulacdo, fazendo com que o sangue figue em um estado de
hipercoagulabilidade, com isso a TH pode gerar mais eventos como o AVC e o TEV, que,
em sua fisiopatologia dependem da formacdo de um codgulo que interrompa o fluxo
sanguineo. Além disso, mulheres que possuem um risco genético para
tromboembolismo venoso, podem sofrer interagGes supra-aditivas entre hormonio-
gene, de modo que o uso de estrogénio isolado ou combinado com progesterona em
mulheres com risco genético aumentado podem ter um risco de desenvolver TEV além
do risco habitual gerado pela prépria TH (GU, et al., 2024; KIM, et al., 2022).

Outro fator de risco para a terapia hormonal é a sua associacdo com o aumento
no risco de cancer de mama, em que, alguns estudos relatam risco aumentado para
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cancer de mama em mulheres pds-menopausa que fizeram uso prolongado da TH. Na
terapia hormonal combinada, em um acompanhamento médio de 5,2 anos, foi possivel
observar aumento do risco do cancer de mama, outro estudo demonstrou risco
aumentado para CA de mama em mulheres com idade entre 50e 64 anos que receberam
terapia combinada por um periodo menor que 5 anos, além disso é possivel salientar
que a exposicdo prolonga a TH estd mais relacionada ao risco aumentado (STUTE, et al.,
2023)

Beneficios:

Os sintomas vasomotores (SVM) afetam quase a totalidade das mulheres na pds-
menopausa, estes sintomas incluem ondas de calor e suor noturno, além de fadiga, mas
uma das formas de tratar estes sintomas é a terapia hormonal. Os SVM’s incluem ainda
dor muscular e articular, obesidade e depressdo, nas mulheres pds-menopausa a TH
contendo estrogénio em terapia Unica ou contendo também progesterona, em terapia
combinada, é recomendado para o tratamento destes sintomas, sendo que 32 ensaios
randomizados e controlados por placebo foram capazes de recomendar TH como
tratamento para SVM, sendo relatado que a TH com estrogénio foi capaz de aliviar a
frequéncia das ondas de calor em 75% (PAN, et al., 2022).

Outra problematica que surge no periodo apds o encerramento da menstruacao
é a Sindrome Genitourinaria da Menopausa (SGM), que é caracterizada pelo surgimento
de sintomas urinarios e genitais ocasionados pela deficiéncia de estrogénios. A GSM é
definida como um conjunto de sintomas que incluem sensacdo de queimacdo ou
ressecamento na vagina, dispareunia, disuria e infec¢des do trato urindrio (ITU), que
ocorrem por niveis insuficientes de estrogénio, neste caso lubrificantes e hidratantes
vaginais sozinhos ou em combinac¢do com o estrogénio sdo usados para a melhora dos
sintomas genitais, mas caso essa terapia ndo seja resolutiva, é recomenddvel a TH
sistémica e local para o tratamento da SGM em mulheres na pds-menopausa sem
contraindicacdes (PAN, et al., 2022).

A osteoporose pode ser desencadeada no periodo pds-menopausa, sendo
caracterizada pelo enfraquecimento ésseo, decorrente da diminuicdo da massa dssea
devido a redugdao dos hormodnios ovarianos que fazem a regula¢ao do metabolismo do
0sso. Dessa forma, a osteoporose apds a menopausa é um disturbio esquelético em que
ocorre perda de massa dssea e deterioracdo microarquitetural do tecido dsseo, que
resulta de uma evidente deficiéncia dos hormdénios reprodutivos da mulher, de modo
gue o estrogénio é aprovado e usado na prevencdao da osteoporose em mulheres na
pds-menopausa, além disso é usado na prevencdo de fraturas em mulheres na pos-
menopausa com sintomas e alto risco de fratura, pois este hormoénio tem um efeito
protetor sobre os 0ssos, capaz de regular ostedcitos, osteoclastos e osteoblastos (PAN,
etal. 2022).

O estrogénio possui efeitos sobre o sistema cardiovascular, efeitos positivos,
discutidos neste paragrafo, e efeitos negativos, serdo discutidos mais adiante neste
artigo. A terapia hormonal seria capaz de melhorar a dilatacdo arterial em mulheres na
pos-menopausa (PM), além disso este tratamento seria capaz de reduzir as
concentracdes de colesterol de lipoproteina de baixa densidade (LDL-c) e triglicerideos
(TG) séricos, que produzem efeitos cardioprotetores, além disso, os riscos
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significativamente aumentados de eventos cardiovasculares em mulheres na pods-
menopausa em comparagao com mulheres na pré-menopausa, também sugerem que o
estrogénio possua um certo grau de protecdo para o sistema cardiovascular (GU, et al.,
2024).

Em um estudo foi possivel observar que quando a terapia de reposi¢cao hormonal
sintética foi iniciada precocemente, a longo prazo, houve um efeito cardioprotetor,
apresentando reducdo do risco de diversos eventos cardiovasculares. Os efeitos a longo
prazo da TH sintética com 17-beta-estradiol, em mulheres que passaram recentemente
para a pdés-menopausa, foram uma redugdo significativa do risco de mortalidade,
insuficiéncia cardiaca ou infarto do miocardio quando comparado ao grupo controle, os
beneficios cardiovasculares foram persistentes mesmo apds 16 anos do inicio, o que
sugere potenciais beneficios da TH sintética com 17-beta-estradiol em mulheres
recentemente pds-menopausicas, sem eventos adversos significativos (CHORADIA, et
al., 2024).

Uma alternativa as terapias hormonais existentes sao as terapias hormonais
idénticas ao corpo regulada, no entanto, ainda sdo necessarios estudos que comprovem
sua seguranca, mas existem informagdes que a terapia hormonal idéntica combinada
com a terapia hormonal sintética possua efeitos benéficos. A combinacdo entre terapia
hormonal idéntica ao corpo regulada (rBHT) e a TH sintética foi capaz de promover uma
reducdo significativa no colesterol total, LDL-c e triglicerideos, além disso houve
beneficio limitado do rBHT na reduc¢do da aterosclerose, além de potencialmente reduzir
a pressdo arterial e ter um efeito positivo na viscosidade sanguinea (DONNELLY;
BALNEAVES, 2022).

A TH ndo foi correlacionada com o aumento do risco do cancer de pancreas, mas,
para além desta informacdo, foi observado reducdo no risco de desenvolver cancer
pancreatico, além de reduzir fatores que propiciam a desenvoltura deste CA, como
reduzir o risco de diabetes. A TH somente com estrogénio foi associada a uma reducdo
de 23% no risco de cancer de pancreas, j4 a terapia combinada de estrogénio e
progesterona foi capaz de reduzir em 15% o risco de cancer de pancreas, soma-se a isso
gue a TH foi capaz de reduzir em o risco de diabetes e o nivel de glicemia de jejum, que
sdao importantes fatores de risco para o cancer pancreatico, outro fator é que o
estrogénio possui potencial efeito inibitdrio no crescimento do tumor pancreatico, um
outro estudo ainda demonstrou que usuarios de terapia hormonal possuiam um risco
30% menor de cancer de pancreas em comparagao com os que nunca usaram (JANG;
LEUNG; HUANG, 2022).

CONSIDERACOES FINAIS

A andlise dos riscos e beneficios da terapia de reposicdo hormonal para mulheres
na pés-menopausa é de extrema complexidade, os hormonios sdo responsaveis por
iniumeras fungdes e atividades no organismo humano e geralmente a regulacdo fina
fisioldgica, ou seja, sem intervencao externa através da farmacologia, é a mais eficiente
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e segura. Deste modo, dada essa complexidade, muitos dos estudos acabam sendo
conflituosos.

Este artigo encontrou empecilhos, pois muitas informagGes encontradas eram
conflituosas e ndo chegavam a um senso em comum. Assim, as informacdes finais sobre
os riscos e beneficios cardiovasculares ndo foram bem conclusivas neste estudo.

Apesar disso, este trabalho foi capaz abordar grandes beneficios para a
qgualidade de vida das mulheres na pds-menopausa, como foi visto a terapia hormonal
é eficaz no tratamento dos sintomas vasomotores que incluem as ondas de calor,
depressao, suor noturno e disturbios do sono, que impactam grandiosamente na vida
das mulheres. Mas também foi capaz de salientar os riscos da terapia hormonal, em
especial o risco para tromboembolismo venoso e acidente vascular cerebral, que
acabam por ocorrer devido ao estado de hipercoagulabiidade gerado pelo estrogénio.

Para pesquisas futuras é fundamental uma leitura completa e a unido de cada
vez mais estudos sobre este tema, para que informagdes mais consolidadas possam ser
formadas a partir deste futuro estudo.
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