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Pretacio

A interse¢do entre endocrinologia e medicina estética € um campo fascinante e vital que se revela cada
vez mais essencial para a pratica clinica contemporanea. E com grande satisfacio que apresento este livro,
que se propde a explorar, com profundidade e clareza, os complexos e muitas vezes entrelagados dominios
da endocrinologia e da medicina estética.

Neste livro, o foco principal esta nas doencas enddcrinas, cujas implicagGes para a satde geral e a qua-
lidade de vida sdo amplamente reconhecidas. A endocrinologia, enquanto especialidade médica, estuda as
glandulas e os horménios que regulam indmeras funcdes corporais, desde o crescimento e metabolismo até
o0 equilibrio do humor e a reproducao. As condi¢des enddcrinas, muitas vezes sutis e complexas, podem ter
impactos profundos na salde e no bem-estar dos pacientes, influenciando aspectos que vao além da mera
funcéo fisica e se estendem ao dominio da estética e da autoimagem.

O avanco da medicina estética tem proporcionado uma nova perspectiva sobre como as doencas endo-
crinas podem influenciar ndo apenas a saude interna, mas também a aparéncia externa e a autoestima dos
individuos. A compreenséo de como as desordens hormonais afetam a pele, a composi¢ao corporal e o en-
velhecimento é crucial para oferecer uma abordagem holistica e eficaz no tratamento dos pacientes. Este
livro proporciona uma visao abrangente sobre essas questdes, integrando a experiéncia clinica com as mais
recentes descobertas cientificas.

Cada capitulo foi elaborado com o objetivo de oferecer uma andlise detalhada e atualizada sobre os
principais distdrbios enddcrinos e suas repercussdes na medicina estética. O contetdo foi cuidadosamente
organizado para facilitar a compreensdo tanto para especialistas da area quanto para profissionais de outras
disciplinas que buscam uma visdo mais ampla e integrada das interacoes entre hormonios e estética.

O mérito deste trabalho deve-se ao empenho dos autores, cuja expertise e dedicacdo foram fundamentais
para a realizacdo deste projeto. Eles conseguiram compor um texto que €, ao mesmo tempo, rigoroso e aces-
sivel, equilibrando teoria e pratica com uma clareza que certamente enriquecera a pratica clinica e académica.

Espero que este livro ndo apenas sirva como uma referéncia valiosa para profissionais da endocrinologia
e da medicina estética, mas também inspire novas pesquisas e abordagens inovadoras para o tratamento e a
gestdo das condigdes endodcrinas. A convergéncia entre essas duas areas € uma prova da complexidade e da
beleza da medicina, onde cada detalhe contribui para a compreensdo mais completa do ser humano.

Boa leitura.
Guilherme Barroso L de Freitas

Dr. Prof. Dpto. Bioquimica e Farmacologia, Universidade Federal do Piaui (UFPI)
Diretor Cientifico do Grupo Pasteur
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INTRODUCAO

No cenario contemporaneo, a estética tem
desempenhado um papel de extrema relevancia,
influenciando ndo apenas a autoimagem, mas
aspectos psicologicos e sociais entre os indivi-
duos. A busca por padrdes estéticos, muitas ve-
zes, leva a utilizacdo de intervengdes hormonais
exogenas, destacando-se, 0os androgenos e 0S
estrogénios, que sdo hormoénios sexuais, com
funces cruciais na saude e no bem-estar de ho-
mens e mulheres (BHASIN et al., 2018). O uso
exogeno de andrdgenos e estrégenos tornou-se
uma pratica comum entre aqueles que buscam
otimizar sua aparéncia fisica, isto €, ter resulta-
dos melhores em menor tempo, refletindo uma
preocupacao crescente com a salde estética.

Em decorréncia dessa dinamica, ressalta-se
a importancia de compreender como 0s hormé-
nios sexuais impactam além da salde fisica,
bem como os mecanismos fisioldgicos subja-
centes a acdo desses hormonios para a aplicacao
segura e eficaz de terapias hormonais. A cres-
cente aceitacdo de terapias hormonais como
parte integrante da medicina estética tem pro-
porcionado maior discussao acerca das op¢des
disponiveis. Consequentemente, 0s pacientes
tém se informado mais e estdo dispostos a dis-
cutir abertamente suas preocupacfes com pro-
fissionais de satde, buscando solugdes persona-
lizadas que atendam as suas necessidades espe-
cificas (WHITE & BLACK, 2023).

A individualizacdo do tratamento é funda-
mental, considerando fatores como idade, sexo,
histérico médico e objetivos estéticos do paci-
ente. Além disso, a combinacgdo de androgénios
e estrogénios pode ser benéfica em alguns ca-
sos, proporcionando um equilibrio hormonal
que favorece resultados estéticos positivos sem
comprometer a saude geral do individuo (WHI-
TE & BLACK, 2023). No entanto, essa préatica
ndo esté isenta de riscos, ha efeitos colaterais

como acne, alteracbes no humor, disfuncbes
metabdlicas e possiveis complicaces cérdio-
vasculares, levantando questfes sobre a segu-
ranca e a ética do uso desses hormonios para
fins estéticos (NIESCHLAG & BEHRE, 2016).

Embora o uso de androgenos e estrogenos
possa oferecer beneficios significativos para a
salde estética, e crucial analisar os riscos asso-
ciados, a fim de promover uma abordagem
equilibrada e informada. Dessa forma, o pre-
sente estudo tem como objetivo analisar o papel
dos androgénios e estrogénios na salde estética
de homens e mulheres, explorando suas funcées
fisiologicas, as implicacbes do uso exdgeno
desses hormonios e os efeitos adversos associ-
ados. Através dessa analise, pretende-se contri-
buir para um entendimento mais profundo das
interagBes entre hormonios sexuais e estética,
além de fornecer subsidios para praticas clini-
cas seguras e éticas, por meio de um debate
mais amplo sobre as implicagdes sociais e éti-
cas da busca pela estética ideal.

METODO

Trata-se de uma revisdo integrativa reali-
zada no periodo de julho até novembro de 2024,
por meio de pesquisas nas bases de dados Pub-
Med e Scielo. Foram utilizados os descritores:
“Risco do uso indiscriminado de esteroides”,
“Pressdo estética” e “Implantes hormonais sub-
cutaneos”.

Desta busca foram encontrados inimeros
artigos, posteriormente submetidos aos critérios
de selegdo. Os critérios de incluséo foram: arti-
gos nos idiomas portugués e inglés, publicados
no periodo de 1995 a 2024 e que abordaram as
teméticas propostas para esta pesquisa, con-
tendo estudos do tipo revisao integrativa e me-
tanélise, disponibilizados na integra. Os crité-
rios de exclusdo foram: artigos repetidos, dis-
poniveis apenas em formato de resumo, que ndo
tratavam diretamente do tema investigado ou
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que ndo cumpriam os demais critérios de inclu-
séo.

ApOs os critérios de selecdo restaram 17
artigos que foram submetidos a leitura minu-
ciosa para a coleta de dados. Os resultados
foram apresentados de forma descritiva, divi-
didos em categorias tematicas abordando: A
busca pela estética perfeita e 0 uso erréneo e
perigoso de hormoénios, como a testosterona, de
forma injetavel para fins estéticos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

A venda de anabolizantes no Brasil passou
por controvérsias ao longo dos anos principal-
mente devido a baixa quantidade de estudos e
pesquisas envolvendo o tema (MANICA &
NUCCI, 2017), entretanto entre 2019 e 2021 a
comercializacdo desses hormdnios cresceu em
quase 50%, estimando-se que 3,3% da popula-
cao brasileira faz uso de esteroides, podendo ser
maior devido ao comércio clandestino, quais 0s
dados ndo sdo quantificados (COSTA et al.,
2024), ainda que, até novembro de 2024 a ven-
da para fins estéticos era proibida pela Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA).
Todavia, a partir dessa data sua venda fora
liberada para uso clinico e estético (BRASIL,
2024).

Adentrando em seus efeitos clinicos, € in-
discutivel sua importancia na satde publica. Os
implantes hormonais subcutaneos por exemplo,
podem ser utilizados para reposi¢cao hormonal
em mulheres na menopausa ou que, por algum
motivo, precisaram realizar a ooforectomia,
além do tratamento de doencas como endome-
triose, adenomiose e sindrome do ovario poli-
cistico (SOP) (MANICA & NUCCI, 2017). Ja
os andrégenos sdo amplamente utilizados para
além da reposi¢do hormonal, sendo recomen-
dado o uso terapéutico em casos de anemias
severas para minimizar a necessidade de trans-
fusdes, insuficiéncia cardiaca e pulmonar, ali-

viando assim os sintomas de cansaco e fadiga,
insuficiéncia renal cronica e AIDS a fim de
compensar a perda da massa muscular e em ca-
sos de cancer, politraumas e queimaduras para
aproveitar seu efeito regenerador (CECCHE-
TTOetal., 2012).

Apesar disso, é de extrema importancia nao
ignorar seus efeitos adversos, principalmente
com o uso indiscriminado, que véo de pequenas
alteracOes corporais indesejadas a morte. Den-
tre eles pode-se citar a ginecomastia e azoos-
permia nos homens, sendo que a primeira
possui prevaléncia de 34%, nas mulheres pode
ocorrer a masculinizagdo com hirsutismo e
engrossamento da voz, hipertrofia do clitoris e
amenorreia, além disso, tem-se efeitos sisté-
micos para ambos 0s géneros: efeitos cardio-
vasculares, com 0 aumento da pressédo arterial
proximo de 16% em até 10 semanas de uso,
hipertrofia ventricular e arritmia, dentre os efei-
tos hepaticos hd hepatomegalia e esteatose he-
patica tendo prevaléncias de 12,6% e 13,7%
respectivamente, encontra-se também o fecha-
mento precoce das epifises em 15% dos adoles-
centes e 63,4% dos usuarios queixam-se de ac-
ne. Adicionalmente, se faz presente a faléncia
maltipla de 6rgdos, desenvolvimento de neo-
plasias malignas e benignas e alteragdes hema-
toldgicas, as quais elevam o risco de acidentes
vasculares encefalicos (COSTA et al., 2021;
CECCHETTO et al., 2012). Ademais, é possi-
vel observar que os usuarios de esteroides e
anabolizantes tém a tendéncia de fazer uso de
outras substancias concomitantemente, como
opioides, alcool e cigarros (COSTA et al.,
2021).

Mesmo com todos esses efeitos colaterais,
estudos mostram que a procura desses hormo-
nios exogenos para fins estéticos extrapola seu
uso clinico (MANICA & NUCCI, 2017). Esse
fato pode ser observado nos préprios relatos dos
usuarios que se baseiam no aumento da sua
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autoconfianga, desempenho e rendimento, que
com os efeitos anabolicos na hipertrofia mus-
cular é possivel intimidar seus oponentes nas
competicdes e no desejo do corpo ideal muscu-
loso (CECCHETTO et al., 2012).

Entretanto, essa escolha, na maioria das
vezes, esta relacionada com eventos e situacoes
vivenciadas na infancia e adolescéncia, ainda
que ndo sejam admitidas. Andlises de estudos
identificaram sete sintomas, nessa fase, que
estdo relacionados com o uso futuro de anabo-
lizantes, sendo eles: dismorfia muscular, insa-
tisfacdo corporal, ineficacia - sentimento de
inadequacdo e inseguranca -, falta de cons-
ciéncia interoceptiva, perfeccionismo, compor-
tamentos imprudentes como tabagismo, eti-
lismo e uso de drogas ilicitas ainda jovem e
auséncia paterna (HUDSON et al., 2023).

Ainda sobre os sintomas identificados, em
estudos anteriores, a ineficacia e a consciéncia
interoceptiva estavam presentes de forma signi-
ficativa em 43 fisiculturistas que utilizam ana-
bolizantes, em comparacdo a 96 outros atletas
que ndo faziam o uso (BLOUIN & GOLDFI-
ELD, 1995 apud HUDSON et al., 2023), ja a
auséncia paterna correlaciona-se com transtor-
nos psiquiatricos e ao abuso de substancias atre-
lado a baixa autoestima, questes de masculini-
dade e imagem corporal (ENNS et al., 2002
apud HUDSON et al., 2023).

Discussao

A Venda dos Anabolizantes de Forma
llegal e como Isso Afeta para um Consumo
Inapropriado

O fisiologista e neurologista francés Char-
les-Edouard Brown-Séquard apresentou a So-
ciedade de Biologia de Paris, em 1889, uma te-
rapéutica que prometia rejuvenescer 0 corpo e a
mente. As injecdes contendo liquidos retirados
dos testiculos de cachorros e porquinhos da
india prometiam aumento da forca fisica e da

capacidade intelectual. A tese do cientista de
que secre¢Bes enddgenas atuavam como re-
guladores fisiologicos se provou verdadeira, e a
essas secrecoes foi atribuido o nome de “hor-
moénios”, em 1905. Com o passar dos anos,
mais pesquisas a respeito do tema foram reali-
zadas, até que em 1935 ocorreu a primeira sin-
tese de testosterona, por Adolf Butenandt e Le-
opold Ruzicka, que receberam o Prémio Nobel
de Quimica em 1939 (HOBERMAN, 1995).

O uso de anabolizantes esteroides se pro-
pagou entre atletas de elite, principalmente en-
tre aqueles que competiam nas Olimpiadas, vi-
sando melhorar seu condicionamento fisico.
Em 1970, o Comité Olimpico Internacional
proibiu o uso de qualquer farmaco que garan-
tisse vantagem fisica sob outros competidores,
considerando o uso dessas drogas como forma
de doping (HOBERMAN, 1995).

Enquanto algumas pessoas utilizavam 0s
anabolizantes para questdes estéticas, outro
grupo usava esses farmacos como terapéutica
para tratar de disfun¢bes hormonais, como
quadros de hipogonadismo, caracterizado por
uma desordem no eixo hipotalamo-hipdfise-
gbnadas; aumentar a concentracdo de testoste-
rona circulante em pacientes com baixa produ-
¢do e em pacientes passando por transi¢des de
género, promovendo a desejada masculinizacao
do corpo (HANDELSMAN, 2021).

Dentre os principais beneficios da testoste-
rona, destacam-se a aceleragdo do processo de
ganho de forga muscular e hipertrofia, o au-
mento das reservas de glicogénio muscular, re-
sultando em maior volume e resisténcia mus-
cular, diminuicdo da degradacdo e perda de
proteinas musculares induzidas pelo treina-
mento, o incremento do fluxo sanguineo nos
tecidos musculares, além do aumento do nu-
mero de células vermelhas, do volume total de
sangue e da concentracdo de hemoglobina, o
que potencializa o desempenho atlético, o au-
mento do metabolismo basal, da atencéo e da
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capacidade de raciocinio, favorecendo um me-
Ihor desempenho durante os treinos e competi-
cOes, o fortalecimento da autoconfianca e au-
toestima, a facilitacdo do fendmeno da memoria
muscular, facilitando o retorno a altos niveis de
condicionamento fisico e desempenho atlético
e a elevacgdo da tolerancia a dor, permitindo a
realizacdo de treinamentos mais intensos
(CARVALHO, et al., 2023).

Embora sejam utilizados legalmente para
tratar algumas condi¢es médicas, sua venda e
uso de forma ilegal tém aumentado, especial-
mente entre atletas e individuos que buscam
melhorar a performance fisica ou a estética cor-
poral (CECCHETTO, 2012).

A Busca de Androgenos para Fins
Estéticos

As redes sociais, tém grande influéncia
nessa busca devido a imagem de que pessoas
com esse tipo de corpo tem aprovacgédo e reco-
nhecimento da sociedade, tanto no ambito se-
xual quanto no social. Um dos motivos para
essa ambicdo pela hipertrofia muscular exces-
siva ou até pelo emagrecimento também esta
associado a infancia e do usuério, que geral-
mente é marcado pela obesidade ou por um
corpo mais magro sem musculos. O bullying é
uma marca psicoldgica que tende a fazer as
pessoas nao se aceitarem, mesmo que alcancem
um corpo mais estético na visdo da sociedade,
esses individuos levam ao extremo o que alme-
jam, sem dar importancia para sua propria
salde (HUDSON, 2023).

Mesmo com sua popularizacdo, ndo ha
comprovacgéo de beneficios do uso de androge-
nos para questdes estéticas, entretanto, existem
varios estudos que demonstram que as doses
off-label utilizadas acarretam diferentes riscos
para a vida de quem utiliza esses farmacos de
forma indiscriminada (HANDELSMAN,
2021).

Efeitos Clinicos dos Andrdgenos e seus
Beneficios para a Saude

Nos homens, a secre¢do de testosterona é
regulada por um feedback negativo exercido
sobre o0 eixo hipotalamo-hipéfise-gonadas. O
hipotdlamo secreta o hormonio liberador de
gonadotropina (GnRH), que atua sobre a hipo-
fise, estimulando a liberacdo de dois hormo-
nios, o horménio luteinizante (LH) e o hormo-
nio foliculo-estimulante (FSH), que por sua vez
atuam nos testiculos. As células de Leydig, me-
diante estimulo do LH, secretam testosterona e
um pouco de estradiol (hormonio sexual femi-
nino), enquanto as células de Sertoli d&o inicio
a espermatogénese e secretam um outro hormo-
nio, a inibina, em resposta ao FSH. A testos-
terona, o estradiol e a inibina secretadas pelas
células do testiculo atuam inibindo a secre¢do
de GnRH pelo hipotalamo (GRANT, 2024).

A testosterona pode ser convertida em di-
hidrotestosterona (DHT), metabdlito mais
ativo, que atua em todo o corpo, mas principal-
mente nos 0ssos, musculos, prdstata e sistema
reprodutor. J& o estradiol, atua nos masculos
esqueléticos, 0ssos, sistema cardiovascular, ce-
rebro e tecido glandular mamario. Ja os efeitos
adversos do uso indiscriminado da testosterona
estdo associados a ingesta de doses supra fisio-
I6gicas. Os principais efeitos sdo: hipogonadis-
mo e disfungdo sexual, efeitos neuropsiqui-
atricos, hipertensdo, efeitos sob o sistema car-
diovascular, dislipidemia, eritrocitose e hepa-
totoxicidade (GRANT, 2024).

Efeitos Adversos dos Anabolizantes
Devido ao seu uso Indiscriminado

O aumento de testosterona circulante na
corrente sanguinea envia sinais para o hipota-
lamo, suprimindo a secrecdo de GnRH e ini-
bindo o eixo hipotalamo hipofise. Essa inibicao
do eixo resulta no hipogonadismo, ou seja, na
inibicdo da gbnada para secretar seus hormo-
nios e desencadear suas atividades. Homens
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com hipogonadismo geralmente apresentam
diminuicgdo de libido, disfuncéo erétil e até in-
fertilidade. Com o aumento da concentracgdo de
testosterona exdgena, uma maior porcentagem
é suscetivel a se converter em estradiol,
hormoénio sexual feminino, pela enzima aro-
matase. Tanto homens quanto mulheres pos-
suem receptores de estradiol nas mamas, e o
aumento na formagédo de estradiol promove
maior estimulo ao crescimento das mamas, de-
sencadeando em um quadro de ginecomastia
(GRANT, 2024).

Estudos recentes relacionam o abuso no uso
de andrégenos com transtornos psiquiatricos.
Doses supra fisiol6gicas podem causar grandes
alteracdes de humor, como depressao, hipoma-
nia e mania e até idealizacdo suicida. Alguns
tipos de testosterona podem causar quadros de
agressividade, déficits cognitivos e violéncia.
Essas alteracGes psiquicas parecem estar rela-
cionadas a alteragdes no sistema limbico de
usuérios cronicos de testosterona (no minimo
por 2 anos). Imagens de ressonancias magné-
ticas e ressonancias funcionais mostram dife-
rengas no tamanho e funcionalidade da amig-
dala de pacientes em uso indiscriminado de tes-
tosterona em comparacédo a pacientes controle.
Entretanto, todos esses efeitos mostraram-se
presentes em pacientes que cessaram 0 uso de
androgenos (GRANT, 2024).

O sistema cardiovascular tambem é afetado,
podendo causar doencas cardiacas ndo is-
quémicas, como cardiomiopatia, e hipertrofia
do coragdo. O abuso de andrdgenos estd asso-
ciado a hipertrofia ventricular esquerda, dis-
funcéo diastolica, reducdo da funcdo normal de
ejecdo do ventriculo esquerdo e aumento de
placas de aterosclerose. Houve também uma
grande relacao entre tempo de uso incorreto de
androgenos, patologias das artérias coronarias e
infarto do miocéardio. Todas essas doencas séo
potencializadas pela alteracdo do metabolismo

lipidico, promovidas pelo uso off-label de
testosterona exdgena. Estudos mostram dimi-
nuigdo na concentragdo de HDL e aumento na
concentracdo de LDL (GRANT, 2024).

A testosterona estimula a eritrocitose, au-
mento da hemoglobina ou dos niveis de hema-
cias no sangue, tornando-o mais viscoso. O uso
de doses supra fisioldgicas de testosterona
acentua ainda mais a viscosidade sanguinea,
acarretando o aumento do risco de trombose.
Estudos demonstram correlacdo entre a visco-
sidade sanguinea e a idade. Os andrégenos tam-
bém estdo associados a um estado prétrom-
botico de longa duracéo, relacionados a quadros
de infarto do miocérdio e derrames (GRANT,
2024).

Pesquisas mais recentes mostram que 0 Uso
de androgenos orais contribuem para quadros
de hepatotoxicidade — caracterizada pelo au-
mento de enzimas hepéticas, como as alaninas
aminotransferases e as aspartato aminotrans-
ferases. Acredita-se que a ativagédo dos recepto-
res de andrdgenos acarretam o aumento de
espécies reativas de oxigénios (EROs), resul-
tando em degeneragdo mitocondrial (GRANT,
2024).

O aparecimento de acnes também € um
efeito adverso do uso de testosterona exdgena.
Existem varios receptores de andrégenos nas
glandulas sebaceas, e 0 aumento na concentra-
¢ao desse hormonio resulta em uma hiper esti-
mulacdo dessas glandulas. Outro risco associ-
ado esté relacionado a forma de inje¢do. Sujei-
tos que administram andrdgenos injetaveis
também podem estar suscetiveis a contrair vi-
rus, como HIV e hepatite B e C, além de bac-
térias e fungos, que podem penetrar a pele pelo
local onde foi administrada a inje¢cdo (GRANT,
2024).

Nas mulheres, os efeitos dos androgenos,
feitos a partir da testosterona ou da gestrinona,
estao relacionados a “masculinizagdao do corpo
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feminino”. Os principais efeitos adversos asso-
ciados sdo alteragdes na voz, tornando-a mais
grave, aumento dos pelos corporais, perda de
cabelo, seborreia e acne (MANICA & NUCCI,
2017).

Além disso, a elevagdo dos niveis de testos-
terona na circulagdo sanguinea, favorecendo a
formac&o de cistos ovarianos, podendo levar ao
desenvolvimento de condi¢des como a sin-
drome dos ovarios policisticos (SOP), que é
uma das principais causas de infertilidade femi-
nina. Além de quadros como crescimento ex-
cessivo de pelos corporais, alteracdo na tonali-
dade da voz, acne, amenorreia, queda de cabelo
e hipertrofia clitoriana. (IRIART; ANDRADE,
2020).

CONCLUSAO

Em sintese, o uso exdgeno de hormonios,
como androgenos e estrogenos, para fins estéti-
cos reflete uma sociedade cada vez mais preo-
cupada com a aparéncia fisica e na obtencao de
padrdes de beleza pré-estabelecidos, movida
pela busca por aprovacao e reconhecimento so-
cial. Contudo, embora esses hormonios desem-
penhem papeis importantes em diversas condi-
cdes clinicas e possam, quando usados de forma
adequada, proporcionar beneficios a satde, sua
utilizacdo indiscriminada e off-label apresenta
sérios riscos. O uso de horménios sexuais, para
aperfeicoar a aparéncia fisica e acelerar resulta-
dos estéticos, pode causar desde efeitos indese-

jados, como acne, queda de cabelo, hipogona-
dismo, disfuncdo erétil até complicacdes gra-
ves, como problemas cardiovasculares, distar-
bios hormonais, alteracdes metabdlicas, disfun-
¢Oes hepaéticas e transtornos psiquiatricos.

Ademais, o tratamento individualizado e
diferenciado, que leva em consideragéo a idade,
0 histérico médico e 0s objetivos estéticos e de
vida do paciente, é fundamental para evitar os
efeitos adversos associados ao uso indevido
desses horménios. A crescente busca pela esté-
tica perfeita e o vidvel acesso as terapias hor-
monais exigem um debate mais amplo sobre
ética, seguranca e responsabilidade no uso des-
ses recursos, tanto por profissionais da salde
quanto pelos pacientes. As influéncias e a pres-
séo pela busca da perfeicdo exacerbam esse ce-
nario, impulsionando um ciclo de descontenta-
mento corporal, emocional e, muitas vezes, de
uso inadequado de substancias que podem com-
prometer a saude a longo prazo.

Portanto, é crucial promover um esclareci-
mento mais acentuado sobre 0s riscos e efeitos
colaterais envolvidos, equilibrando o desejo por
uma aparéncia fisica "ideal" com a necesséria
preservacao do bem-estar integral do individuo.
Um olhar atento a ética no uso desses tratamen-
tos, aliado a orientacdo médica adequada, €é in-
dispensavel para garantir que o objetivo pessoal
ndo resulte em danos a saude fisica e mental.
Em ultima analise, a busca pelo estético deve
ser realizada de maneira informada e responsa-
vel, levando em consideracéo as implicagdes fi-
sicas, psicoldgicas e sociais desse processo.
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INTRODUCAO

Conhecida como a doenga de “Pedras, os-
sos e gemidos abdominais”, o hiperparatireoi-
dismo (HPT) é uma disfuncdo das glandulas pa-
ratireoides caracterizada por aumento de produ-
cao do paratorménio (PTH) (ORGAN, 1969)
(BANDEIRA et al., 2022). E uma doenca re-
corrente, mas que normalmente tem diagnds-
tico acidental e é mais incidente em pacientes
de 50 a 65 anos, sendo as mulheres duas vezes
mais afetadas que os homens, ja que, no clima-
tério, ocorre uma reabsorcao 0ssea que causaria
uma hiperatividade das glandulas paratireoides
(CUSANO, 2022; REIS, 2022).

O corpo humano possui quatro glandulas
paratireoides localizadas na regido posterior da
tireoide. Elas sdo responsaveis pela producdo
do PTH que € o principal regulador da homeos-
tase do célcio e do fosforo (TANIEGRA, 2004;
(ILAHI, 2024).

O PTH consiste em um peptideo composto
por 84 aminoacidos que estimula os osteoclas-
tos a promover reabsorcdo de calcio nos 0ssos.
Além disso, possui as fun¢des de estimular a re-
absorcdo desse mineral nos rins e de converter
a vitamina D de sua forma inativa para ativa,
possuindo assim acdo indireta na absorcdo de
calcio no intestino. O PTH possui uma meia-
vida de 2 a 5 minutos, sendo metabolizado e ex-
cretado pelo figado e rins, respectivamente
(TANIEGRA, 2004; VAN DER PLAS, 2020).

A causa do HPT ainda néo foi totalmente
esclarecida, mas acredita-se que esteja associ-
ada a diversos fatores, que incluem: exposic¢ao
a radiacdo na cabeca e pescogo que ocorreu, em
média de 20 a 40 anos antes do desenvolvi-
mento da doenca; distdrbios genéticos; ingestdo
cronica baixa de calcio; presenca de adenoma
ou carcinoma em pelo menos uma das glandu-
las paratireoides; faléncia renal que levaria a hi-
perplasia glandular (a hipocalcemia cronica e

baixos niveis de calcitriol acarretaria a hiperes-
timulacdo das células glandulares da paratire-
oide); carcinoma; e o uso de diuréticos tiazidi-
cos (diminuem a secrecdo urinaria de célcio le-
vando a hipercalcemia transitoria) (REIS,
2022).

A paratireoidectomia (PTX) é o tratamento
recomendado para pacientes que desenvolvem
nefrolitiase e hipercalcemia sintomética devido
ao HPT, pois é capaz de melhorar a desminera-
lizacdo Ossea e 0 quadro renal associados a essa
condicdo (REIS, 2022; GUIMARAES, 2022).

Os pacientes que apresentam a forma assin-
tomatica podem ndo evoluir para a forma sinto-
matica, assim questiona-se a necessidade da ci-
rurgia, entretanto, sabe-se que ha um risco de
doencas vasculares e neurocognitivas nesses
pacientes, entdo pode-se optar pela cirurgia, a
fim de evitar a evolucdo da doenca (REIS,
2022).

O objetivo deste estudo foi reunir informa-
cOes atuais sobre o HPT e descrever sobre essa
doenca, a fim de gerar conhecimento médico
que capacite os profissionais de saude a reco-
nhecer e tratar precocemente essa patologia.

METODO

Trata-se de uma revisdo narrativa da litera-
tura realizada no periodo de abril a maio de
2024, por meio de pesquisas efetuadas nas se-
guintes bases de dados: PubMed, Scientific
Electronic Library Online (SciELO), CAPES e
Official Journal of the Brazilian Society of En-
docrinology and Metabolism (OJBSEM). Fo-
ram utilizados os descritores: “hiperparatireoi-
dismo”, “paratireoide” e “paratormonio”.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas portugués, inglés e espanhol, publica-
dos no periodo de 2018 a 2024 e que abordavam
as tematicas propostas e disponibilizados na in-
tegra. Os critérios de exclusdo foram: artigos
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duplicados, disponibilizados na forma de re-
sumo, que ndo abordavam diretamente a pro-
posta estudada e que nédo atendiam aos demais
critérios de incluséo.

Ap0s os critérios de selegdo restaram 19 ar-
tigos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a coleta de dados. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva abordando
subtemas de HPT de forma organizada e clara.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O hiperparatireoidismo pode ser categori-
zado em trés tipos distintos: primario, secunda-
rio e terciario (JAWAID, 2020).

A hipercalcemia suprime a producéo do pa-
ratorménio, mas quando isso ndo ocorre, deve-
se desconfiar que esse hormonio esta envolvido
no aumento sério do célcio (FILHO, 2023).

A hipercalcemia que leva a supressdo de
PTH pode ocorrer por diversos motivos, entre
eles, niveis elevados de vitamina D; endocrino-
patias; sindromes congénitas e drogas. A hiper-
calcemia sem supressao de PTH é decorrente do
HPTP que pode ser de causa esporadica ou fa-
milial (FILHO, 2023).

Hiperparatireoidismo Primario
O HPT priméario (HPTP) ocorre quando a

disfuncdo na propria glandula leva a hipersecre-
cdo de PTH. Essa condicdo € frequentemente
causada por adenomas ou hiperplasia da glan-
dula paratireoide, correspondendo a causa es-
poradica (GUIMARAES, 2022; REIS, 2022).
As condicOes que correspondem a etiologia fa-
milial sdo: neoplasia enddcrina maltipla (NEM)
tipo 1 ou 2; mutacdes inativadoras do RSCa (le-
vando a falta de inibigé&o da producdo de PTH
pelo célcio extracelular e diminuigdo da excre-
cao de calcio pelos rins); hipercalcemia hipo-
calciurica familial benigna; HPTP familial iso-
lado e sindrome hipertireoidismo-tumor de
mandibula (FILHO, 2023)

O HPTP pode ser assintomatico, mas,
quando sintomatico, inclui: fadiga cronica; an-
siedade; depresséo; poliuria relacionada a hi-
percalcilria; anorexia e sintomas gastrointesti-
nais (constipacdo, nduseas e vomitos). Os efei-
tos a longo prazo sao nefrolitiase; complicacoes
0sseas (osteite fibrosa cistica, osteoporose, tu-
mores marrons e fraturas) e doencas cardiovas-
culares (GUIMARAES, 2022; JAWAID, 2020;
REIS, 2022; COSTA, 2015).

Na populacdo pediatrica, 0o HPT é uma situ-
acao rara, mas de alta morbidade, pois, nessa
faixa etéria, a maior parte dos casos de hiper-
calcemia é sintomética, tendo como manifesta-
cOes frequentes: nefrolitiase; doenca dssea e hi-
percalcidria. Entretanto, os infantes podem
apresentar sintomas inespecificos (sintomas
gastrointestinais, como, vomito, dor abdominal
e diarreia), assim como, podem ser assintoma-
ticos (FILHO, 2023).

Os sinais e sintomas podem estar ou nao re-
lacionado aos niveis séricos do célcio. Por
exemplo, no caso dos pacientes com HPTP nor-
mocalémico que apresentam uma doenca pro-
gressiva, € possivel encontrar: hipercalciuria;
calculos renais; perda dssea e fraturas, mesmo
na auséncia de elevacbes nos niveis do calcio.
Entretanto, os sinais e sintomas sdo mais co-
muns naqueles que apresentam HPT hipercal-
cémico (REIS, 2022).

Estima-se que entre 1 e 2% dos pacientes
com HPTP leve, se ndo tratados, podem desen-
volver uma crise paratireoidiana. Essa é uma
condi¢do incomum marcada por hipercalcemia
severa e sintomatologia notavel da elevacao de
calcio, como comprometimento neurolégico
(REIS, 2022).

O diagndstico da HPTP deve ser feito, pri-
meiramente, pela anamnese onde deseja-se re-
tirar informacGes sobre inicio dos sintomas,
como também, o curso da doenca; histdrico fa-
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miliar; medicamentos de uso (atentar a alta do-
sagem de vitamina D). Além disso, analisar os
sinais e sintomas indicativos de hipercalcemia,
apos excluir causas organicas, como a doenca
renal cronica (REIS, 2022; COSTA, 2015; FI-
LHO, 2023).

Deve-se pedir exames laboratoriais, a fim
de analisar se ha elevacdo do PTH (analisando
se esta suprimido ou ndo na vigéncia de hiper-
calcemia, sendo ndo suprimido correspondente
ao diagndstico de HPTP); a fragdo de excrecdo
de calcio (FECa) ajuda a identificar a etiologia
(na mutacdo do RSCa, a filtragéo fica baixa)
Além das alteracbes mencionadas, pode ocorrer
hipofosfatemia, pois os rins eliminam mais fos-
fato do que o normal, excedendo os niveis séri-
cos resultantes da reabsorcdo Gssea (processo
mediado pelo PTH). Além disso, outros qua-
dros podem estar presentes, tais como: reducao
nos niveis séricos de magnésio (pela reducao da
excrecdo urinaria), aumento do calcitriol
(forma ativa da vitamina D), gamopatia mono-
clonal, diminuicéo da hemoglobina no sangue e
leve acidose metabdlica (REIS, 2022; FILHO,
2023).

No diagnostico de HPTP é fundamental ob-
servar se ha niveis normais de célcio ionizado,
pois nesses pacientes, o diagnostico, normal-
mente ocorre apds a deteccdo de baixa densi-
dade Ossea e a exclusdo de causas organicas
(BILEZIKIAN, 2022; REIS, 2022). Além di-
sso, devem ser acompanhados anualmente, uma
vez que, apresentam probabilidade de evolui-
rem para a doenga clinicamente ativa (BAN-
DEIRA, 2006).

Ap0s o diagnostico de HPTP, é essencial in-
vestigar possiveis complicacbes nos Orgaos-
alvo. Isso inclui realizar ultrassonografia renal
para detectar calculos renais, coleta de urina de
24 horas para analisar a presenca de hipercalci-

Uria, densitometria 6ssea para identificar condi-
¢cBes como osteoporose, e mensuragao dos ni-
veis séricos de vitamina D (REIS, 2022).

A abordagem cirurgica (PTX) é a principal
escolha de tratamento para individuos sintomé-
ticos, sendo a Unica capaz de oferecer potencial
curativo. Além disso, ela contribui para a redu-
cao dos riscos de urolitiase, minimiza o risco de
fraturas e favorece o aumento da densidade mi-
neral 6ssea (REIS, 2022). Entretanto, no caso
de comorbidades; inviabilidade cirdrgica ou re-
cusa do paciente h a opc¢do de conduta ndo ci-
rargica com monitoramento e implementacao
de medidas preventivas (JAWAID, 2020;
REIS, 2022).

A PTX é orientada a pacientes que atendem
a um dos seguintes critérios: densidade 6ssea
menor do quadril, coluna lombar ou radio dis-
tal; calcio sérico de 1,0 mg/dL (0,25 mmol/L)
ou acima do limite superior do normal; fratura
vertebral assintomatica anterior; taxa de filtra-
¢ao glomerular abaixo de 60 mL/min; urina de
24 horas com calcio maior que 400 mg/dia; ne-
frolitiase ou nefrocalcinose na radiografia,
USG ou tomografia computadorizada; menos
que 50 anos de idade (REIS, et al., 2022).

No caso de pacientes assintomaticos, a mai-
oria ndo apresenta progressao da doenca, ou
seja, agravamento da hipercalcemia; hipercalci-
Uria, doenca 0ssea e/ou nefrolitiase, entretanto,
alguns podem progredir. Dessa forma, o obje-
tivo € rastrear quais dos pacientes assintomati-
cos apresentam maior chance de progressao e
se beneficiariam da terapéutica cirurgica. Esses
pacientes podem optar pela PTX, pois € a Unica
terapia definitiva, mas caso ndo realizem, de-
vem ser acompanhados para monitoramento de
calcio serico a cada 6 meses e, anualmente, in-
vestigar a densidade mineral dssea e funcdo re-
nal, a fim de detectar hipercalcemia, insuficién-
cia renal e perda dssea, assim sugerindo pro-
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gressédo da doenca, sendo, entéo, indicado a te-
rapia cirargica (REIS, et al., 2022; COSTA,
2015; BANDEIRA, 2006).

As medidas preventivas recomendadas aos
pacientes que ndo optaram pela cirurgia, in-
cluem: evitar fatores que agravem a hipercalce-
mia; hidratagdo intravenosa que levaria a na-
triurese e calcuria, em conjunto com uso de diu-
réticos tiazidicos e/ou carbonato de litio a fim
de evitar sobrecarga hidrica e reabsor¢édo tubu-
lar de célcio; repouso prolongado ou inativi-
dade e dieta rica em célcio (>1000 mg/dia), en-
tretanto em pacientes com calcitriol elevado
deve-se ter consumo de célcio controlado, pois
pode agravar a hipercalcemia; realizar atividade
fisica para minimizar a reabsorcao dssea; incen-
tivar hidratacdo diminuindo risco de nefroliti-
ase e ingestdao moderada de vitamina D (manter
nivel sérico de 25-hidroxivitamina D de 20-
30 ng/ml) pois sua deficiéncia estimula o PTH
(REIS, et al., 2022; COSTA, 2015).

Além dessas medidas, pode-se optar por
bisfosfonatos, raloxifeno (modulador seletivo
do receptor estrogénico levando a diminuigdo
do célcio sérico), terapia de reposi¢do hormonal
da menopausa (suprime a reabsorcao 6ssea e di-
minui a excrecdo renal de calcio) ou agentes
calcimiméticos (COSTA, 2015).

Os agentes calcimiméticos podem ser clas-
sificados como tipo 1 ou tipo 2. O tipo 1

atua agonizando o calcio nos receptores
sensiveis de calcio extracelular (RSCa), ja o
tipo 2 atua modulado a resposta desse receptor
ao célcio (FILHO, 2023).

O calcimimeético Cinacalcet é tipo 2, é dis-
ponibilizado para administragdo por via oral e
tem os beneficios de modulagéo alostérica do
receptor de célcio, porém ndo se sabe ainda os
efeitos a longo prazo da utilizagdo, por isso é
contraindicado para menores de 18 anos, e suas

indicacOes abrangem somente pacientes dialiti-
cos ou em que a PTX ndo tem aplicabilidade
(FILHO, 2023).

Outras estratégias para reducdo de niveis
elevados de célcio incluem medicamentos bi-
fosfonados que alteram a morfologia dos osteo-
clastos reduzindo suas ac¢des e assim reduzindo
a reabsorcdo 6ssea. O agente bifosfonado mais
utilizado em adultos é o Acido coledrdnico, e
em criangas é o Pamidronato de sodio. O glico-
corticoide hidrocortisona é utilizado tanto em
adultos como criangas como outra forma de tra-
tar hipercalcemia por meio da reducéo de vita-
mina D, reducdo da absorcdo intestinal de cal-
cio e reducdo da reabsorcao renal de célcio.

A medida de deplecéo de volume com hi-
dratagdo intravenosa combinada com o uso de
diuréticos de alca como o Furosemida, permite
uma reducdo de 1 a 3 mg/dL de célcio no san-
gue (FILHO, 2023).

Hiperparatireoidismo Secundario
O HPT secundéario (HPTS) é uma resposta

ao aumento de fosforo e reducdo do célcio no
organismo. Possui caracteristicas clinicas simi-
lares ao HPTP, porém sua etiologia é distinta.
No HPTS, a hipocalcemia e o subsequente au-
mento na producgdo de PTH pelas glandulas pa-
ratireoides sdo desencadeados por disfuncdes
metabolicas especificas. Isso pode incluir, por
exemplo, a deficiéncia de vitamina D, raqui-
tismo dependente de vitamina D, doenga renal
crénica, ou um consumo inadequado de calcio
na dieta (TANIEGRA, 2004; NASCIMENTO,
2021).

Na presenca de doenca renal cronica, 25 a
37% dos pacientes desenvolvem HPT, devido a
ocorréncia de uma diminui¢cdo na producdo de
calcitriol, por inibicdo da atividade da 1 alfa hi-
droxilase, enzima componente do metabolismo
da vitamina D nas células principais dos tabulos
renais (FILHO, 2023). Além disso, pacientes
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afetados por esta condicdo apresentam uma re-
ducdo na taxa de filtracdo glomerular, resul-
tando em uma diminuicdo da capacidade renal
de filtrar fosfato, o que leva a sua elevacdo no
sangue, conhecida como hiperfosfatemia. Tais
achados contribuem para a calcificagéo de va-
sos sanguineos. (CAMARA, 2021; TAKA-
HASHI, 2022).

Dessa maneira, todas as alteracOes fisiopa-
toldgicas do HPTS geram disfungdes no sis-
tema osteomuscular e aparelho cardiovascular,
tornando a mortalidade por causas cardiacas e
vasculares muito alta para esses pacientes. (SE-
VILLA, 2023)

Como consequéncia da exposicao cronica e
prolongada a esses mecanismos ocorre hiper-
plasia ou adenoma de células das glandulas ti-
reoides, com consequente secrecdo autbnoma
do PTH, condic¢&o definida como HPT terciario
por alguns autores (GUIMARAES et al., 2022;
FILHO, 2023).

O tratamento medicamentoso de HPTS a
doenca renal cronica tem como objetivo atingir
valores de PTH entre 60 e 240 pg/mL. Para que
esses niveis sejam atingidos, deve-se incluir:
adequacdo de dieta, administracdo de calcimi-
méticos, vitamina D e ativadores de receptor de
vitamina D (TAKAHASHI, 2022).

A Cinacalcet € um calcimimético tipo 2 que
reduz niveis de PTH e calcio, diminui o pro-
cesso de calcificacdo extraossea, melhora mar-
cadores de doenca renal cronica, distirbios 0s-
seos minerais e fator de crescimento fibroblas-
tico (FGF-23). Ele € um medicamento muito in-
dicado para pacientes com insuficiéncia renal
cronica em tratamento dialitico (GUIMARAES
etal., 2022; FILHO, 2023).

Etelcalcetide € um farmaco novo que possui
como beneficio a boa ades&o do paciente pois é
aplicado 3 vezes na semana endovenoso du-

rante 12 semanas logo apoés a dialise. Esse me-
dicamento reduz os niveis séricos de PTH e de
FGF-23 (GUIMARAES et al., 2022).

O Evocalcet é mais atual, deve ser utilizado
1 vez ao dia por 52 semanas e tem efeitos de
reducdo do e PTH sérico, além de manter os ni-
veis ideais de célcio e fésforo até a Ultima sema-
na de administracdo (GUIMARAES et al.,
2022).

Todos esses medicamentos sdo relevantes
na melhora laboratorial e clinica do paciente,
porém ha uma dificuldade de adesdo ao trata-
mento dos pacientes e dificil acesso a calcimi-
méticos e ativadores de receptor de calcitriol no
Brasil. Portanto, nessa realidade, o tratamento
cirdrgico passa a ser o mais efetivo (CAMARA,
2021).

A abordagem cirurgica do HPTS para tratar
pacientes com doenca renal cronica é indicada
em casos especificos, tais como hipercalcemia
persistente, calcificacdo extradssea, prurido re-
sistente ao tratamento e lesdes Gsseas graves.
No entanto, é importante notar que mesmo apos
a PTX, ndo ha uma melhora completa no perfil
bioguimico do HPTS. Geralmente, opta-se por
uma cirurgia subtotal, que demonstrou benefi-
cios na densidade mineral 6ssea, biomarcadores
0sseos, niveis séricos de PTH e na obtencéo de
niveis normais de célcio. Entretanto, ¢ funda-
mental considerar os riscos associados a PTX,
como hipocalcemia e complicagfes cirurgicas
(GUIMARAES et al., 2022).

Em conjunto com as medidas que dimi-
nuem o PTH sérico e normalizam o célcio, a re-
posicao de vitamina D pode potencializar a ini-
bicdo da secrecdo do PTH e melhorar a densi-
dade Ossea dos pacientes em dialise por esti-
mulo a reabsorcéo de calcio e formagdo 0ssea.
Pode auxiliar no tratamento o de ativador do re-
ceptor de vitamina D (DP001), esse farmaco
atua em 0ssos e glandula paratireoide supri-
mindo a producdo de PTH levando a melhora
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das condicBes clinicas (GUIMARAES et al.,
2022; SANTOS et al., 2023).

Hiperparatireoidismo Terciario (HPTT)
Ainda é muito discutido, porém desde 1963

é relatada a fisiopatologia desta condicdo, na
qual alguns artigos utilizam a terminologia
HPTT. A principal diferenca entre o secundario
e o terciario consiste no fator desencadeante da
hiperativacdo das paratireoides. No secundario
existe uma hipocalcemia que por mecanismo de
feedback negativo estimula a producdo de PTH.
Ja o terciario acontece por cronicidade da ativa-
¢ao da paratireoide, levando, segundo a tese de
Marcello Rosano a um estado de autonomia da
glandula, provavelmente explicada por reducao
da atividade do RSCa, com consequente hiper-
calcemia, portanto um HPTS persistente pode
levar ao desenvolvimento de HPTT. Assim, di-
ferente do HPTS, o HPTT cursa com hipercal-
cemia e hipofosfatemia (VAN DER PLAS et
al., 2020; BOFFILL, et al., 2022).

Para elucidar o diagnostico dessa condicéo,
0 método mais utilizado € a cintilografia de pa-
ratireoides, pois permite a localizagéo exata de
adenomas e hiperplasias. Indicar precisamente
a localidade da patologia contribui para o trata-
mento efetivo (BOFFILL, 2022).

A escolha terapéutica para o HPTT ¢ a pa-
ratireoidectomia subtotal. Nessa abordagem o
cirurgido ndo retira todas as glandulas paratire-
oides, mas mantém pelo menos uma para que o
paciente ndo venha a desenvolver hipoparatire-
oidismo pos-cirdrgico, o qual pode gerar outras
complicacdes futuras (ROSANO, 2023)

CONCLUSAO

O HPT pode causar comorbidades que im-
pactam drasticamente no estilo de vida dos in-
dividuos portadores da doenca. Em contra-
ponto, existem mais aspectos que podem ser in-
vestigados sobre essa doenca, principalmente
no que tange a melhores abordagens terapéuti-
cas e novas classificacdes que diferenciem
HPTS e HPTT. Sabendo disso, torna-se neces-
sario a maior investigacédo e producéo de litera-
tura médica, a fim de proporcionar uma com-
pressdo aprofundada dos mecanismos subja-
centes e possibilidades terapéuticas, permitindo
ao médico realizar um diagnéstico precoce e
oferecer tratamento oportuno ao paciente, as-
sim evitando o desenvolvimento de comorbida-
des e melhorando a qualidade desse individuo
durante o curso da doenca.
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INTRODUCAO

O cortisol, também conhecido como “hor-
monio do estresse”, ¢ um glicocorticoide pro-
duzido pelas glandulas suprarrenais em res-
posta a estimulacdo do eixo hipotalamico-hipo-
fisario-adrenal (HHA). Este horm6nio desem-
penha um papel fundamental na manutencéao da
homeostase do organismo, sendo liberado em
situacGes de estresse fisico ou psicologico
(NIEMAN, 2020). Sua principal funcéo esta as-
sociada a regulacédo do metabolismo energético,
uma vez que influencia diretamente a mobiliza-
cao e utilizacdo de carboidratos, proteinas e li-
pidios (REDDY et al., 2012). O aumento cro-
nico de cortisol, frequentemente observado em
condicdes de estresse persistente, tem sido am-
plamente associado ao desenvolvimento de
obesidade central. Estudos mostram que 0 ex-
cesso deste hormonio contribui para o acimulo
de gordura visceral, um fenémeno que esta re-
lacionado a fatores como maior densidade de
receptores de glicocorticoides no tecido adi-
poso abdominal (PECORARO et al., 2004).
Essa predisposicdo ao acumulo de gordura na
regido abdominal ndo apenas resulta em altera-
cOes estéticas, mas também esta fortemente vin-
culada a um maior risco de desenvolvimento de
doencas metabdlicas, como diabetes tipo 2, hi-
pertensdo arterial e dislipidemias (ROSEN-
GREN et al., 2015).

A crescente prevaléncia de obesidade abdo-
minal na populagéo, associada ao estilo de vida
moderno, torna a investigacédo da relacdo entre
cortisol e gordura abdominal ainda mais rele-
vante (ALENCAR et al., 2015; ROSIN et al.,
2021). O estilo de vida moderno é caracterizado
por altos niveis de estresse, sedentarismo e die-
tas ricas em alimentos processados. O impacto
do estresse crénico na saide metabdlica tem
sido amplamente documentado, e o cortisol de-
sempenha um papel central nesse processo

(SOUSA et al., 2014; SHECAIRA et al., 2023).
A compreensdo dos mecanismos pelos quais o
cortisol influencia o acimulo de gordura abdo-
minal pode fornecer dados valiosos para o de-
senvolvimento de intervencGes direcionadas
(SILVERIO et al., 2015). A identificacio de fa-
tores que contribuem para o aumento da produ-
¢do de cortisol, como privagdo do sono, con-
sumo excessivo de cafeina e alcool, e certas
condi¢Ges médicas, pode auxiliar na implemen-
tacdo de estratégias para modular os niveis de
cortisol e minimizar seus efeitos relacionados a
gordura visceral (MARTINS et al., 2023; SOU-
ZA et al., 2023).

O objetivo desse estudo foi investigar a in-
fluéncia do cortisol no crescimento da gordura
abdominal, explorando os mecanismos subja-
centes a essa relacdo e suas implicagOes para a
salde.

METODO

Trata-se de uma revisao de literatura a partir
de estudos sobre a influéncia do cortisol no
crescimento da gordura abdominal. Uma estra-
tégia de busca sistematica foi implementada
nos bancos de dados eletrénicos PubMed e Sci-
ELO, escolhidos por sua extensa cobertura de
ciéncias da satde. Os seguintes descritores fo-
ram centrais para a estratégia de busca: "Cor-
tisol," "Abdominal Fat" (e termos alternativos
como "Central Obesity" or "Visceral Adipo-
sity'), "Metabolic Syndrome,” and "Stress",
empregados para maximizar a sensibilidade da
busca e recuperar um conjunto abrangente de
artigos relevantes. Critérios de incluséo e exclu-
sdo claramente definidos foram aplicados para
garantir a sele¢do de estudos relevantes e de alta
qualidade para essa revisdo da literatura. Sendo
os critérios de inclusdo: estudos completos pu-
blicados em inglés, espanhol e portugués publi-
cados nos Gltimos 20 anos, estudos com partici-
pantes humanos de varias faixas etarias com
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obesidade ou que explorassem intervencoes
destinadas a reduzir os niveis de cortisol ou gor-
dura abdominal, bem como medindo os niveis
de cortisol e/ou gordura abdominal que foram
considerados fontes primarias de evidéncia e
também aqueles que avaliaram desfechos rela-
cionados ao tema, como resisténcia a insulina,
perfil lipidico, fatores de risco cardiovascular
ou bem-estar psicoldgico, também foram inclu-
idos. Critérios de excluséo: estudos com mode-
los animais ou experimentos in vitro, aqueles
que ndo relataram dados sobre o0s niveis de cor-
tisol ou gordura abdominal, a menos que forne-
cessem dados importantes sobre mecanismos
ou vias relacionados a ac¢ao do cortisol, estudos
ndo publicados na integra, resumos de confe-
réncias ou dissertaces foram excluidos. Ao fi-
nal na pesquisa 30 artigos foram selecionados
para compor essa revisao.

RESULTADOS E DISCUSSAO

O cortisol, frequentemente denominado
"horménio do estresse”, & um horménio este-
roide vital produzido pelas glandulas suprarre-
nais. Ele desempenha um papel crucial na regu-
lacdo de diversas funcdes metabdlicas, imuno-
I6gicas e homeostaticas, além de influenciar
comportamentos sociais (SOUZA et al., 2020).
Sua atuagdo no metabolismo de carboidratos,
proteinas e lipidios é fundamental para a manu-
tencdo do equilibrio energético do organismo.
Esse hormdnio é liberado em resposta a estimu-
los estressores, preparando o corpo para situa-
cOes de "luta ou fuga" (ROCHA et al., 2018).
Ele estimula a gliconeogénese no figado, au-
mentando os niveis de glicose no sangue (NO-
BRE et al., 2024). Promove o catabolismo pro-
teico, disponibilizando aminoéacidos para a gli-
coneogénese (SOUSA et al., 2014). No meta-
bolismo lipidico, atua na lipolise, liberando &ci-
dos graxos e glicerol como fonte de energia
(SILVA et al., 2016).

Embora essencial para a resposta ao es-
tresse e a regulacdo metabdlica, a exposicdo
prolongada a niveis elevados de cortisol, fre-
guentemente associada ao estresse cronico
(FLORINDO et al.,, 2024; ROCHA et al.,,
2018), e pode levar ao acimulo de gordura, par-
ticularmente na regido abdominal (KUDRNA
et al., 2013; MATOS; FERREIRA, 2021). O
cortisol influencia o acimulo de gordura abdo-
minal por meio de diversos mecanismos ao au-
mentar o apetite, levando a um maior consumo
de alimentos, e promover a deposi¢do de gor-
dura em éreas centrais do corpo (MATOS;
FERREIRA, 2021). Esse aumento, também
contribui para a resisténcia a insulina, dificul-
tando a captacdo de glicose pelas células, o que
pode favorecer o acimulo de gordura (NOBRE
et al., 2024). Influencia a regulacdo do metabo-
lismo lipidico, promovendo a lipogénese e a re-
distribuicdo da gordura corporal para a regido
abdominal (SILVA et al., 2016). Desempenha
um papel em processos inflamatérios que favo-
recem a obesidade central. A gordura visceral,
localizada na regido abdominal, é metabolica-
mente ativa e libera substancias inflamatorias
que contribuem para o desenvolvimento de do-
encas (GOUVA et al., 2013).

Diversos estudos sugerem uma hiperativi-
dade do eixo hipotadlamo-hipofisario-adrenal
(HHA) na obesidade, com maior acumulo de
gordura na regido abdominal. O aumento da
gordura abdominal é um dos fatores de risco
mais graves para doencas cardiovasculares, re-
sisténcia a insulina, hipertensdo arterial e disli-
pidemias (GOUVA et al., 2013).

Epidemiologia Referente a Gordura Ab-
dominal e suas Implicacdes na Saude
A gordura abdominal tornou-se uma preo-

cupacdo crescente em salde publica devido a
sua associa¢do com diversas complicagbes me-
tabolicas e cardiovasculares. Sua prevaléncia
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varia entre diferentes populagdes, sendo influ-
enciada por fatores como idade, sexo, etnia e
estilo de vida. Estudos demonstram uma ten-
déncia crescente de obesidade abdominal em
diversas faixas etérias (SILVA et al., 2016), in-
clusive em criangas e adolescentes (ALENCAR
et al., 2015). Em adolescentes, a frequéncia de
obesidade abdominal foi constatada em 7,30%
(SILVA et al., 2016). Em idosos, a prevaléncia
também ¢é alta, com 77% dos idosos avaliados
em um estudo apresentando risco muito aumen-
tado para doencas cardiovasculares devido a
gordura abdominal (KUDRNA et al., 2013).
Um estudo com adolescentes em escolas publi-
cas piauienses demonstrou prevaléncia de obe-
sidade abdominal de 26%, com maior prevalén-
cia entre meninas (21,5%) e na faixa etéria de
15 anos, o que sugere a influéncia de fatores
hormonais quanto a obesidade abdominal
(ALENCAR et al., 2015).

A gordura abdominal, especialmente a vis-
ceral, esta fortemente associada a sindrome me-
tabolica (SILVA, 2016) e a um risco aumentado
de doencas cardiovasculares (KUDRNA et al.,
2013; SILVA et al., 2016). A sindrome meta-
bélica aumenta significativamente a probabili-
dade de desenvolver doencas cardiacas, diabe-
tes tipo 2 e acidente vascular cerebral. O au-
mento da gordura abdominal é um dos mais gra-
ves fatores associados ao risco cardiovascular,
resisténcia a insulina, hipertensao arterial e dis-
lipidemias (KUDRNA et al., 2013).

O estilo de vida moderno, com dietas ricas
em alimentos processados, sedentarismo e es-
tresse cronico, desempenha um papel crucial no
aumento da gordura abdominal (MORAES et
al., 2016). O consumo excessivo de calorias,
combinado com a falta de atividade fisica, con-
tribui para o acumulo de gordura, especial-
mente na regido abdominal (VILA DO NASCI-
MENTO et al., 2022). O estresse cronico leva a
liberacdo do cortisol, que favorece o acumulo

de gordura visceral (SOUZA et al., 2020). Ni-
veis elevados de cortisol estdo relacionados a
estressores psicossociais e a depressao, além de
afetar o sistema imunolé6gico (SOUZA et al.,
2020). O estresse incontrolavel pode levar a
mudangas nos padrdes de alimentacdo e ao au-
mento do consumo de alimentos mais palata-
veis, contribuindo para o ganho de peso e o de-
senvolvimento de doencas metabdlicas (MA-
TOS & FERREIRA, 2021). A ativagao cronica
do eixo HHA, resultante do estresse cronico,
leva a liberacdo de cortisol, causando alteracdes
metabdlicas e aumento da pressdo arterial, fato-
res que contribuem para o acimulo de gordura
abdominal (FLORINDO et al., 2024). O perfil
nutricional e o nivel de atividade fisica influen-
ciam a obesidade abdominal e sua relagdo com
variaveis hemodinamicas, destacando a impor-
tancia de héabitos alimentares saudaveis e da
pratica regular de atividade fisica (MORAES et
al., 2016).

Definicdo e Mecanismos de A¢ao do
Cortisol
O cortisol € um glicocorticoide produzido

pelas glandulas suprarrenais (ROCHA et al.,
2018; SOUZA et al., 2020). Esse glicocorti-
coide apresenta uma funcao no organismo com-
plexa, influenciando diversos processos fisiolo-
gicos, desde 0 metabolismo energético até a res-
posta imunolédgica (SOUZA et al., 2020). O
cortisol desempenha um papel fundamental no
metabolismo de carboidratos, proteinas e lipi-
dios (SILVA, 2016). Ele promove a gliconeo-
génese no figado, aumentando a disponibili-
dade de energia (KUDRNA et al., 2013). Esti-
mula a quebra de proteinas em aminoéacidos,
gue podem ser usados para a gliconeogénese ou
reparo de tecidos. Influencia a lipdlise, libe-
rando acidos graxos livres como fonte de ener-
gia. A exposicao cronica a niveis elevados de
cortisol pode ter consequéncias negativas para
0 metabolismo e a composigéo corporal.
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Os mecanismos de ac¢éo do cortisol relacio-
nados ao aumento do apetite e ao deposito de
gordura séo particularmente relevantes para o
entendimento da obesidade abdominal. O cor-
tisol atua no sistema nervoso central, influenci-
ando neurotransmissores que regulam o apetite
(NOBRE et al., 2024). Ele pode aumentar a
vontade de consumir alimentos ricos em agutcar
e gordura, contribuindo para o ganho de peso.
Promove a diferenciacdo de pré-adipocitos em
adipocitos maduros, aumentando o nimero de
células de gordura, particularmente na regido
abdominal (SILVA, 2016).

O cortisol afeta a resisténcia a insulina e a
regulacdo do metabolismo lipidico (SILVA et
al., 2020). A resisténcia a insulina pode levar ao
aumento dos niveis de glicose no sangue e ao
desenvolvimento do diabetes tipo 2 (SILVA et
al., 2020). O cortisol interfere na agéo da insu-
lina, reduzindo a captacdo de glicose pelas cé-
lulas musculares e adiposas (SILVA et al.,
2020). Promove a lipolise, liberando acidos
graxos na corrente sanguinea, que podem con-
tribuir para a resisténcia a insulina e para o de-
senvolvimento de dislipidemias. O acimulo de
gordura visceral, estimulado pelo cortisol, de-
sempenha um papel importante na resisténcia a
insulina e na inflamacédo crénica, associadas a
sindrome metabolica (SILVA, 2016; BAR-
ROSO NUNES et al., 2021). A sindrome meta-
bolica aumenta a probabilidade de desenvolver
doencas cardiovasculares e diabetes tipo 2
(SILVA, 2016).

Fatores que Aumentam a Producéo de
Cortisol
Diversos fatores podem elevar os niveis de

cortisol, incluindo estresse psicolégico e fisico,
privacao de sono, ritmos circadianos desregula-
dos, consumo excessivo de cafeina e alcool,
além de condi¢des médicas e medicamentos. O
estresse, tanto psicoldgico quanto fisico, ativa o

eixo hipotalamo-hipofise-adrenal (HHA), le-
vando a liberacdo de cortisol pelas glandulas
adrenais (FLORINDO et al., 2024; SOUZA et
al., 2020). Respostas agudas ao estresse sao
adaptativas, mas o estresse cronico pode levar a
elevacdo sustentada do cortisol, perturbando os
processos metabolicos e contribuindo para o
acumulo de gordura abdominal. Niveis de cor-
tisol sdo elevados em individuos com deposicao
de gordura abdominal em comparagdo com
aqueles com distribuicdo periférica de gordura
durante testes de estresse (MATOS & FER-
REIRA, 2021).

O sono adequado é essencial para manter
padr@es saudaveis de cortisol. A privacdo de
sono interrompe o ritmo diurno normal do cor-
tisol, logo a restricdo do sono, mesmo parcial,
pode levar a niveis elevados de cortisol noturno
e aumento da producdo geral de cortisol
(SOUSA et al., 2014). Perturbac6es nos ritmos
circadianos também podem desregular a
producdo de cortisol (SOUZA et al., 2020).

A cafeina aumenta agudamente a secre¢do
de cortisol. A ingestdo excessiva pode contri-
buir para a elevacdo sustentada do cortisol
(SILVA et al., 2021). O alcool também afeta os
niveis de cortisol: 0o consumo agudo pode esti-
mular a liberacdo de cortisol, enquanto o con-
sumo croénico e pesado pode levar a desregula-
¢ao do eixo HHA (MARTINS et al., 2023).

CondicGes médicas, como a sindrome de
Cushing, caracterizada pela exposicdo exces-
siva ao cortisol, resultam de varias causas, in-
cluindo tumores adrenais ou hipofisarios e uso
exogeno de glicocorticoides. Essa sindrome
manifesta-se com sintomas como obesidade
central, redistribuicdo da gordura corporal, fra-
queza muscular, hipertensdo arterial, aumento
da glicose no sangue, fragilidade da pele e sus-
cetibilidade a infeccdes. O diagndstico envolve
métodos como medicdo do cortisol salivar no-
turno, cortisol livre urinério, teste de supressado

22 | Pagina




com dexametasona em baixa dose e exames de
imagem. O tratamento varia conforme a etiolo-
gia e inclui cirurgia transesfenoidal, exciséo ci-
rargica do tumor extra-hipofisario ou adrena-
lectomia. Glicocorticoides exdgenos, prescritos
para condi¢des inflamatdrias e autoimunes, po-
dem elevar os niveis de cortisol, contribuindo
para 0 ganho de peso, particularmente na &rea
abdominal (NOBRE et al., 2024).

Relacéo entre Cortisol Elevado e
Acumulo de Gordura Abdominal
A obesidade, em geral, e a abdominal, em

particular, sdo problemas cronicos que afetam
pessoas de todas as idades, sexos e classes soci-
ais (NASCIMENTO et al., 2022). Ha uma rela-
¢ao positiva entre as medidas de distribuicao de
gordura (razdo cintura-quadril e circunferéncia
da cintura) e a gordura visceral. O cortisol in-
fluencia o apetite e a deposicdo de gordura. O
aumento cronico do cortisol pode levar aum au-
mento do apetite e da ingestdo calorica, favore-
cendo o acumulo de gordura abdominal (MA-
TOS &; FERREIRA, 2021). Esse aumento tam-
bém promove a resisténcia a insulina, levando
a um aumento dos niveis de glicose no sangue
e a um maior armazenamento de gordura. In-
fluéncia também o metabolismo lipidico, au-
mentando a lipogénese e a redistribuicdo da
gordura corporal para areas centrais (SOUZA et
al., 2020). Estudos com mulheres mostraram
correlagdo positiva entre o volume das adrenais
e a relacdo cintura-quadril, sugerindo uma in-
ter-relacdo entre o deposito de gordura visceral
e a hiperatividade do HHA. A interacdo entre
cortisol elevado e gordura abdominal cria um
ciclo vicioso. O aumento do cortisol promove o
acumulo de gordura visceral, que contribui para
a resisténcia a insulina e a inflamacéo cronica,
perpetuando o estado de estresse e a producédo
de cortisol (SILVA, 2016) (Figura 3.1).

Figura 3.1. Relacdo cortisol e gordura visceral
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VISCERAL
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Métodos de Avaliagdo do Cortisol e
Gordura Abdominal
A avaliagdo precisa dos niveis de cortisol e

da distribuicdo de gordura abdominal é funda-
mental para entender a relagdo entre estresse e
obesidade central.

Métodos de Avaliacdo do Cortisol

O cortisol pode ser medido por diferentes
métodos: testes sanguineos, salivares, urinarios
e analise de padr@es diarios (cortisol diurno).

Testes sanguineos: Dosagem de cortisol sé-
rico, método tradicional que quantifica o cor-
tisol total (livre e ligado a proteinas). Invasivo
e suscetivel a variacbes devido ao estresse
agudo do procedimento (SOUZA et al., 2020;
FLORINDO et al., 2024). Reflete apenas 0 mo-
mento da coleta.

Testes salivares: Mensuracéo do cortisol sa-
livar, método néo invasivo que avalia os niveis
de cortisol livre, biologicamente ativo (NOBRE
et al., 2024). Coleta simples, realizada em dife-
rentes momentos do dia, permitindo a avaliagéo
do ritmo circadiano (ROCHA et al., 2021). Util
para avaliar a atividade do eixo HHA, como o
cortisol salivar noturno (SOUZA et al., 2020).

Testes urinarios: Dosagem do cortisol livre
urinario (CLU) em amostras de urina de 24 ho-
ras, representando a quantidade total de cortisol
livre excretada (SILVA et al., 2016). Medida
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integrada da exposi¢do ao cortisol ao longo do
dia. Inconveniente para os pacientes e susceti-
vel a erros de coleta.

Anaélise de padrdes diérios do cortisol (cor-
tisol diurno): Avaliacdo do ritmo circadiano do
cortisol, com niveis mais altos pela manha e de-
clinio gradual ao longo do dia (SOUSA et al.,
2014). Muiltiplas coletas de cortisol salivar ou
sanguineo ao longo do dia. Alteragdes no ritmo
circadiano podem estar associadas a condigdes
como burnout (FLORINDO et al., 2024) e de-
pressdo (SOUZA et al., 2020) (Figura 3.2).

Figura 3.2. Métodos de avaliacdo do cortisol
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Métodos de
Abdominal

A gordura abdominal pode ser avaliada por
indice de Massa Corporal (IMC), Relagio
Cintura-Quadril (RCQ) e exames de imagem.

indice de Massa Corporal (IMC): Calcu-
lado a partir do peso e da altura (SILVA et al.,
2016). Util para a populagio em geral, mas nio
distingue entre massa gorda e massa magra, po-
dendo n&o ser preciso para avaliar a distribuicao
de gordura, especialmente em atletas ou idosos
(BICALHO et al., 2018).

Relacdo Cintura-Quadril (RCQ): Reflete a
distribuicdo da gordura corporal, calculada di-
vidindo-se a circunferéncia da cintura pela cir-
cunferéncia do quadril (BICALHO et al.,
2018). Valores elevados indicam maior acu-
mulo de gordura abdominal e risco aumentado
de doencas cardiovasculares. Método simples,

Avaliacdo da

Gordura

de baixo custo e Util para triagem, mas pode ser
influenciada por fatores como postura e fase do
ciclo menstrual. Correlaciona-se significativa-
mente com a gordura visceral (BICALHO et
al., 2018).

Exames de imagem: Tomografia computa-
dorizada (TC) e ressonancia magnética (RM)
fornecem medidas precisas da gordura visceral
(GOUVA et al., 2020). TC é o padréo-ouro,
quantificando a area de gordura visceral em
cortes transversais do abdome (GOUVA et al.,
2020). Ultrassonografia € uma alternativa para
avaliar a gordura visceral, com boa correlagao
coma TC (GOUVA et al., 2020). Exames mais
caros e menos acessiveis que as medidas antro-
pomeétricas. A ultrassonografia € menos dispen-
diosa e ndo envolve radiagéo ionizante (Figura
3.3).

Figura 3.3. Métodos de avaliacdo da gordura abdominal
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Intervencdes para reduzir 0s niveis de cor-
tisol e gordura abdominal

IntervencOes para reduzir os niveis de cor-
tisol e gordura abdominal incluem gerencia-
mento do estresse, intervencdes dietéticas e tra-
tamentos médicos. O gerenciamento do estresse
é crucial para a reducdo do cortisol e da gordura
abdominal, pois o estresse crénico contribui
para niveis elevados de cortisol (SOUZA et al.,
2020; ROCHA et al., 2018). Técnicas de rela-
xamento, como meditacdo e exercicios de res-
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piracdo profunda, diminuem os niveis de cor-
tisol e melhoram a resiliéncia ao estresse
(SOUZA et al., 2014). Atividade fisica regular,
especialmente exercicios aerdbicos e treina-
mento de forga, desempenha um papel vital na
reducdo do estresse e na regulacdo do cortisol
(SILVERIO et al., 2015). Modificagdes dietéti-
cas sdo essenciais para gerenciar a gordura ab-
dominal e os niveis de cortisol. Reduzir o con-
sumo de alimentos ultraprocessados, ricos em
acucar, gorduras ndo saudaveis e aditivos, é
fundamental (ROCHA et al., 2020). Aumentar
a ingestdo de alimentos ricos em fibras, como
frutas, vegetais e graos integrais, melhora a sen-
sibilidade a insulina, promove a saciedade e
apoia a microbiota intestinal saudavel, influen-
ciando indiretamente os niveis de cortisol e a
gordura abdominal (SEGAFREDO, 2017). Pro-
bidticos podem ter um impacto benéfico na mi-
crobiota intestinal e influenciar as vias metabo-
licas relacionadas ao cortisol e ao armazena-
mento de gordura (SEGAFREDO, 2017). Inter-
vengdes médicas podem ser necessarias em cer-
tos casos. Para individuos com hipercortiso-
lismo grave, como sindrome de Cushing, trata-
mentos médicos sdo essenciais para abordar o
desequilibrio hormonal subjacente. Em casos
menos graves, medicamentos podem ser usados
para gerenciar consequéncias da metabolicas

especificas do cortisol elevado e da gordura ab-
dominal, como resisténcia a insulina ou hiper-
tensdo (NOBRE et al., 2024).

CONCLUSAO

Portanto, a partir do estudo da relacdo entre
o cortisol e acumulo de gordura abdominal, é
possivel perceber que o cortisol é fundamental
para diversas fungdes do organismo, como o
metabolismo de carboidratos, proteinas e lipi-
dios. Entretanto, sua elevagdo cronica esta li-
gada ao aumento do armazenamento de gor-
dura, particularmente na regido abdominal,
sendo esse acimulo associado a sindrome me-
tabdlica e a riscos cardiovasculares, por exem-
plo. Fatores que contribuem para o aumento da
producdo de cortisol incluindo estresse, estilo
de vida inadequado, privacdo de sono, circadi-
anos interrompidos, consumo excessivo de ca-
feina e alcool, e condi¢bes médicas como a sin-
drome de Cushing, sdo fatores importantes para
a deposicdo de gordura abdominal. Nesse sen-
tido, intervencdes eficazes que envolvam con-
trole do estresse, modificacOes do estilo de vida
e, em alguns casos, tratamento médico deve ser
considerado nesses pacientes. Assim sendo,
pesquisas futuras devem se concentrar em abor-
dagens personalizadas para abordar essas ques-
tOes interconectadas.
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INTRODUCAO

A tireotoxicose é uma sindrome clinica cau-
sada pelo excesso de hormonios tireoidianos
circulantes (T3 e T4), podendo ser decorrente
ou ndo da hiperfuncdo da glandula tireoide,
nessa condicdo os sintomas geralmente se cor-
relacionam com os niveis hormonais circulan-
tes, sendo os sinais de estimulo adrenérgico,
como taquicardia e ansiedade comuns em paci-
entes jovens, enquanto idosos tendem a mani-
festar sintomas cardiacos e pulmonares, como
fibrilacdo atrial, dispneia e edema (SOCIE-
DADE BRASILEIRA DE ENDOCRINOLO-
GIA E METABOLISMO, 2013). A etiologia
dessa sindrome clinica é diversa, sendo a do-
enca de Graves a causa mais comum, outras
causas incluem os adenomas toxicos, tireoidites
e 0 uso de medicamentos como o amiodarona,
que contém altas concentracGes de iodo e pode
induzir disfuncdes tireoidianas (SOUZA et al.,
2021). Esse excesso hormonal afeta maltiplos
sistemas organicos, tornando a tireotoxicose
uma condicdo clinicamente significativa que re-
quer atencdo médica imediata, uma vez que a
sua gravidade varia de leve a grave, com poten-
ciais consequéncias de longo prazo para a saide
do paciente, dependendo da duracdo e intensi-
dade da exposicao aos niveis elevados de hor-
monios tireoidianos (AKHANL et al., 2020).

O diagndstico de tireotoxicose envolve
anamnese e exame fisico detalhados para iden-
tificar a causa, deve-se investigar o inicio dos
sintomas, uso de medicamentos, exposi¢do ao
iodo, histérico de gestacdo e doengas autoimu-
nes na familia, no exame fisico é importante
avaliar peso, presséo arterial e frequéncia cardi-
aca, ja os sinais oculares podem indicar hipera-
tividade adreneérgica (olhar fixo, retracdo palpe-
bral) ou, em casos graves, oftalmopatia associ-
ada a doenca de Graves. Exames laboratoriais

incluem a dosagem de TSH ultrassensivel, que
é 0 método mais confidvel para confirmar tire-
otoxicose, e de hormdnios tireoidianos livres
(T4L e T3). Niveis baixos ou indetectaveis de
TSH com aumento de T4L e T3 indicam hiper-
tireoidismo, exceto em raras condi¢des, como
adenomas produtores de TSH (SOCIEDADE
BRASILEIRA DE ENDOCRINOLOGIA E
METABOLOGIA, 2013).

O objetivo desse estudo foi analisar as ten-
déncias no nimero de casos registrados anual-
mente, considerando os periodos pré-pandemia
(2018-2019), durante a pandemia (2020-2021)
e pés-pandemia (2022-2023) das internacbes
por tireotoxicose no Brasil, identificando possi-
veis alteracdes associadas ao impacto da pande-
mia, como mudangas importantes no padrao de
notificacdo ao longo do periodo analisado.

METODO

Trata-se de um estudo epidemioldgico do
tipo observacional e retrospectivo com dados
secundarios obtidos do Sistema de InformacGes
Hospitalares (SIH/SUS) do DATASUS em
relagdo as internacOes por tireotoxicose no
brasil entre o periodo de 2018 a 2023, no qual
foi feito uma comparacdo pré, durante e pos
pandemia de covid-19. A escolha do SIH/SUS
se justifica pela sua abrangéncia nacional e pela
disponibilidade de dados em nivel individual,
permitindo uma andlise detalhada das in-
ternacdes por tireotoxicose.

Para garantir a homogeneidade e a confia-
bilidade dos dados analisados, foram estabele-
cidos critérios rigorosos de inclusdo. Os crité-
rios de inclusao foram: (1) internagdes hospita-
lares no Brasil entre 2018 a 2023; (2) diagnos-
tico principal de tireotoxicose, conforme codi-
ficacdo da Classificagéao Internacional de Doen-
¢as (CID-10) [CID 10 — EO05]. (3) disponibili-
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dade de dados completos sobre a internagéo, in-
cluindo o ano, idade, sexo e raga/etnia do paci-
ente internado e regido do pais de internacao.
Ap0s a coleta dos dados, foi realizada uma ana-
lise descritiva para caracterizar as internagoes
por tireotoxicose quanto a frequéncia absoluta
e relativa. A defini¢do dos periodos pre, durante
e pos-pandemia foi baseada nas datas oficiais
de inicio e fim da pandemia de COVID-19 no
Brasil de acordo com o Ministério da Salde
(MS).

RESULTADOS E DISCUSSAO

A decisdo de hospitalizar um paciente com
tireotoxicose requer uma avaliacdo cuidadosa
de vérios fatores, a gravidade dos sintomas, a
resposta ao tratamento ambulatorial e a pre-
senca de complicacBes com risco de vida sé&o
aspectos fundamentais a serem considerados
(CARREIRA et al., 2022). Por exemplo, um
paciente que apresenta tempestade tireoidiana -
uma condigdo rara, mas com risco de vida,
caracterizada por uma liberagdo repentina e
exagerada de hormonios tireoidianos - requer
hospitalizacdo imediata, devido ao alto risco de
faléncia de mudltiplos 6rgdos e mortalidade,
principalmente por insuficiéncia cardiaca
(SILVA et al., 2012; HAMED et al., 2022).
Outra situacéo, € a rapida deterioracéo clinica,
como observada na tireotoxicose induzida por
amiodarona, que pode exigir hospitalizacéo e
intervencdo potencialmente cirurgica se o
tratamento médico falhar (SALOV et al.,
2022).

Fatores individuais do paciente, comorbi-
dades e apoio social também influenciam a de-
cisdo, uma vez que pacientes com suporte social
limitado podem necessitar de hospitalizagédo
para adequado acompanhamento mesmo com
sintomas menos graves (CARREIRA et al.,
2022).

Fisiopatologia e Principais Fatores de
Risco da Tireotoxicose
A tireotoxicose ¢ uma condicdo caracteri-

zada pela producéo excessiva de hormonios ti-
reoidianos, resultando em uma aceleracdo do
metabolismo basal e alteracdes fisioldgicas no
organismo, com aumento, na maioria das vezes
dessas funcGes. Os hormonios tireoidianos T3 e
T4, tém um papel central na regulacdo de vérias
funcGes metabdlicas, como a termogénese, 0
consumo de oxigénio e a producdo de energia,
entretanto, quando em excesso, COMOo NO caso
da tireotoxicose, esses processos sdo exa-
cerbados, com consequéncias que se estendem
a diversos sistemas organicos.

No sistema cardiovascular, a tireotoxicose
se manifesta de forma evidente, principalmente
por meio de taquicardia, aumento do debito
cardiaco e, em casos mais graves, insuficiéncia
cardiaca. O aumento da frequéncia cardiaca
estd intimamente relacionado a acdo dos hor-
monios tireoidianos sobre os receptores beta-
adrenérgicos, que aumentam a contratilidade e
a frequéncia do coragdo. Além disso, a
aceleracdo do ritmo cardiaco pode causar arrit-
mias, como fibrilacdo atrial, uma complicacdo
frequentemente observada em pacientes com
hiperfuncdo tireoidiana (MCDERMOTT,
2020). No sistema nervoso, os efeitos sdo igual-
mente notaveis, uma vez que 0 excesso de
hormonios tireoidianos atua diretamente no
cerebro, resultando em sintomas como
ansiedade, irritabilidade, insonia, e, em casos
mais severos, psicose. O aumento do meta-
bolismo cerebral pode induzir uma hiper-
atividade neuronal, explicando os tremores
finos, a sensacdo de agitacdo e os disturbios
emocionais observados em muitos pacientes
(SMITH et al., 2018). Além disso, a tireo-
toxicose pode afetar a capacidade de concen-
tracdo e a memdria, o que interfere na qualidade
de vida de forma significativa.
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No sistema digestivo, a agdo dos hormonios
tireoidianos acelera o trénsito intestinal, levan-
do a um aumento da motilidade gastrica e intes-
tinal, isso pode resultar em diarreia, perda de
peso significativa e alteragcbes no apetite, mui-
tas vezes sem que o paciente perceba a relacdo
direta entre esses sintomas e a doenga. O au-
mento do metabolismo pode também inten-
sificar a utilizacdo de reservas energéticas do
corpo, o que contribui para a perda de peso, um
dos sinais mais evidentes da tireotoxicose
(WILLIAMS, 2019).

A tireotoxicose, portanto, ndo afeta apenas
um Unico sistema, mas resulta em uma série de
desequilibrios que podem ser debilitantes e
complexos. No entanto, os fatores de risco para
essa condigédo tém sido amplamente estudados,
e a compreensdo desses fatores pode ajudar no
diagnostico precoce e na prevencao de compli-
cacOes graves.

Entre os principais fatores de risco, a pre-
disposicdo genética desempenha um papel sig-
nificativo. Pacientes com histérico familiar de
doencas autoimunes, como a Doenca de Gra-
ves, estdo mais propensos a desenvolver a tire-
otoxicose. A Doenca de Graves é uma condi¢do
autoimune que resulta na estimulacdo cronica
da glandula tireoide, levando a superproducao
de hormonios tireoidianos. A genética esta,
portanto, intimamente ligada a predisposicédo a
essa disfuncdo enddcrina, o que demonstra a
complexidade da interacdo entre fatores here-
ditarios e ambientais (RIOS et al., 2017). O
sexo feminino é outro fator de risco importante,
ja que mulheres, especialmente em idade fértil,
apresentam uma prevaléncia muito maior de
tireotoxicose em comparagdo com 0s homens.
A relacdo entre 0os hormonios sexuais femininos
e 0 sistema imunoldgico pode explicar par-
cialmente essa diferenca. As mulheres sdo mais
propensas a desenvolver doengas autoimunes, e
isso se reflete na maior incidéncia de doengas
como a Doenga de Graves, que é a principal

causa de tireotoxicose (BERGMAN et al.,
2021). Além disso, 0 consumo excessivo de
iodo é um fator de risco conhecido. O iodo é um
elemento essencial para a producdo dos
hormaonios tireoidianos, no entanto, 0 consumo
em excesso pode sobrecarregar a glandula tire-
oide e induzir uma producdo exacerbada de T3
e T4. Esse desequilibrio pode ocorrer tanto de-
vido a ingestdo excessiva de iodo por meio de
alimentos ou suplementos quanto por meio de
medicamentos que contenham iodo. Em regides
onde a ingestdo de iodo é inadequada ou
excessiva, a incidéncia de tireotoxicose pode
ser significativamente maior, o que reforca a
importancia do monitoramento adequado da
ingestdo desse nutriente (PEREIRA et al.,
2020).

Portanto, a tireotoxicose ndo é apenas uma
alteracdo isolada da funcéo tireoidiana, mas um
disturbio complexo que afeta maltiplos siste-
mas do organismo. A compreensdo dos fatores
fisiopatoldgicos e dos principais fatores de
risco é crucial para a abordagem clinica ade-
quada, permitindo uma intervencao precoce e 0
controle eficaz dos sintomas, melhorando assim
a qualidade de vida dos pacientes afetados.

Pandemia Covid-19 e Outras Doencas
A pandemia de COVID-19, declarada em

marco de 2020, provocou mudancas drasticas
nos sistemas de saude ao redor do mundo. O
foco emergencial na contengdo do virus e no
tratamento de infectados resultou em um redi-
recionamento significativo de recursos huma-
nos, tecnologicos e financeiros, impactando di-
retamente a deteccéo, notificacdo e acompanha-
mento de outras doencas. Este cenario gerou
preocupacOes globais sobre o retrocesso em
avancgos previamente alcangados no manejo de
doencas cronicas, infecciosas e outras condi-
¢Oes de saude.
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Um dos fatores mais evidentes foi a inter-
rupcdo de programas preventivos, como tria-
gens para cancer, campanhas de vacinagédo e
exames de rotina. Por exemplo, um estudo pu-
blicado pela Organizacdo Mundial da Saide
(OMS) revelou que, em mais de 90% dos paises
pesquisados, servigos essenciais foram parcial-
mente ou totalmente interrompidos (OMS,
2021). Essa realidade resultou em diagndsticos
tardios e progresséo silenciosa de doencgas que
poderiam ser tratadas precocemente. Além
disso, as desigualdades socioeconémicas foram
agravadas, principalmente em paises de baixa e
média renda, onde a capacidade dos sistemas de
salde para gerenciar multiplas crises simultane-
amente é mais limitada (PFEFFERBAUM,;
NORTH, 2020).

Em suma, a pandemia de COVID-19 trouxe
desafios imensos para a saude global, desta-
cando a necessidade de fortalecer sistemas de
salde para que sejam mais resilientes e integra-
dos. As licGes aprendidas durante essa crise re-
forcam a importancia de equilibrar a resposta a
emergéncias sanitarias com a manutencdo de
cuidados essenciais e continuos.

Periodos Pré, Durante e P6s-pandemia
de COVID-19
A pandemia de COVID-19, causada pelo

coronavirus SARS-CoV-2, foi uma emergéncia
sanitaria global declarada pela Organizacao
Mundial da Satde (OMS) em 11 de marco de
2020. Iniciada em dezembro de 2019, em Wu-
han, China, a doenga se espalhou rapidamente,
levando a uma crise mundial com impactos pro-
fundos na saude publica, economia e sociedade.
Ja em 22 de abril de 2022, o Ministério da Sa-
Gde assinou uma portaria declarando o fim da
Emergéncia em Salde Publica de Importancia
Nacional (ESPIN) relacionada a COVID-19,
com vigéncia a partir de 22 de maio de 2022
(MINISTERIO DA SAUDE, 2022).

A pandemia de COVID-19 impactou signi-
ficativamente os sistemas de salde, resultando
em subnotificacdo de outras doencas. Estudos
indicam uma reducao nas notificacGes de doen-
cas de notificacdo compulséria durante a pan-
demia. (SALLAS et al. 2022). A pandemia de
COVID-19 teve impactos significativos nos sis-
temas de salde, desviando recursos e atencao
para 0 combate ao virus. Como consequéncia,
houve subnotificacdo e reducdo nos diagndsti-
cos de outras condi¢Oes de saude. Essa subnoti-
ficacdo ocorreu por diversos fatores, como:

1. Reducdo no acesso a servicos de salde:

*O medo de contaminagdo pelo SARS-CoV-2
levou muitas pessoas a evitarem buscar
atendimento meédico.

*Consultas de rotina e exames preventivos
foram adiados ou cancelados, resultando em
atrasos no diagndstico.

2. Reestruturacdo dos servicos de salde:
*Hospitais e clinicas direcionaram recursos e
pessoal para tratar casos de COVID-19,
limitando a capacidade de atendimento para ou-
tras condicOes.

3. Falta de notificagdo oficial:

*Sistemas de vigilancia epidemiologica
priorizaram a COVID-19, levando a negligén-
cia de notificacBes de doencas de notificacdo
compulsoria.

Dados do DataSUS: Internacdes por Ti-
reotoxicose (2018-2023)
As tabelas abaixo (Tabela 4.1, Tabela 4.2

e Tabela 4.3) apresentam os dados gquanto as
internagdes por tireotoxicose no Brasil, em re-
lagdo a pré-pandemia (2018-2019), durante a
pandemia (2020-2021) e pos-pandemia (2022-
2023). As variaveis analisadas foram, distribui-
cao por género, faixa etéria, cor/raga e regido do
pais de ocorréncia das internacées. Ja o grafico
abaixo (Gréfico 4.1) analisa a tendéncia na va-
riacdo do numero de casos ao entre 2018 a
2023, quanto o aumento ou diminuigéo:
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Tabela 4.1 Perfil epidemiol6gico das internac8es por tireotoxicose no Brasil (2018 —2019)

Categoria Subcategoria Frequéncia Absoluta Frequéncia Relativa
Género Masculino 278 20,12%
Feminino 1104 79,88
Faixa Etaria < 20 anos 91 6,58%
20-39 anos 562 40,67%
40-59 anos 515 37,26%
> 60 anos 214 15,48%
Cor/Raca Branca 405 29,31%
Preta 82 5,93%
Parda 454 32,85%
Amarela 38 2,75%
Indigena 3 0,22%
Sem Informacéo 400 28,94%
Regido do Pais Norte 54 3,91%
Nordeste 234 16,93%
Sudeste 861 62,3%
Sul 134 9,7%
Centro-Oeste 99 7,16%

**Total de internagdes: ** 1.382

Tabela 4.2 Perfil epidemioldgico das internagdes por tireotoxicose no Brasil (2020-2021)

Categoria Subcategoria Frequéncia Absoluta Frequéncia Relativa

Género Masculino 262 22,44%
Feminino 906 77,562%

Faixa Etaria <20 anos 87 7,44%
20-39 anos 381 32,62%

40-59 anos 514 44,01%

>60 anos 186 15,93%

Cor/Raca Branca 311 26,62%
Preta 131 11,21%

Parda 368 31,48%

Amarela 27 2,31%

Indigena 2 0,17%

Sem informacéo 329 28,21%

Regido do Pais Norte 42 3,59%
Nordeste 186 15,93%
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Sudeste 736 63,01%
Sul 142 12,17%
Centro-Oeste 62 5,30%

**Total de internacdes: ** 1168

Tabela 4.3 Perfil epidemioldgico das internagGes por tireotoxicose no Brasil (2022-2023)

Categoria Subcategoria Frequéncia Absoluta Frequéncia Relativa
Género Feminino 1.234 76,07%
Masculino 388 23,93%
Faixa Etaria < 20 anos 104 6,41%
20-39 anos 535 33,00%
40-59 anos 731 45,09%
> 60 anos 252 15,50%
Cor/Raga Branca 452 27,89%
Preta 216 13,33%
Parda 723 44,60%
Amarela 37 2,28%
Indigena 2 0,12%
Sem informacéo 192 11,86%
Regido do Pais Norte 65 4,01%
Nordeste 270 16,64%
Sudeste 1.006 61,99%
Sul 185 11,40%
Centro-Oeste 96 5,92%

**Total de internagdes: ** 1.622

Gréfico 4.1 NUmeros de casos por ano (2018-2023)
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1) Evolugdo Temporal dos Casos: o Gréfico
(Gréfico 4.1) revela uma evolugdo oscilante no
namero de internaces, marcando com um au-
mento de 10,3% quanto a 2019 em relagéo ao
ano anterior e uma reducéo significativa para
491 casos (-32,2%) na analise de 2020 em com-
paracdo a 2019, provavelmente influenciada
pela pandemia de COVID-19 e suas consequén-
cias na utilizagdo dos servicos de salde. Ja
2021-2023 observa-se uma retomada no nd-
mero de casos, com 677 em 2021, 787 em 2022
e 835 em 2023, ano com o maior valor regis-
trado no periodo analisado (+27,5% em relacéo
a 2020). Essa tendéncia sugere uma recupera-
¢ao na busca por diagnostico e tratamento apds
a crise sanitaria, além de possiveis fatores asso-
ciados ao aumento da prevaléncia da doenca.

2) Distribuicdo por Género: o0 género
feminino predomina amplamente em todos os
periodos analisados: Essa diferenca reflete a
maior propensdo das mulheres a disturbios da
tireoide devido a possiveis fatores hormonais,
imunoldgicos e genéticos.

3) Distribuicdo por Faixa Etaria: as faixas
etarias mais acometidas foram consistentemen-
te aquelas entre 20-39 anos e 40-59 anos. O
predominio dessas faixas indica que a tireo-
toxicose afeta principalmente individuos em
idade produtiva, reforgando a necessidade de
intervengbes para minimizar seu impacto
socioecondémico. Casos em pessoas com mais
de 60 anos também merecem destaque (15,50%
em 2022-2023), devido as complicagcbes mais
graves nessa populacdo.

4) Distribuicdo por Cor/Raca: a categoria-
zacdo por cor/raga revela que pessoas autode-
claradas pardas foram o grupo mais afetado,
seguidos daqueles autodeclarados brancos.
Ocorreu também uma reducdo progressiva na
categoria "Sem Informacéao” de 28,94% (2018-

2019) para 11,86% (2022-2023) sugere melho-
ria na coleta de dados.

5) Distribuicdo por Regido do Pais: a
Regido Sudeste concentrou a maioria das
internacdes ao longo dos trés periodos. O
predominio no Sudeste pode ser explicado pela
maior densidade populacional, oferta de
servigos de satde e melhor infraestrutura diag-
nostica. Em contraste, as regides Norte e
Centro-Oeste apresentaram as menores propor-
cOes (aproximadamente 4% a 7%), indicando
possiveis dificuldades de acesso a saude ou
subnotificagéo.

CONCLUSAO

A andlise epidemioldgica das internacGes
por tireotoxicose no Brasil entre 2018 e 2023
evidéncia, o predominio do género feminino,
maior incidéncia entre adultos jovens e de
meia-idade e predominio em pardos e residen-
tes da Regido Sudeste. Esses achados estdo ali-
nhados com a literatura, que aponta a tireotoxi-
cose como mais prevalente em mulheres devido
a interacdo de fatores hormonais e autoimunes.
O aumento dos casos ap6s 2020 reforca a im-
portancia de garantir acesso regular aos servi-
cos de salde. Estratégias voltadas a promocao
da saude da tireoide, como investimentos em
campanhas educativas, acesso a exames labora-
toriais e formacéo de profissionais sdo funda-
mentais para o diagnostico precoce € 0 manejo
adequado da tireotoxicose. Além disso, ha ne-
cessidade de ampliar a infraestrutura de satde
em regibes menos atendidas, como Norte e
Centro-Oeste, e de investigar as disparidades
raciais para garantir uma assisténcia equitativa.
Estratégias voltadas & promocéo da saude da ti-
reoide e a0 manejo precoce da tireotoxicose po-
dem reduzir significativamente o impacto dessa
condicdo na populacéo brasileira.
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INTRODUCAO

O diagnostico e manejo das doengas hormo-
nais na infancia representam um desafio com-
plexo dentro da endocrinologia pediatrica, uma
vez que essas condi¢des impactam significati-
vamente o crescimento, desenvolvimento e
qualidade de vida das criancas afetadas. Entre
as principais doencas hormonais na infancia,
destacam-se o diabetes mellitus tipo 1, a defici-
éncia de hormdnio do crescimento, a hiperpla-
sia adrenal neonatal e os disturbios tireoidianos.
Essas condi¢cdes exigem diagnostico precoce e
acompanhamento rigoroso, uma vez que inter-
vencdes tardias podem levar a complicagbes
graves, comprometendo o desenvolvimento fi-
sico e emocional das criancas afetadas (COE-
LHO et al., 2024; REZENDE et al., 2024;
FONSECA et al., 2024).

Nesse sentido, a prevaléncia do diabetes
mellitus tipo 1, por exemplo, tem aumentado
globalmente, com estimativas indicando que
mais de 1 milh&o de criancas e adolescentes vi-
vem com essa condi¢cdo em todo o mundo, o que
implica em um grande desafio no controle gli-
cémico e na gestdo dos fatores psicossociais as-
sociados a doenca. No Brasil, estima-se que 0
diabetes tipo 1 afete cerca de 30 mil criangas e
adolescentes, com uma taxa crescente de diag-
nosticos anuais, refletindo o aumento da inci-
déncia da doenca (FERREIRA et al., 2024;
FERREIRA et al., 2021). Além disso, condi-
¢Oes como a deficiéncia de hormdnio do cresci-
mento, ainda subdiagnosticada em muitas regi-
Oes, afetam uma porcentagem significativa de
criangas, impactando seu crescimento e desen-
volvimento. Estima-se que a deficiéncia de hor-
monio do crescimento atinja aproximadamente
1 em cada 3.000 criangas, sendo um desafio
tanto no diagndstico precoce quanto no trata-
mento adequado (PEREIRA et al., 2024).

Com base no supracitado, cabe mencionar
que a hiperplasia adrenal neonatal, por sua vez,
¢ uma condicdo rara, mas com grande impacto
na saude, afetando cerca de 1 em cada 15.000
nascimentos, frequentemente diagnosticada tar-
diamente devido a sua apresentagdo clinica va-
ridvel (REZENDE et al., 2024). Os nddulos ti-
reoidianos, por sua vez, apresentam uma preva-
Iéncia crescente na infancia, com a necessidade
de uma abordagem especializada para diagnos-
tico e tratamento, visto que as manifestacdes
clinicas podem ser sutis, o que dificulta a detec-
cao precoce (NOGUEIRA et al., 2024).

Ressalta-se que, com a crescente carga des-
sas doencas hormonais na infancia, € funda-
mental que se promova a conscientizagdo sobre
a importancia do diagnostico precoce e da im-
plementacdo de cuidados adequados. Dados
epidemioldgicos no Brasil indicam que as con-
di¢bes endocrinoldgicas na infancia ndo so6 es-
tdo em ascensdo, como também s&o uma das
principais causas de morbidade infantil. Es-
tima-se que doencas como a sindrome metabo-
lica, diabetes tipo 1, e distarbios enddcrinos re-
lacionados ao crescimento afetem uma parte
significativa da populacéo pediatrica, represen-
tando cerca de 15% da morbidade cronica em
criancas e adolescentes (FONSECA et al.,
2024; FELIX et al., 2023).

Corroborando ao contexto, a deteccdo pre-
coce e 0 manejo adequado dessas doencas sao
determinantes para evitar complicagdes a longo
prazo, como dificuldades no crescimento, com-
plicacdes metabdlicas e disturbios psicossociais
(PEREIRA et al., 2024; FERREIRA et al.,
2024).

A falta de treinamento especifico, tanto
para os profissionais da satde quanto para as fa-
milias, e a escassez de programas de educacgao
continua contribuem para o atraso no diagnds-
tico e na gestéo eficiente dessas condigoes. Por
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isso, este estudo visa ndo so investigar os desa-
fios atuais enfrentados no manejo das doengas
hormonais na infancia, mas também contribuir
para a educacao de futuros profissionais de sa-
Ude, além de estimular o desenvolvimento de
estratégias mais eficazes para o diagndstico pre-
coce e 0 manejo adequado dessas condigcOes
(FERREIRA et al., 2021; FONSECA et al.,
2024; FELIX et al., 2023).

A motivacdo da Liga Académica de Endo-
crinologia Metabdlica (LAEM) em estudar es-
sas condicdes se baseia na necessidade de apro-
fundar o conhecimento sobre os desafios en-
frentados no diagndstico e manejo dessas doen-
cas. Embora os avancos na medicina tenham
possibilitado tratamentos eficazes, muitos des-
ses distdrbios ainda sdo mal diagnosticados ou
tratados de forma inadequada, resultando em
complicacBes graves para as criangas.

O objetivo deste estudo foi analisar, com
base nas evidéncias da literatura o impacto do
reconhecimento precoce e 0 gerenciamento
adequado das doencas hormonais na infancia,
além de relatar os principais desafios enfrenta-
dos pelos profissionais de saude e pelas familias
no diagndéstico e manejo dessas condi¢des.

METODO

Trata-se de uma reviséo integrativa de lite-
ratura, um método que permite a sintese de co-
nhecimentos diversificados e a incorporacao de
resultados de estudos significativos na prética.
Essa abordagem € especialmente (til para reu-
nir evidéncias sobre um tema especifico, pro-
porcionando uma visdo abrangente e critica das
contribuicdes de diferentes autores (CROS-
SETTI, 2012).

O modelo de revisdo integrativa segue seis
etapas essenciais (Mendes et al., 2019). A pri-
meira é a identificacdo do tema e a formulacao
da questdo norteadora. Em seguida, realiza-se

uma busca e selecdo rigorosa da literatura. A
terceira etapa consiste na categorizacdo dos es-
tudos encontrados. Na quarta etapa, realiza-se
uma andlise detalhada dos estudos, identifi-
cando padrdes e discrepancias. A quinta etapa
envolve a interpretagédo dos resultados e a com-
paracdo com outras pesquisas. Por fim, a sexta
etapa é a sintese e relato dos achados, ampli-
ando a compreenséo do tema. Essa estrutura as-
segura a robustez e credibilidade do trabalho.

No presente estudo, a questdo norteadora
formulada para guiar as buscas dos estudos é:
"Quais sdo os principais desafios no diagnds-
tico e manejo das doencas hormonais na infan-
cia?"

O levantamento de estudos serd orientado
por critérios de inclusdo que envolvem publica-
cOes indexadas entre 2020 e 2024, em portu-
gués ou inglés, e que abordem a tematica das
doencas hormonais na infancia, com foco nos
desafios do diagndstico e manejo.

Serdo excluidos os seguintes tipos de es-
tudo: artigos repetidos em mais de uma fonte de
dados, publicacGes em formatos como disserta-
cao, tese, capitulo de livro, livro, editorial, rese-
nha, comentario ou critica, resumos livres e in-
vestigacdes cujos resultados ndo respondam a
questdo norteadora.

A avaliacdo dos estudos sera realizada com
base no nivel de evidéncia (NE), conforme a
classificagdo proposta por Melnyk e Fineout-
Overholt (2005), que categoriza a qualidade e a
forca das evidéncias disponiveis. A tabela
abaixo (Tabela 5.1) apresenta os diferentes ni-
veis de evidéncia, detalhando critérios como a
metodologia utilizada e a relevancia dos acha-
dos. Essa abordagem assegura uma analise cri-
tica e fundamentada, conferindo maior credibi-
lidade aos resultados obtidos na reviséo.
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Tabela 5.1 Classificacdo dos niveis de evidéncias. Nova
Iguagu — RJ. 2024

Nivel de
Evidéncia

Tipo de Estudo

Evidéncias relacionadas a revi-
sdo sistematica ou metanalise

de ensaios clinicos randomiza-
dos controlados ou provenien-

tes de diretrizes clinicas basea-
das em revisoes sistematicas

de ensaios clinicos randomiza-

dos controlados;

Evidéncias oriundas de no mi-
nimo um ensaio clinico rando-

mizado controlado bem deline-

ado;
Evidéncias de ensaios clinicos bem de-
lineados sem randomizac&o;

Nivel |

Nivel 11

Nivel 111

Evidéncias advindas de estu-
dos de coorte e de caso-con-
trole bem delineados;
Evidéncias provenientes de re-
visdo sistematica de estudos
descritivos e qualitativos;
Evidéncias derivadas de um Gnico es-
tudo descritivo ou qualitativo;

Nivel IV

Nivel V

Nivel VI

Evidéncias derivadas de opi-
nido de autoridades e/ou relatd-
rio de comités de especialistas.

Nivel VII

Fonte: MELNYK; FINEOUT-OVERHOLT, 2005

A partir dos critérios de incluséo e excluséo,
foram realizadas buscas de evidéncias nas se-
guintes bases de dados eletronicas: Literatura
Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da
Saude (LILACS), Literatura Internacional em
Ciéncias da Saude (MEDLINE), Scientific
Electronic Library Online (SciELO) e Google
Académico. A estratégia de busca seguiu 0 mo-
delo PICOT, que representa um acrénimo para
Paciente/problema, Intervencdo, Comparagao,
Outcomes (desfecho) e Tempo. Os vocabula-
rios de descritores controlados utilizados foram
os Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS),
aplicados na Biblioteca Virtual em Saude
(BVS). A busca foi realizada com base nos des-
critores inseridos nas bases de dados, conforme
a estrutura PICOT, conforme detalhado nas ta-
belas abaixo (Tabela 5.2 e Tabela 5.3).

Tabela 5.2 Estrutura da composicdo da estratégia PI-
COT. Nova lguagu — RJ. 2024

PICOT DESCRICAO

Criancas com doencas hormo-

P (Populagéo) nais:

I (Interven- Diagndstico e manejo das doen-
¢éo) cas
hormonais;
N&o aplicavel, pois o foco é ex-
C (Compara- P Pois ¢ )
~ plorar os desafios, ndo comparé-
¢éo) ,
0s com outra
abordagem;

Desafios no diagndstico e manejo

O (Resultado) das doencas hormonais;

Publicac6es indexadas entre 2020

I (Tempo) e 2024.

Tabela 5.3 Busca de evidéncias nas bases de dados LI-
LACS, SciELO, MEDLINE e Google Académico por
meio da estratégia PICOT. Nova Iguacu — RJ. 2024

MeSH DeCS
Child Crianca
Endocrine Di- Doencas Enddcrinas
seases
cllirizzl IPlEgr Diagn6stico Clinico
nosis
Hormones Horménios
Pediatrics Pediatria
MeSH DeCS
Child Crianca

Fonte: MELNYK; FINEOUT-OVERHOLT, 2005

Todos os titulos e resumos de trabalhos
identificados nas bases, com o uso dos descri-
tores e avaliados como elegiveis serdo separa-
dos e analisados na integra. O detalhamento da
selecdo dos estudos para a revisdo integrativa
encontra-se representado no Fluxograma 1, ela-
borado de acordo com as orientagbes do
PRISMA (GALVAO et al., 2015).
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A construcdo dos eixos teméticos das qua-
tro categorias emergiu a partir da analise deta-
Ihada dos objetivos dos artigos selecionados,
bem como das tendéncias observadas na produ-
cao cientifica recente sobre Endocrinologia Pe-
diatrica e os desafios no diagndstico e manejo
das doengas hormonais na infancia. Essas cate-
gorias foram definidas com base nas principais
questdes abordadas nos estudos, refletindo a in-
terconexdo entre o diagndstico, manejo e 0s as-
pectos hormonais nas criancas. Cada categoria
abrange aspectos criticos, como os efeitos clini-
cos, diagnosticos e tratamentos das doencas
hormonais, além das diretrizes praticas para a
gestdo dessas condicdes na pediatria. A seguir,
apresentamos um quadro que sintetiza essas ca-
tegorias, juntamente com 0s eixos tematicos
correspondentes, oferecendo uma visdo clara da
estrutura da analise.

Eixo Categorico | - Anatomia e Fisiolo-
gia do Sistema Enddcrino na Infancia
A Endocrinologia Pediatrica € o ramo da

Medicina que trata dos transtornos das glandu-
las enddcrinas, as quais sdo 6rgdos secretores de
hormdnios, voltada ao acompanhamento desde
0 nascimento do individuo até o final de sua
adolescéncia.

O corpo contém dois tipos de glandulas:
exocrina e enddcrina. As glandulas exdcrinas
secretam seus produtos em ductos que transpor-
tam as secrecOes para as cavidades ou superfi-
cies do corpo (glandulas sudoriparas, sebaceas,
mucosas). As glandulas enddcrinas ndo pos-
suem ductos, elas secretam suas secrecoes (hor-
monios) no espago extracelular ao redor das ce-
lulas secretoras, dali difundem-se para os capi-
lares sanguineos e sdo transportados pelo san-
gue até as células de todas as partes do corpo.

Gonadas (Testiculos e Ovarios)

As gonadas séo as glandulas sexuais res-
ponsaveis pela producéo de hormonios e game-
tas, essenciais para a reproducdo. Nos homens,
as gbnadas sdo os testiculos, enquanto nas mu-
Iheres s&o os ovarios. Alem de sua fungéo re-
produtiva, essas glandulas também desempe-
nham um papel fundamental na regulagéo hor-
monal, produzindo testosterona nos homens e
estrogénio e progesterona nas mulheres. Esses
hormdnios séo cruciais para o desenvolvimento
dos caracteres sexuais secundarios, manutengdo
da funcdo reprodutiva e equilibrio geral do sis-
tema enddcrino (SOUSA & DIAS, 2023).

Hipdfise

A hipdfise, também conhecida como glan-
dula pituitaria, ¢ uma pequena glandula locali-
zada na base do cérebro, em uma cavidade 0s-
sea chamada sela tdrcica, e € muitas vezes refe-
rida como a "glandula-mestra" do corpo. Isso se
deve ao fato de que ela regula a atividade de va-
rias outras glandulas enddcrinas e influencia
funces cruciais do organismo. A hipoéfise é di-
vidida em duas partes principais: a hip6fise an-
terior (adeno-hipofise) e a hipdfise posterior
(neuro-hipdfise), cada uma responsavel pela
producdo e liberacdo de diferentes hormonios.
A adeno-hipofise secreta hormoénios como o
horménio do crescimento (GH), o horménio
adrenocorticotréfico (ACTH), o horménio foli-
culo-estimulante (FSH), o hormonio luteini-
zante (LH) e a prolactina, enquanto a neuro-hi-
pofise libera oxitocina e hormdnio antidiurético
(ADH) (FARIA et al., 2023).

Pancreas

O pancreas, alem de desempenhar funcdes
digestivas, também possui uma parte enddcrina
crucial para a regulacao dos niveis de glicose no
sangue. Essa funcdo endocrina é realizada pelas
ilhotas de Langerhans, que contém diferentes ti-
pos de células responsaveis pela producgédo de
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hormonios essenciais. As principais células sdo
as células beta, que produzem insulina, hormo-
nio que facilita a entrada de glicose nas células
para ser utilizada como fonte de energia, e as
celulas alfa, que produzem glucagon, responsa-
vel por aumentar os niveis de glicose no sangue
ao estimular a liberacdo de glicose armazenada
no figado. Juntos, insulina e glucagon mantém
0 equilibrio glicémico no corpo (SOUSA &
DIAS, 2023).

Glandula Pineal

A glandula pineal, também conhecida como
epifise, € uma pequena glandula endécrina lo-
calizada no centro do cérebro. Sua principal
funcéo é regular o ciclo sono-vigilia, contro-
lando a producdo de melatonina, um hormonio
que induz o sono e cuja secre¢do aumenta du-
rante a noite e diminui com a luz do dia. Além
de sua funcéo no ritmo circadiano, a pineal tam-
bém esta envolvida em processos de envelheci-
mento e protecdo antioxidante (FILGUEIRAS,
2006).

Tireoide

A tireoide é uma glandula enddcrina locali-
zada na regido anterior do pescoco, logo abaixo
do pomo de Adao, em torno da traqueia. Sua
principal funcéo € a producdo de horménios que
regulam o metabolismo do corpo, sendo eles a
tiroxina (T4) e atriiodotironina (T3). Esses hor-
maonios controlam o ritmo das fun¢des metabd-
licas, como a producdo de energia, a regulagéo
da temperatura corporal, o crescimento e o de-
senvolvimento. A tireoide também secreta a
calcitonina, um hormonio que ajuda a regular
0s niveis de célcio no sangue (SOARES et al.,
2020).

Paratireoides
As paratireoides sdo quatro pequenas glan-
dulas localizadas na parte posterior da tireoide,

responsaveis pela produgdo do horménio para-
tireoideano (PTH), que desempenha um papel
crucial na regulacdo dos niveis de célcio e fos-
foro no corpo. O PTH age principalmente nos
0Ss0s, rins e intestinos para manter o equilibrio
adequado de calcio no sangue, essencial para a
funcdo muscular, nervosa e 6ssea. Embora pe-
quenas, as glandulas paratireoides séo vitais
para a homeostase mineral (SOARES et al.,
2020).

Glandulas Adrenais

As glandulas adrenais, também conhecidas
como glandulas supra-renais, sdo duas peque-
nas glandulas localizadas acima dos rins. Elas
sdo compostas por duas partes distintas: o cor-
tex adrenal (camada externa) e a medula adre-
nal (camada interna), cada uma responsavel
pela producdo de diferentes tipos de hormonios
essenciais para varias fungbes corporais. O
cortex adrenal produz hormonios esteroides,
como o cortisol, que regula 0 metabolismo e a
resposta ao estresse; a aldosterona, que controla
0 equilibrio de sal e agua no corpo; e 0s
androgénios, hormonios sexuais. A medula
adrenal, por sua vez, secreta adrenalina e
noradrenalina, hormdnios que preparam o
corpo para situacbes de "luta ou fuga" em
resposta ao estresse (HERR et al., 2014).

Eixo Categorico Il - Principais Doencas
Hormonais na Infancia e Abordagem Tera-
péutica

A endocrinologia é a ciéncia da comunica-
cao celular que possibilita a integragdo bioqui-
mica dos processos vitais, neste sentido, des-
taca-se a importancia da endocrinologia pedia-
trica por sua atuagdo nesta fase de intenso cres-
cimento e desenvolvimento. Os distdrbios hor-
monais na infancia abrangem uma ampla gama
de condigdes, muitas vezes de dificil diagnos-
tico ou tratamento. No ambito das doengas en-
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docrinoldgicas mais importantes durante a in-
fancia vale-se destacar a diabetes mellitus tipo
1, disturbios do crescimento, alteragdes tireoi-
dianas como o hipotireoidismo congénito e a
puberdade precoce (COELHO et al.,, 2024,
BRAGA & SILVA et al., 2023).

O diabetes mellitus tipo 1 (DM1) é uma do-
enca cronica, que decorre da destruicdo parcial
ou total das células beta das ilhotas de Lange-
rhans pancreaticas, resultando na incapacidade
progressiva de producdo insulinica. Sua mani-
festacdo clinica aparece apenas apés a destrui-
¢ao de pelo menos 80% da massa de ilhotas. Em
relacdo a sintomatologia, a mesma pode variar
desde uma hiperglicemia assintomética a uma
hiperglicemia sintomaética (polidipsia e poliu-
ria) ou até mesmo um quadro mais grave de ce-
toacidose diabética. Essas criancas também po-
dem cursar com perda ponderal e baixa estatura
devido ao intenso catabolismo pela reducao do
principal horménio anabdlico que é a insulina.
O manejo da DM1 em pacientes pediatricos
ainda é um desafio clinico e os avancos recentes
ndo apenas ampliaram as possibilidades tera-
péuticas, mas também provocaram uma reava-
liacdo critica das préticas convencionais, reve-
lando perspectivas inovadoras (FERREIRA et
al., 2024).

As irregularidades no padrdo de alimenta-
¢ao, do sono, da atividade fisica, necessidade de
doses menores de insulina, maior risco de hipo-
glicemia noturna e maior variabilidade glicé-
mica S8o 0s principais desafios no tratamento
de criangas com DM1. Além da dificuldade das
criangas menores em referirem de forma ade-
quada os sintomas para auxiliar o tratamento re-
alizado por seus cuidadores. O tratamento de
DM1 em criangas cursa com 0 mesmo objetivo
das demais fases da vida e se baseia na terapia
insulinica intensiva, especialmente aliada a
avancos tecnoldgicos. Ela pode ser realizada

através de multiplas aplicagdes diarias de insu-
lina, seja com diferentes tipos de insulina (ba-
sal/bolus), ou com sistemas de infusdo continua
de insulina (SICI, bomba de insulina). Devem
ser levados em consideracgdo para se elaborar o
esquema terapéutico fatores como a disponibi-
lidade de insulinas, a idade, o peso corporal, 0
estagio puberal, o estilo de vida, a rotina indivi-
dual, a duracéo e fase do diabetes, o estado do
local de aplicacdo de insulina, a realizagéo de
atividade fisica, intercorréncias e os habitos ali-
mentares de cada paciente. Vale ressaltar que o
uso de tecnologia no tratamento do DM1 como
a bomba de insulina e sensores de monitoriza-
cao continua de glicose sao particularmente efi-
cazes no tratamento de criangas pré-escolares, e
quando houver acesso a tecnologias de monito-
rizacdo continua de glicose deve ser conside-
rado buscar a meta de HbAlc <7,0% pois estas
tecnologias minimizam os riscos de hipoglice-
mia (BRAGA & SILVA et al., 2023; FER-
REIRA et al., 2024).

O Hipotireoidismo Congénito € uma endo-
crinopatia causada pela incapacidade da glan-
dula tiredide do recém-nascido em produzir
quantidades adequadas de hormdnios tireoidea-
nos (T3 e T4), resultando em uma reducéo ge-
neralizada dos processos metabdlicos. No Bra-
sil, a incidéncia relatada é de aproximadamente
1 caso positivo para cada 2.500 nascidos Vvivos.
Entre as manifestacdes clinicas pode-se desta-
car hipotonia muscular, dificuldades respirato-
rias, cianose, ictericia prolongada, constipacéo,
bradicardia, anemia, sonoléncia excessiva, ma-
croglossia, alargamento de fontanelas, mixe-
dema, sopro cardiaco, dificuldade na alimenta-
cdo com deficiente crescimento péndero-esta-
tural, atraso na denticdo, pele seca e sem elasti-
cidade, atraso de desenvolvimento neuropsico-
motor e retardo mental (BRITO et al., 2021;
FARIA et al., 2023).
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Desde o0 ano de 2001 através do Programa
Nacional de Triagem Neonatal, o teste do pezi-
nho é capaz de rastrear o hipotireoidismo con-
génito, avaliando a dosagem do hormdnio tire-
oestimulante (TSH), o que é de suma importan-
cia pois 0 neonato pode apresentar sintomas
inespecificos ou auséncia de sintomas, e o diag-
nostico tardio pode levar a deficiéncia hormo-
nal grave acarretando no prejuizo ao cresci-
mento, lesGes neuroldgicas irreversiveis e re-
tardo mental severo, sendo o diagndstico e con-
sequentemente o tratamento precoce cruciais. O
tratamento consiste na reposi¢édo hormonal com
administracdo oral de tiroxina (T4) em dose
Unica e diaria, o tratamento deve ser acompa-
nhado laboratorialmente por meio da monitora-
cao das concentragdes plasmaticas de T4 total e
de T4 livre, assim como da concentragdo de
TSH. O progndstico depende, fundamental-
mente, do tempo decorrido para o inicio do tra-
tamento, sendo os sinais e sintomas mais inten-
sos para aquelas criangas que obtiveram diag-
nostico mais tardio em comparagdo aos diag-
nosticados de forma precoce, da severidade do
hipotireoidismo e da manutengdo dos niveis
hormonais dentro da normalidade (FARIA et
al., 2023).

A Deficiéncia de hormdnio de crescimento
(DGH) é uma endocrinopatia caracterizada pela
producdo insuficiente de hormdnio do cresci-
mento (GH), ocorre em 1 a cada 4.000 criangas
e possui etiologia congénita (alteracdes genéti-
cas, anomalias estruturais em hipotalamo e hi-
pofise) ou adquirida (lesdes traumaticas em re-
gides hipofisarias, neoplasias, radiacdo, infec-
¢des). O quadro clinico pode variar de acordo
com a etiologia, o grau de deficiéncia e se a
mesma esta associada ou ndo a outras deficién-
cias hipofisarias. Pode-se destacar como princi-
pal manifestacdo clinica a diminuicdo da velo-
cidade de crescimento ou crescimento insufici-

ente, menor que 4 cm por ano, além disso a cri-
anca com DGH pode apresentar proporcoes
corporais anormais, como tronco mais longo
em relagdo as pernas, adiposidade aumentada
em regido abdominal, desenvolvimento motor
retardado e dificuldades cognitivas em casos
mais graves (PEREIRA et al., 2024; FER-
REIRA et al., 2023; DONEGAN & ERICK-
SON, 2022).

A primeira etapa na avalia¢do diagnostica é
excluir possiveis outras causas de baixa estatura
infantil como por exemplo a baixa estatura fa-
miliar, doencgas crénicas e carenciais, sindro-
mes genéticas e cromossdmicas. A analise la-
boratorial indicada para o diagnostico da DGH
é feita a partir de testes provocativos da secre-
¢do de GH e pela dosagem de IGF-1. Os testes
provocativos envolvem estimulos como admi-
nistracao de insulina, clonidina, levodopa e glu-
cagon, conforme protocolos especificos, testes
para GH com estimulos diferentes com valores
de pico < 5 ng/mL s&o altamente sugestivos de
DGH. Além da avaliacdo laboratorial, exames
de imagem como Radiografia das méos e pu-
nhos para determinacao da idade 6ssea e Resso-
nancia Nuclear Magnética (RNM) da regido
hgipotalamo-hipofisaria para avaliar alteracfes
anatémicas podem ser realizados, na impossibi-
lidade de realizar a RNM, a tomografia compu-
tadorizada pode ser utilizada. A RNM nédo é um
exame indispensavel, mas pode auxiliar o
diagndstico e é considerada um critério de
investigagdo adicional. O tratamento padroni-
zado para criancas com DGH € a terapia de
reposicdo diaria subcutdnea com horménio do
crescimento recombinante (rhGH), sendo o tra-
tamento precoce capaz de permitir a essas
criangas o alcance de uma estatura dentro da
faixa de normalidade para o sexo e idade. O
acompanhamento regular e a avaliacdo a cada 3
a 6 meses para estimar a taxa de crescimento,
ajustes de dose, controle da adesdo e monito-
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rizacdo de possiveis efeitos colaterais é funda-
mental para o sucesso do tratamento (PEREI-
RA et al., 2024; FERREIRA et al., 2023).

Eixo Categorico I11 - Prevencao e Pro-
mocao da Saude e Novas Tecnologias e
Avancos

A prevencao de disturbios endocrinos pedi-

atricos é um tema complexo que exige esforcos
no monitoramento e na promocdo de salde,
com programas e politicas publicas voltadas a
populacdo pediatrica.

E sabido atualmente que antes mesmo do
nascimento, ainda no periodo gravidico, o feto
ja esté sob efeito de substancias que podem cau-
sar riscos ao desenvolvimento e de futuras en-
docrinopatias pediatricas. Os chamados regula-
dores enddcrinos sdo substancias capazes de al-
terar o funcionamento do sistema enddcrino,
ocasionando patologias como puberdade pre-
coce, obesidade, diabetes mellitus e outras
(MENDONCA et al., 2024). S&o capazes de
atravessar a placenta e, embora a maior fonte
dessas substancias seja industrial, podem ser
encontradas em alimentos, dgua e produtos de
consumo humano, como roupas, Saneantes,
cosmeéticos e outros. As criancas sao mais afe-
tadas do que os adultos pelos desreguladores,
tendo em vista a imaturidade da barreira hema-
toencefalica, a maior permeabilidade da pele, a
maior exposicao a locais com essas substancias,
além da tendéncia a levar objetos a boca. Nesse
sentido, mais pesquisas sd80 necessarias para
elucidagéo de quais substancias séo de fato no-
civas para funcdo enddcrina (PIETRO et al.,
2023), alem de maior regulamentacdo sobre
produtos que contenham substancias potencial-
mente danosas ao sistema enddcrino. E essen-
cial prevenir o contato com os desreguladores a
partir da adocdo de um estilo de vida seguro e
da conscientizacdo sobre os danos que estes po-
dem causar (MENDONCA et al., 2024).

Exemplo bem sucedido de politica publica
voltada ao tema nas Gltimas décadas é o Pro-
grama Nacional de Triagem Neonatal (PNTN),
comumente designado como o "teste do pezi-
nho". Instituido em 2001, estabeleceu, tanto no
ambito publico do SUS quanto no privado, a
obrigatoriedade de exames que visem o diag-
nostico e tratamento de anormalidades no me-
tabolismo dos recém-nascidos, promovendo a
constatacdo da desordem ainda na fase pré-sin-
tomatica. A relevancia da triagem consiste na
reducdo da morbimortalidade e melhora do
prognéstico das doencas enddcrinas pediétri-
cas, visto que o diagnostico e intervencao pre-
coces modificam consideravelmente o curso e
evolucdo dessas doencas (MENDES et al.,
2019).

Hoje o teste é capaz de detectar até seis do-
encas, incluindo patologias de origem metabo-
lica, enddcrina, hematoldgica e outras (MEN-
DES et al., 2019). O hipotireoidismo congénito
figura como uma das principais endocrinopatias
passiveis de prevencdo no periodo neonatal e,
com o tratamento adequado instituido, as con-
sequéncias ocasionadas pela deficiéncia dos
hormonios tireoidianos T3 e T4 sdo contorna-
veis, desde o atraso no desenvolvimento a defi-
ciéncia na maturacdo do Sistema Nervoso Cen-
tral (NASCIMENTO, 2011).

O teste e realizado em todo o territorio na-
cional e possui um procedimento simplificado
que consiste na reacdo de uma pequena amostra
de sangue extraida do calcanhar do neonato
com um papel-filtro. A partir disso, ocorre uma
reacdo que determina, no caso do hipotireoi-
dismo congénito, a dosagem sérica de TSH do
neonato, e para a hiperplasia adrenal congénita,
a quantificacdo de 17-hidroxi-progesterona
(17-OHP), (MENDES et al., 2019). Embora a
cobertura seja de fato abrangente, autores afir-
mam que ainda ha dificuldades a serem enfren-
tadas, principalmente quanto ao tempo entre a
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coleta do exame e o resultado, que difere entre
as regides do pais. Em um estudo publicado em
2011 que analisou a situacdo da triagem especi-
ficamente para o hipotireoidismo congénito,
constatou-se que apenas aproximadamente me-
tade dos testes eram realizados em até sete dias
do nascimento, o que prejudica a intervencao
terapéutica precoce, objetivo principal da tria-
gem neonatal. Para isso, a divulgacdo da neces-
sidade da triagem neonatal para as gestantes e
puérperas na maternidade nos primeiros trés
dias de vida é essencial, assim como uma
equipe capacitada responsavel pela convocagao
e localizagdo das criangas nas maternidades
para garantir a efetividade do programa (NAS-
CIMENTO, 2011).

A obesidade infantil cresce em todo o
mundo e figura como um problema de saude
publica. Por ser uma condicdo de origem multi-
fatorial, determinada por questdes individuais e
coletivas, a prevencéo e o controle dessa enfer-
midade, também necessita de abordagem inte-
grada e multiprofissional. Autores pontuam que
contextos familiares, comunitérios, escolares,
sociais e politicos estdo envolvidos na génese
da patologia e, portanto, esforcos multissetori-
ais devem ser realizados (BORTOLINI et al.,
2025).

Seguindo as recomendacdes da OPAS e da
OMS, o Brasil desenvolveu, em 2022, a Estra-
tégia de Prevencdo e Atencdo a Obesidade In-
fantil (PROTEJA), que contempla no &mbito da
Atencdo Primaria agdes complementares que
objetivam contribuir para a mudanca do quadro
de obesidade infantil no pais (BRASIL, 2022).
Pretende associar gestores do SUS, entidades
profissionais e organizacgdes internacionais para
amparar 0s municipios brasileiros no planeja-
mento e monitoramento de ac¢des voltadas ao
problema. E composto por a¢des essenciais que
preveem, dentre outras: educacéo e informacéo
atraves da realizacdo de campanhas divulgadas

por meios de comunicagdo em massa sobre a
obesidade infantil, a garantia de cantinas sauda-
veis em escolas, o estimulo a feiras com comer-
cializagdo de alimentos saudaveis, apoio da
agricultura urbana em locais institucionais
como escolas e espagos comunitarios, além da
criagdo e manutencgéo de espacos para atividade
fisica. Sdo eixos do PROTEJA: vigilancia ali-
mentar e nutricional, promoc¢édo da salde e de
prevencdo do ganho excessivo de peso, promo-
cao da saude nas escolas, educacdo, comunica-
¢ao e informag&o para promover a alimentacao
saudavel e a prética de atividade fisica, forma-
cdo e educacdo permanente dos profissionais
envolvidos no cuidado as criangas e articula-
cOes intersetoriais e de carater comunitario que
promovam ambientes saudaveis (BORTOLINI
etal., 2025).

Eixo Categérico IV - Desafios no Diag-
noéstico e Manejo das Doengas Hormonais
na Infancia

O diagndstico e manejo das doengas hormo-

nais na infancia apresentam diversos desafios
que exigem uma abordagem especializada e
multidisciplinar. Segundo Coelho et al., (2024),
disturbios hormonais como diabetes tipo 1, de-
ficiéncia de hormonio do crescimento e doengas
da tireoide demandam diagnostico precoce e in-
tervencdo terapéutica ajustada as necessidades
da crianca. A deteccdo precoce é crucial, pois
permite tratamentos mais eficazes e evita com-
plicagdes a longo prazo. A complexidade des-
ses diagndsticos é ampliada por sintomas que
muitas vezes se confundem com outras condi-
cOes pediatricas, dificultando a identificacdo
precoce de alteracbes hormonais (COELHO et
al., 2024; REZENDE et al., 2024).

Além disso, a atuacdo do endocrinologista
pediatrico € essencial nesse cenario, como men-
cionado por Pereira et al., (2024), pois 0 espe-
cialista tem a capacidade de identificar altera-
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¢cOes hormonais desde as primeiras manifesta-
¢Oes clinicas. No entanto, esse processo diag-
nostico pode ser desafiador, especialmente em
condigdes como a hiperplasia adrenal neonatal,
cujos sintomas sao muitas vezes vagos e podem
ser facilmente confundidos com outras patolo-
gias, dificultando o diagndstico inicial (RE-
ZENDE et al., 2024). Assim, a colaboragéo es-
treita entre o endocrinologista e o pediatra é
fundamental para garantir a deteccdo precoce e
0 manejo adequado das doengas hormonais.

O manejo das condi¢cbes hormonais tam-
bém enfrenta obstaculos em termos de adeséo
ao tratamento, especialmente no caso do diabe-
tes mellitus tipo 1, como discutido por Ferreira
et al., (2024). As criancas e suas familias en-
frentam dificuldades relacionadas ao controle
glicémico, que exige monitoramento constante
e intervencOes diarias. Nesse sentido, a equipe
multidisciplinar, composta por endocrinologis-
tas, nutricionistas e psicélogos, desempenha um
papel fundamental para garantir que as criangas
recebam suporte ndo apenas médico, mas tam-
bém emocional e nutricional, ajudando a me-
Ihorar a ades&@o ao tratamento e a qualidade de
vida das criancas (FERREIRA et al., 2024).

Outro aspecto importante no manejo das
doengas hormonais na infancia € a personaliza-
cao do tratamento, dado que cada crianga res-
ponde de maneira distinta aos tratamentos. No
caso da deficiéncia de horménio de cresci-
mento, por exemplo, o ajuste das doses hormo-
nais é feito com base nas necessidades especifi-
cas de cada criancga, 0 que exige monitoramento
constante e revisdes periddicas do plano tera-
péutico (PEREIRA et al., 2024). A individuali-
zacdo do tratamento também € uma preocupa-
c¢ao central no manejo de distarbios como 0s no-
dulos tireoidianos, onde a abordagem terapéu-
tica varia de acordo com a etiologia e caracte-
risticas de cada caso (NOGUEIRA et al., 2024).

Essa personalizagdo no tratamento das condi-
¢Oes hormonais é um dos maiores desafios, pois
requer acompanhamento continuo e ajustes fre-
quentes, garantindo que a crianga receba o me-
Ihor cuidado possivel.

O manejo das doengas hormonais na infan-
cia envolve diversos desafios, que exigem uma
abordagem cuidadosa e especializada. Esses
desafios estdo relacionados ao diagndstico pre-
coce, tratamento adequado e acompanhamento
continuo das criancas afetadas. A seguir, apre-
sentamos um quadro que sintetiza os principais
desafios enfrentados no diagnéstico e no ma-
nejo dessas condigdes, juntamente com as res-
pectivas abordagens terapéuticas utilizadas
para superar cada um desses obstaculos.

Em sintese, os desafios no manejo das do-
encas hormonais na infancia exigem uma cola-
boracdo estreita entre 0 médico endocrinolo-
gista, o pediatra e a equipe multidisciplinar. O
endocrinologista desempenha um papel central
na identificacdo e tratamento das condicOes
hormonais, ajustando as terapias conforme as
necessidades individuais de cada crianca. O pe-
diatra, por sua vez, acompanha o desenvolvi-
mento geral da crianga, ajudando a monitorar 0s
efeitos das intervengdes e garantindo o suporte
continuo. Além disso, a equipe multidiscipli-
nar, que pode incluir psicologos, nutricionistas
e outros profissionais, € fundamental para abor-
dar os aspectos emocionais, sociais e nutricio-
nais, proporcionando um cuidado completo e
integrado que visa a melhora da qualidade de
vida das criancas afetadas.

Ratifica-se que, os desafios no diagndstico
e manejo das doengas hormonais na infancia
sdo amplos e complexos, exigindo a colabora-
¢ao de uma equipe multidisciplinar, onde o en-
docrinologista e o pediatra desempenham pa-
péis complementares. O diagndstico precoce, a
personalizacdo do tratamento e 0 apoio conti-
nuo sdo fundamentais para assegurar a eficacia
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do manejo dessas condi¢Oes e promover uma
melhor qualidade de vida para as criangas afe-
tadas (COELHO et al., 2024; FERREIRA et al.,
2024; REZENDE et al., 2024; NOGUEIRA et
al., 2024; PEREIRA et al., 2024).

CONCLUSAO

Com base nos dados expostos acima, mos-
tra-se evidente a relevancia e complexidades
dos distarbios hormonais na infancia, cha-
mando atencdo para importancia de novos estu-
dos e tecnologias no campo da endocrinologia
pediatrica. O diagnostico precoce e manejo cor-
reto dessas patologias alteram de forma perma-
nente o desenvolvimento e a qualidade de vida
desses individuos, sendo essencial para minimi-
zar impactos a longo prazo na saude fisica e
mental das criancas.

Entretanto, obstaculos como a inespecifici-
dade dos sintomas, dificuldade ao acesso a exa-
mes especializados, baixa ades&o ao tratamento
e restrigdes a recursos multidisciplinares, se re-
velam desafios a abordagem ideal. Os distir-
bios hormonais na infancia, apesar de diferentes
manifestacdes, possuem em sua maioria carater
cronico, gerando risco de complicagdes agudas
e grande impacto no cotidiano das criangas e
seus familiares.

Conclui-se, portanto, que o avanco das tec-
nologias para diagndstico precoce, condutas te-
rapéuticas atualizadas e individualizadas,
acompanhamento multidisciplinar e acgdes de
promocao de salde a populacdo pediatrica sao
fatores determinantes para melhor progndstico
e cuidado as criangas com disturbios hormo-
nais.
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INTRODUCAO

O implante hormonal com gestrinona, co-
nhecido como “chip da beleza”, ganhou ampla
notoriedade pelo seu papel como método con-
traceptivo e no tratamento da endometriose
(RODRIGUES et al., 2022). Composto por tes-
tosterona, estrogénio e progesterona — represen-
tada, neste caso, pela gestrinona, um progesta-
geno sintético derivado da 19-nortestosterona —
popularizou-se no Brasil devido ao seu uso off-
label com objetivos estéticos entre o publico
feminino, pressionado por padrBes estéticos
cada vez mais inatingiveis.

Apesar de ter sido promovido por muitos
anos como uma solucdo para a perda de peso e
ganho de massa muscular, a indicacdo do uso
do “chip da beleza” passou a levantar debates a
respeito dos limites entre a estética e a segu-
ranca na salde, visto que foi pouco estudado
antes da sua disseminacdo. 1sso gerou insatisfa-
cdo de muitas mulheres que o utilizavam, ja
que, com o passar do tempo, desenvolveram
uma série de efeitos adversos indesejaveis e
contraditérios aos seus objetivos iniciais, inclu-
indo alopecia, hirsutismo e acne.

Diante desse cenario, o objetivo do presente
trabalho foi analisar o uso do “chip da beleza”
no controle de peso e melhoria estética, explo-
rando seus mecanismos de acdo, beneficios e
riscos a saude, com foco nos efeitos adversos
do uso off-label, refletindo sobre os limites éti-
cos entre 0s avangos tecnologicos na estética e
0s principios de seguranca e bem-estar.

METODO

Trata-se de uma revisdo bibliografica reali-
zada no periodo de novembro a dezembro de
2024, por meio de pesquisas nas bases de dados
PubMed, Google académico e Scielo.

Foram utilizados os descritores: “implante
hormonal”, “gestriona”, “chip da beleza”. Des-
ta busca foram encontrados 132 artigos, pos-
teriormente submetidos aos critérios de selecao.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas inglés e portugués; publicados no peri-
odo de 2017 a 2024 e que abordavam as tema-
ticas propostas para esta pesquisa disponibiliza-
dos na integra. Os critérios de exclusdo foram:
artigos duplicados, disponibilizados na forma
de resumo, que ndo abordavam diretamente a
proposta estudada e que ndo atendiam aos de-
mais critérios de incluso.

Ap0s os critérios de selecdo restaram 12 ar-
tigos que foram submetidos a leitura minuciosa
para a coleta de dados. Os resultados foram
apresentados de forma descritiva. Trata-se de
uma revisdo bibliogréfica realizada no periodo
de novembro a dezembro de 2024, por meio de
pesquisas nas bases de dados PubMed, Google
académico e Scielo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Os efeitos colaterais associados ao uso do
implante de Gestrinona sdo semelhantes aos ob-
servados em outras formas de administracao
deste medicamento, amplamente utilizado no
tratamento da endometriose. A gestrinona pos-
sui propriedades androgénicas e antiestrogéni-
cas, que contribuem para uma série de efeitos
adversos. Entre os mais comuns, destacam-se
acne e seborréia, frequentemente atribuidas a
sua atividade androgénica, como evidenciado
por de Souza Pinto et al. (2023). Além disso, a
amenorreia € um efeito significativo, decor-
rente de sua acdo antiestrogénica que induz a
atrofia endometrial. Outros efeitos androgéni-
cos relatados incluem ganho de peso, hirsu-
tismo, rouquiddo e aumento da libido, embora
estes ocorram com menor frequéncia, afetando
cerca de 10-20% dos pacientes, dependendo da
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dose e duracdo do tratamento. Estudos classi-
cos, como o de Coutinho (1989), corroboram
esses achados, ressaltando a prevaléncia de
acne e seborréia.

Os efeitos metabolicos do implante de ges-
trinona, conforme relatado na literatura médica,
incluem alteracdes no perfil lipidico e na densi-
dade mineral 6ssea. Um estudo comparativo en-
tre gestrinona e um agonista do hormonio libe-
rador de gonadotrofinas (GnRH) mostrou que a
gestrinona pode levar a uma reducéo significa-
tiva do colesterol de lipoproteina de alta densi-
dade (HDL) em cerca de 25% e uma diminuicao
de aproximadamente 40% na lipoproteina(a).
Além disso, a densidade mineral éssea lombar
apresentou um leve aumento no grupo tratado
com gestrinona, em contraste com uma dimi-
nuicdo observada no grupo tratado com o ago-
nista de GnRH (GESTRINONE ITALIAN
STUDY GROUP, 1996).

Outro estudo avaliou os efeitos de duas do-
ses de gestrinona e encontrou que ambas as do-
ses reduziram significativamente os niveis de
globulina de ligagdo a hormonios sexuais
(SHBG), enquanto os niveis de estradiol, tes-
tosterona livre, tiroxina livre, hormonio foli-
culo-estimulante (FSH) e hormdnio luteini-
zante (LH) ndo foram significativamente afeta-
dos. Além disso, a dose mais alta de gestrinona
(2,5 mg) foi associada a um aumento significa-
tivo na massa 0ssea espinhal, enquanto a dose
mais baixa (1,25 mg) resultou em uma perda
significativa de massa 0ssea (DAWOOD et al.,
1997).

O uso do implante de gestrinona esta asso-
ciado a alteracdes no perfil lipidico, incluindo
uma reducéo significativa no colesterol de lipo-
proteina de alta densidade (HDL), conforme re-
latado na literatura médica. Essa redugdo no
HDL é um fator de risco conhecido para doen-
cas cardiovasculares, pois 0 HDL desempenha

um papel protetor na remocao do colesterol das
artérias e na prevencao da aterosclerose.

Embora o estudo de Dawood et al. ndo te-
nha focado especificamente no risco cardiovas-
cular, as alteragGes no perfil lipidico, como a re-
ducdo do HDL, sdo geralmente consideradas
desfavoraveis em termos de risco cardiovascu-
lar (DAWOOD et al., 1997). A diminuicgéo do
HDL pode potencialmente aumentar o risco de
eventos cardiovasculares, especialmente em pa-
cientes que ja possuem outros fatores de risco,
como hipertensdo, diabetes ou histérico fami-
liar de doencas cardiovasculares.

A evidéncia do risco cardiovascular associ-
ado ao uso prolongado de gestrinona também ¢
relevante, principalmente a relacdo entre im-
plantes hormonais e 0 aumento do risco cardio-
vascular em mulheres. Alteragdes no perfil lipi-
dico associadas a aumento de peso e resisténcia
a insulina, sdo fatores de risco bem estabeleci-
dos para doencas cardiovasculares. Embora o
risco exato de eventos cardiovasculares associ-
ados ao uso de gestrinona ainda néo tenha sido
completamente quantificado, a literatura sugere
que essas alteracdes metabdlicas possam contri-
buir para um aumento tedrico de risco, especi-
almente em mulheres com histérico familiar de
doencas cardiacas (SOUZA & LIMA, 2021).

A resisténcia a insulina leva a um aumento
na producdo hepatica de lipoproteinas de muito
baixa densidade (VLDL), resultando em hiper-
trigliceridemia e reducdo dos niveis de HDL
(AVRAMOGLU et al., 2006). A reducédo do
HDL, como observado com o uso de gestri-
nona, € um fator de risco cardiovascular, pois o
HDL desempenha um papel crucial na remocéo
do colesterol das artérias (GARVEY et al.,
2016). Além disso, a resisténcia a insulina esta
associada a um aumento na sintese de colesterol
e uma diminuigé@o na absorcao de colesterol, o
que pode exacerbar a dislipidemia (HOENIG;
SELLK, 2010).
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O uso de gestrinona pode intensificar con-
digdes como hirsutismo e alopecia por aumen-
tar a atividade androgénica. Esse efeito ocorre
porque os andrégenos estimulam a conversao
de pelos finos (vellus) em pélos terminais em
areas sensiveis, contribuindo para o hirsutismo,
enquanto na alopecia androgenética, aceleram o
ciclo de crescimento capilar, resultando na
perda de cabelo. Mulheres predispostas a essas
condi¢Bes podem apresentar agravamento dos
sintomas durante o tratamento com gastrinoma
(GOODMAN et al., 2001; AMERICAN SOCI-
ETY FOR REPRODUCTIVE MEDICINE,
2006). Esses efeitos ndo séo apenas incomodos
estéticos, mas também podem ter repercussdes
significativas no bem-estar emocional e na qua-
lidade de vida das pacientes. Além disso, seu
impacto na salde dssea também deve ser consi-
derado, especialmente em mulheres em idade
fértil, para quem a perda Gssea pode ser uma
complicacdo a longo prazo (MORGAN, 2020).

A popularizagdo do "chip da beleza", que
utiliza gestinona em tratamentos de estética e
controle hormonal, tem gerado criticas de soci-
edades médicas, que enfatizam o0s riscos associ-
ados a seu uso indiscriminado. As implicacfes
do uso de implantes hormonais manipulados
como o “"chip da beleza" podem ser severas,
como resisténcia insulinica e dislipidemia, além
dos efeitos androgénicos supracitados, como
acne e hirsutismo. Essas manifestacGes sao pre-
ocupantes, especialmente em pacientes que nao
tém indicagdes médicas claras para o uso do im-
plante de gestrinona. A falta de estudos longi-
tudinais e a escassez de dados sobre os efeitos a
longo prazo dessas terapias refor¢cam as preocu-
pacdes sobre a seguranca desses tratamentos
(RODRIGUES et al., 2022).

Em 2024, a Anvisa proibiu a manipulacéo,
comercializacdo e o uso de implantes hormo-
nais manipulados, incluindo os contendo gestri-
nona, devido a complicacfes graves associadas

a0 seu uso. A deciséo foi baseada na irregulari-
dade da padronizacdo das doses e na auséncia
de estudos clinicos robustos sobre a seguranga
e eficicia desses produtos. Segundo um alerta
publicado pelo Conselho Federal de Enferma-
gem (2024), a falta de controle rigoroso sobre
0s hormdnios manipulados gerou sérias preocu-
pacOes em relacdo aos riscos a saude, incluindo
complicagBes hepéticas, alteragdes no metabo-
lismo e disturbios hormonais graves. Essas
complicacbes reforcaram a necessidade de
maior regulamentacéo e monitoramento desses
produtos, especialmente considerando 0s po-
tenciais efeitos adversos decorrentes da altera-
¢do nos perfis hormonais dos pacientes (AN-
VISA, 2024).

A gestrinona, embora eficaz em condig¢des
ginecoldgicas como a endometriose, ndo tem
seus efeitos de longo prazo suficientemente es-
clarecido. Enquanto a eficécia no controle da
dor e na reducdo das lesGes endometridticas é
bem documentada, os riscos metabdlicos asso-
ciados a administracdo prolongada do esteréide
ndo foram completamente elucidados, o que
exige cautela na sua indicacdo, especialmente
fora do contexto clinico aprovado. Os efeitos
adversos frequentemente observados, como al-
teracOes no perfil lipidico, especialmente a re-
ducéo de HDL, s&o indicativos de que mais pes-
quisas sdo necessarias para avaliar o impacto a
longo prazo na saude cardiovascular das paci-
entes tratadas com esse medicamento
(BROWN et al., 2020).

Além disso, embora os implantes hormo-
nais como a gestrinona tenham demonstrado
grande eficacia no controle de condicdes gine-
cologicas, os desafios persistem em relacdo a
sua aceitacdo, efeitos colaterais e a necessidade
de monitoramento continuo. A literatura revela
que, embora as doses mais baixas de gestrinona
possam ter beneficios terapéuticos considera-
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veis, o controle rigoroso das dosagens é essen-
cial para evitar efeitos adversos sistémicos,
como os problemas hepaticos e o aumento do
risco de distarbios enddcrinos. Dessa forma, o
controle adequado desses tratamentos pode ser
obtido com uma abordagem multidisciplinar,
que envolva tanto a atencdo ginecologica
quanto a endocrinoldgica (DARNEY, 2020).

Por fim, o alerta da Anvisa, junto as criticas
das sociedades médicas, reforca a necessidade
de estudos mais amplos e rigorosos sobre a se-
guranca e os efeitos a longo prazo dos implantes
hormonais, incluindo a gestrinona. O uso indis-
criminado e as indicagfes off-label, como o
"chip da beleza", sdo preocupantes, uma vez
que ndo existem evidéncias suficientes sobre
sua eficécia e seguranca. A regulamentacdo e a
vigilancia continua séo essenciais para proteger
a salde das pacientes, especialmente aquelas
que ndo sdo devidamente informadas sobre 0s
riscos associados ao uso desses tratamentos
(ANVISA, 2024; SOCIEDADES MEDICAS,
2024).

CONCLUSAO

A utilizacdo do implante hormonal com
gestrinona, conhecido popularmente como
“chip da beleza”, tem ganhado notoriedade, es-

pecialmente entre mulheres que buscam melho-
rias rapidas na aparéncia, como emagrecimento
e aumento de massa muscular. Contudo, a cres-
cente aceitacdo desse tratamento ndo aprovado,
sem uma avaliacdo clinica adequada e sem a ne-
cessaria regulamentacdo, levanta sérias preocu-
pacles sobre os riscos para a saude.

Efeitos colaterais, como alteracfes metabo-
licas (dislipidemia, resisténcia a insulina), dese-
quilibrios hormonais, complicacdes na pele e
possiveis impactos na saude 6ssea, demonstram
que os beneficios frequentemente alegados po-
dem ser superados pelos potenciais prejuizos a
longo prazo. Embora a gestrinona seja eficaz no
tratamento de condicdes ginecoldgicas, seu uso
indiscriminado, sem a devida orientacdo me-
dica, gera riscos significativos.

A deciséo da Anvisa de proibir a manipula-
cdo e comercializagdo desses implantes repre-
senta um avanco importante na protecdo da sa-
Ude publica, sublinhando a necessidade de re-
gulamentacdo e controle rigoroso, especial-
mente devido a escassez de estudos sobre 0s
efeitos a longo prazo dessa terapia. Portanto, é
essencial promover a conscientiza¢do sobre os
riscos envolvidos, garantir a realizagdo de mais
pesquisas e priorizar tratamentos que sejam se-
guros, bem sustentados e baseados em evidén-
cias solidas, respeitando sempre 0s principios
de seguranca e bem-estar.
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INTRODUCAO

A menopausa, majoritariamente, ocorre en-
tre 0s 45 e 55 anos de idade (MINISTERIO DA
SAUDE, 2023). Ela marca o fim da fase repro-
dutiva feminina sendo definida pela auséncia de
menstruacao por 12 meses consecutivos. Nesse
periodo a mulher pode apresentar uma série de
sinais e sintomas, como fogachos, instabilidade
emocional, alteracdes na distribuicdo da gor-
dura corporal, perda de massa 0ssea, aumento
do risco de doencas cardiovasculares e mudan-
cas na saude da pele, cabelos e unhas, que se
tornam mais finos e quebradicos (MINISTE-
RIO DA SAUDE, 2023).

O estrogénio, um hormonio essencial para
diversas funcdes no organismo, tem sua produ-
cao regulada pelo gene aromatase (CYP19A1),
que atua em tecidos ovarianos e periféricos. Ele
exerce seus efeitos por meio dos receptores de
estrogénio (LEPHART & NAFTOLIN, 2021).
Apds a menopausa, o declinio nos niveis de es-
trogénio, especialmente os provenientes dos
ovarios, impacta negativamente a satde da pele.
Isso afeta 0s mecanismos celulares e homeosta-
ticos da derme, reduzindo a producéo de cola-
geno e elastina, comprometendo a funcdo dos
fibroblastos e diminuindo a vascularizagéo.
Além disso, hd um aumento na atividade de en-
zimas como as metaloproteinases da matriz, o
que contribui para a degradagéo celular e extra-
celular, além de reduzir a capacidade antioxi-
dante (LEPHART & NAFTOLIN, 2021).

Nesse contexto, a pele € diretamente influ-
enciada por hormdnios como estrogénios, an-
drogénios e cortisol (ZOUBOULIS et al.,
2022). Na menopausa, 0s principais sintomas
na pele e mucosas incluem ressecamento, pru-
rido, afinamento, atrofia, rugas, flacidez, ma ci-
catrizacdo e reducdo da vascularizagdo. Apesar
de seu impacto significativo na qualidade de

vida, as alteragcOes cutaneas decorrentes da me-
nopausa recebem menos atencdo em compara-
¢cdo a outros sintomas (ZOUBOULIS et al.,
2022; REUS et al, 2019).

O declinio hormonal acelera processos rela-
cionados a perda de elasticidade, hidratacdo e
regeneracdo cutanea, intensificando os sinais
do envelhecimento e tornando o impacto da me-
nopausa no envelhecimento da pele um tema re-
levante (ZOUBOULIS et al., 2022). Essa con-
dicdo reforca a necessidade de conscientizar
mulheres e profissionais de salde sobre 0s cui-
dados especializados para mitigar os efeitos da
menopausa na pele, promovendo uma aborda-
gem mais ampla e integrada ao bem-estar femi-
nino (MINISTERIO DA SAUDE, 2023).

O objetivo deste estudo foi analisar e des-
crever as diversas maneiras que a menopausa e
os distarbios hormonais interferem na aparén-
cia e qualidade da pele, visando a conscientiza-
cao desse desafio enfrentado pelas mulheres.

METODO

Foi realizada uma reviséo integrativa da li-
teratura utilizando metodologia de revisdo sis-
tematica, baseada em pesquisa de artigos na
base de dados PUBMED (MEDLINE). Os des-
critores em inglés utilizados foram “meno-
pause” e “skinaging”, abrangendo o periodo de
2014 a 2024. Foram incluidos artigos escritos
em inglés, seguindo uma abordagem metodol6-
gica hierarquica, com selecdo baseada na ana-
lise de titulos, resumos e textos completos. No
total, foram identificados 123 artigos, dos quais
6 foram utilizados para a revisdo. Os critérios
de exclusdo incluiram artigos pagos e aqueles
gue ndo abordavam o efeito da menopausa no
envelhecimento da pele ou que tratavam de ou-
tros aspectos da menopausa. A analise resul-
tante forneceu uma visdo abrangente sobre o
tema, com destaque para os principais fatores
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envolvidos no envelhecimento cutaneo associ-
ado & menopausa.

RESULTADOS E DISCUSSAO

No que tange aos efeitos da menopausa na
pele, é imprescindivel discutir os principais si-
nais e sintomas observados nas diversas mulhe-
res nessa faixa etaria. Em um estudo realizado
por uma clinica especialista em menopausa,
64% das mulheres entrevistadas alegaram ter
percebido alguma mudanca em relacdo a pele
(ZOUBOULIS et al., 2022). Frente a isso, é no-
torio reconhecer que as alteracdes sdo extrema-
mente significativas e alteram todo um contexto
na vida da mulher.

Para analisar tal fato, é necessario entender
quanto o valor do estrogénio pode ser alterado
durante as fases da mulher, evidenciado pela ta-
bela abaixo (Tabela 7.1).

Tabela 7.1 Tabela dos niveis de estrogénio nas diferentes
fases do ciclo menstrual

. Nivel de estrogénio
Fase do ciclo menstrual

(pg/ml)

Folicular 50-400
Perimenopausa 30-100
Menopausa 20-30
Pés menopausa 10-20

Fonte: Adaptado de Zouboulis et al, 2022

Fisiologia

O estrogénio possui relacdo com os quera-
tindcitos, melandcitos e fibroblastos (LE-
PHART & NAFTOLIN, 2021). Ele induz uma
proteina estrutural que permite as pontes intra-
celulares que fornecem integridade epidérmica,
induz o glicosaminoglicano hialurénico que
fundamenta a espessura e opacidade da pele,
induzindo a elastina que da a pele sua re-
siliéncia a deformacdo e induz a expressao de
varios tipos de colagenos que séo a base derme

(LEPHART & NAFTOLIN, 2021). Ademais,
regula a taxa e qualidade da cicatrizacao de fe-
ridas, estimula o foliculo piloso e atua contra o
estresse oxidativo e inflamacao, principais fato-
res responsaveis pelo envelhecimento da pele
(LEPHART, 2018).

Fisiopatologia

Para entender os fins, é necessario compre-
ender o inicio. Na perimenopausa, ou seja, pe-
riodo relacionado com alteracdes que antece-
dem definitivamente a menopausa, ja pode ser
observada a presenca de secura da pele, grande
parte motivada pela reducéo do sebo (LEPHA-
RT & NAFTOLIN, 2021).

Quando se atinge a menopausa, ha varios
fatores que séo alterados pela diminuicdo ex-
pressiva dos horménios como glicocorticdides,
analogos de AMPc, fatores de crescimento e ci-
tocinas que modulam a sintese local de estrogé-
nio, via aromatase (LEPHART & NAFTOLIN,
2021). Pela diminuicdo do estrogénio, algumas
funcbes da pele sdo modificadas, como por
exemplo a funcgdo de barreira cutanea que é pre-
judicada que causa ressecamento da pele devido
a diminuicdo da umidade da pele e a diminuicdo
da producéo de sebo no rosto e no couro cabe-
ludo (LEPHART, 2018). Além disso, ha uma
diminuigdo da funcdo antioxidante e dificul-
dade na cicatrizacdo de feridas, diminuicdo da
sintese de colageno e elastina, diminuicdo dos
glicosaminoglicanos na matriz extracelular,
como o &cido hialurénico e reducéo da turges-
céncia da pele e reducdo da hidratacdo
(LEPHART & NAFTOLIN, 2021).

De acordo com um estudo realizado, du-
rante 0s 5 primeiros anos apo0s a menopausa,
ocorre diminuigdo de 30% dos colagenos tipo 1
e 3, ocasionando maior distensibilidade e perda
de tonicidade da pele, fatores esses que corro-
boram ainda mais para as diferentes alteracfes
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vistas na pele durante a
(LEPHART, 2018).

Ademais, somado a desregulagdo hormo-
nal, a pré-disposicéo genética e o estilo de vida
influenciam no desenvolvimento de rugas em
mulheres acima de 40 anos, segundo estudo
(PARKet al., 2021). Com base no escore de
risco poligénico (PRS), o estudo revela que mu-
Iheres com alto PRS, tem um risco 15,39 vezes
maior de desenvolver rugas e 10,64 vezes maior
de apresentar poros, em comparagdo com aque-
las de PRS baixo. Observa-se que 0 risco do
aparecimento de rugas foi significativamente
maior em mulheres na p6s-menopausa e naque-
las com alta exposi¢do UV; além disso, a baixa
ingestdo de agua colaborou para o aumento do
risco de rugas em mulheres PRS médio
(PARKet al., 2021). Vale ressaltar também que
0 estilo de vida, como alimentacdo pobre em
frutas e vitaminas, sedentarismo e fadiga
matinal foram fatores determinantes no grupo
com mais rugas (PARKet al., 2021).

menopausa

CONCLUSAO

Os impactos da menopausa na pele vao
além das alteracbes superficiais, afetando sua

regeneracdo e manutencdo devido ao declinio
do estrogénio, o que causa perda de elastici-
dade, ressecamento e formagao de rugas. Esses
efeitos sdo intensificados por fatores genéticos,
exposicdo solar e héabitos sedentarios, mos-
trando que o envelhecimento cutaneo na meno-
pausa € influenciado tanto por fatores intrinse-
cos quanto extrinsecos, afetando distensibili-
dade e tonicidade da pele. Por isso, é relevante
abordar esse tema com a mesma atengéo dada a
outros aspectos da satde feminina. Cuidados
especializados, como terapias hormonais, uso
de dermocosméticos, protecdo solar, boa ali-
mentacdo e hidratacdo, sdo essenciais. Além
disso, profissionais de salde devem oferecer
orientagOes individualizadas levando em conta
as particularidades de cada mulher, assim pro-
movendo um envelhecimento mais saudavel e
qualidade de vida.

Portanto, é indispensavel que existam mais
estudos direcionados a essa questdo, possibili-
tando avangos no conhecimento e na interven-
cao eficaz para amenizar os efeitos do envelhe-
cimento cutaneo na menopausa
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INTRODUCAO

A diabetes mellitus (DM) é uma condicgéo
cronica caracterizada por hiperglicemia, resul-
tante de defeitos na secrecdo ou na agéo da in-
sulina, ou de ambos. Define-se como DM tipo
1 aforma em que o principal defeito esta na pro-
ducdo de insulina, geralmente associado a um
processo autoimune, com a presenca de anticor-
pos contra as células beta do pancreas. Essa for-
ma manifesta-se predominantemente em in-
dividuos jovens. Por outro lado, a DM tipo 2
esta relacionada ao estilo de vida e é caracteri-
zada pela resisténcia a insulina, afetando prin-
cipalmente individuos mais velhos, obesos e se-
dentarios (KAHN et al., 2009).

A diabetes mellitus constitui um problema
global de satde publica, com prevaléncia cres-
cente. Estima-se que atualmente cerca de 500
milhdes de pessoas no mundo vivam com a do-
enca, sendo aproximadamente 90% dos casos
classificados como DM2 (MURPHY-CHUTO-
RIAN et al., 2013). Os sintomas iniciais carac-
teresticos da DM2 incluem polilria, polidipsia,
perda de peso e polifagia. Contudo, a longo pra-
z0, a doenca pode levar a complica¢bes micro-
vasculares e macrovasculares, resultando em
danos a diversos 0rgaos, como 0s vasos sangue-
neos, rins, olhos e, em especial, a pele (KAHN
et al., 2009).

Estima-se que entre 30% e 70% dos indivi-
duos com DM2 desenvolvam complicagdes cu-
taneas. Entre as manifestagdes mais comuns
destacam-se acantose nigricans, infec¢bes bac-
terianas e fungicas, esclerodermia e xantoma-
tose, entre outras (MURPHY-CHUTORIAN et
al., 2013).

Dessa forma, o objetivo desta revisao é des-
tacar as principais manifestac0es cutaneas asso-
ciadas a DM2, ressaltando a importancia de sua
identificacdo precoce, com vistas a0 manejo

adequado da doenca e a prevencao de compli-
cagOes mais graves.

METODO

Trata-se de uma revisdo sistematica reali-
zada no periodo de Novembro e Dezembro de
2024, por meio de pesquisas na base de dados
PUBMED. Foram utilizados os descritores
“type 2 diabetes” e “cutaneous manifestations”.
Desta busca foram encontrados 23 artigos, pos-
teriormente submetidos aos critérios de selecéo.

Os critérios de inclusdo foram: artigos nos
idiomas portugués e inglés; publicados no
periodo de 2014 a 2024 e que abordavam as
tematicas propostas para esta pesquisa, estudos
do tipo comparativo, revisdo, ensaio clinico,
disponibilizados na integra. Os critérios de ex-
clusdo foram: artigos duplicados, disponibi-
lizados na forma de resumos, que ndo aborda-
vam 0 tema proposto e que nao atendiam aos
critérios de inclusdo.

Ap0s os critérios de selecdo restaram nove
artigos que foram submetidos a leitura minuci-
osa para coleta de dados. Os resultados foram
apresentados na discussdo abaixo.

RESULTADOS E DISCUSSAO

As manifestacOes cutaneas do Diabetes Me-
llitus tipo 2 (DM2) sdo comuns e podem surgir
em diversos estagios da doenca. As alteracdes
na pele ocorrem devido a desregulacdo do
metabolismo, da circulacdo sanguinea e da fun-
¢ao imunologica. Entre as principais manifesta-
cOes cutaneas, destacam- se as infecgdes cuta-
neas, as quais esses pacientes sdo mais susceti-
veis. A hiperglicemia prejudica a resposta imu-
noldgica, aumentando a predisposicédo a infec-
cOes bacterianas, fungicas e virais. Algumas
condicdes cutaneas especificas incluem a der-
matopatia diabética, caracterizada por manchas
marrons na pele, e a necrobiose lipidica, que se
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manifesta como lesdes inflamadas que podem
evoluir para ulcerac6es. Outra manifestacdo co-
mum é a xantomatose, que consiste em nodulos
amarelados na pele, que podem estar associados
a dislipidemia, frequentemente presente em pa-
cientes com DM2. Destaca-se ainda a acantose
nigricans, descrita como um aumento da espes-
sura da pele, especialmente nas dobras, com co-
loracdo escura, frequentemente observada em
individuos com resisténcia a insulina. O trata-
mento e a gestdo dessas condic¢des envolvem o
controle rigoroso dos niveis de glicose, uso de
medicamentos adequados para as infeccdes e,
em alguns casos, intervencGes dermatoldgicas
especificas. Em resumo, as manifestagdes cuta-
neas sdo um reflexo da disfuncdo metabolica
associada ao DM2, e seu reconhecimento pre-
coce pode ser fundamental para melhorar o ma-
nejo da doenga (BUSTAN et al., 2017).

Em um estudo sobre a detecgédo precoce de
complicacBes cutaneas associadas a terapia
com insulina no Diabetes Mellitus tipo 1 e tipo
2, além da discussdo das manifestagdes cuta-
neas associadas & Diabetes Mellitus tipo 2
(DM2), observou-se também como o controle
glicémico tem influéncia nas principais compli-
cacdes da doenca. O DM2 esta frequentemente
associado a diversas condi¢Oes dermatoldgicas
que podem atuar como indicadores de um com-
trole glicémico inadequado ou de complicacgdes
relacionadas a doenca. Entre essas manifes-
tacOes, destacam-se Ulceras diabéticas, infec-
cOes cutaneas e necrobiose lipoidica diabética
(ARORA et al., 2021).

As manifestacOes cutaneas sdo comuns em
pessoas com DM2 e podem servir como indica-
dores precoces de complicagdes associadas a
doenca, como microangiopatia, resisténcia a in-
sulina, dislipidemia e neuropatia. O manejo
adequado da glicemia, aliado a cuidados espe-
cificos com a pele, € essencial para prevenir es-
sas complicacdes. A identificacdo precoce das

alteracdes cutaneas pode auxiliar os profissio-
nais de salde a monitorar e tratar a DM2 de
forma mais eficaz. Esses achados ressaltam a
importancia da vigilancia dermatolégica em pa-
cientes com DM2, pois as condicdes de pele po-
dem refletir o status do controle glicémico e
ajudar a identificar complicacbes metabolicas
(ARORA et al., 2021).

Assim, pacientes com Diabetes Mellitus
tipo 2 podem apresentar diversas condigdes
dermatoldgicas, que muitas vezes sdo indicati-
vas de complicacOes da doenca, como resistén-
cia a insulina, alteragfes vasculares e neuropa-
tia. As manifestagcbes cutaneas podem servir
como um sinal precoce de controle glicémico
inadequado e a presenca de comorbidades asso-
ciadas. Portanto, é de grande importancia enfa-
tizar a importancia do acompanhamento derma-
toldgico em pacientes com diabetes tipo 2, ja
que a pele pode refletir o estado geral de satde
e a eficacia do tratamento para a doenca
(SVOBODA et al., 2021).

A literatura aponta que as manifestacdes cu-
taneas relacionadas ao Diabetes Mellitus tipo 2
sdo frequentes, apresentando-se como sinais
dermatoldgicos especificos que indicam tanto o
inicio da doenca quanto um controle inade-
quado da glicemia (BURGESS et al., 2021).
Dessa forma, reconhecer e tratar essas altera-
cOes é de suma importancia para prevenir com-
plicacbes e mitigar a progressdo da doenca
(KARADAG et al., 2018).

Avangos significativos tém sido alcangados
no tratamento clinico dessas condi¢des, porém
ainda ha lacunas. O desenvolvimento de curati-
vos inteligentes e hidrogéis permitem aborda-
gens personalizadas para cada paciente. Entre-
tanto, os elevados custos dessas terapias limi-
tam o acesso, principalmente para 0 manejo de
feridas cronicas. Logo, hd uma demanda cres-
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cente de opcBes mais acessiveis capazes de ace-
lerar a cicatrizacdo e retardar lesdes nervosas
(BURGESS et al., 2021).

As Ulceras em membros inferiores sdo co-
muns em pacientes com Diabetes Mellitus tipo
2, resultando principalmente da neuropatia dia-
bética, que causa a perda da sensibilidade pro-
tetora dos pés (SCHNEIDER et al., 2021). Essa
condicdo aumenta a presséo sobre 0s pés e pro-
voca lesfes repetitivas, muitas vezes indolores
e ndo referidas pelos pacientes (BUSTAN et al.,
2017).

A neuropatia diabética é atribuida, sobre-
tudo, a formac&o de espécies reativas de oxigé-
nio oriundas da hiperglicemia e da hiperlipide-
mia, que causam danos neuronais progressivos,
com inicio distal e avanco proximal. Esses da-
nos afetam especialmente os neurdnios sensori-
ais responsaveis pela percepcédo de dor, tempe-
ratura e vibragcdo. A neuropatia pode resultar em
atrofia muscular e deformidades anatdmicas,
como o pé de Charcot, aumentando a suscetibi-
lidade a traumas repetitivos (SCHNEIDER et
al., 2021). Apesar disso, 0 tratamento precoce
do Diabetes Mellitus diminui o risco de desen-
volvimento de neuropatia e Ulceras cutaneas
(KARADAG et al., 2018).

Outro fator que agrava a patogénese e a cro-
nicidade das Ulceras € a doenca vascular perifé-
rica, causada pela disfuncdo endotelial e pela
formacéo de produtos finais de glicacdo avan-
cada. Esses processos comprometem o fluxo
sanguineo e dificultam a cicatriza¢do das lesdes
(SCHNEIDER et al., 2021). Assim, a neuropa-
tia e a doenca vascular periférica atuam de
forma conjunta na patogénese e cronicidade das
Ulceras em pacientes com DM tipo 2 (GRADA
etal., 2022).

Em relacdo a localizacdo, as ulceras diabé-
ticas localizam-se geralmente abaixo do torno-
zelo, com maior prevaléncia na regido anterior
do pé, e podem atingir estruturas profundas

como tenddes e 0ssos. Por essa razdo, € essen-
cial realizar exames neurolégicos para avalia-
cdo da sensibilidade em pacientes diabéticos.
Clinicamente, alteracdes na resposta a0 mono-
filamento ou nos reflexos sugerem neuropatia,
enquanto pulsos distais reduzidos ou ausentes
sdo indicativos de doenga arterial periférica.
Outro achado comum que aumenta o risco do
desenvolvimento de Ulceras é a presenca de hi-
perqueratose ou calos em areas de maior pres-
s&o0 (SCHNEIDER et al., 2021).

A hiperglicemia constante estd ligada ao
surgimento de lesGes cutdneas em pacientes
com DM tipo 2, podendo estar presente antes
mesmo de sintomas caracteristicos da doenca.
Entre as manifestacdes cutaneas mais recorren-
tes em pacientes com DM tipo 2 estdo a Acan-
tose Nigricans, a Dermopatia Diabética, a
Necrobiose Lipoidica e as infec¢Bes cutaneas.
A hiperglicemia afeta o tecido cutaneo por
diversos mecanismos: a glicagdo ndo enzima-
tica do endotélio vascular, que forma AGEs
(produtos finais da glicacdo avancada), preju-
dicando a reticulacdo da pele; o dano a micro-
vascularizagdo; e o aumento da atividade de
fatores de crescimento, como o IGF-1, impul-
sionado pela hiperinsulinemia, que eleva a ati-
vidade de queratindcitos e fibroblastos (MUR-
PHY-CHUTORIAN et al., 2013).

Para o controle do surgimento dessas lesdes
e do desenvolvimento do DM tipo 2, a aborda-
gem multidisciplinar é essencial. O acompa-
nhamento do paciente, tanto com nutricionista
quanto com dermatologista, é altamente bené-
fico para a prevencéao e o manejo do DM tipo 2.
E importamnte manter a higiene e o cuidado
com as lesOes para evitar possiveis infeccdes de
pele (LAUSE et al. 2017).

CONCLUSAO

O Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) repre-
senta um desafio global a saide publica, com
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complicagdes cutaneas desempenhando um pa-
pel relevante no diagndstico precoce e na gestdo
da doenca. As alteracGes dermatoldgicas fre-
quentemente refletem desordens metabolicas
subjacentes e podem servir como marcadores
clinicos de controle glicémico inadequado ou
de complicacgdes avangadas, como neuropatia e
doenga vascular periférica.

Dentre as manifestagcbes mais comuns, des-
tacam-se infecgdes cutaneas, acantose nigri-
cans, necrobiose lipoidica e Ulceras diabéticas.
Essas condi¢Oes ndo apenas afetam a qualidade
de vida dos pacientes, mas também aumentam
0s custos associados ao tratamento, especial-
mente no manejo de feridas cronicas e compli-
cacOes avangadas.

A identificacdo precoce dessas manifesta-
¢Oes é uma abordagem multidisciplinar envol-

vendo endocrinologistas, dermatologistas, nu-
tricionistas e outros profissionais de saude séo
fundamentais para melhorar os desfechos clini-
cos. Estratégias como o controle rigoroso da
glicemia, intervencgdes dermatoldgicas especifi-
cas e o desenvolvimento de tecnologias acessi-
veis, como curativos inteligentes, mostram-se
promissoras no manejo dessas complicacdes.
Portanto, reforca-se a importancia do moni-
toramento continuo da pele como parte do cui-
dado integral ao paciente com DM2. A vigilan-
cia dermatoldgica pode ndo apenas prevenir
complicacdes graves, mas também otimizar a
gestdo metabdlica da doenga, contribuindo para
a melhoria da qualidade de vida e para a redu-
¢ao do impacto econdmico associado ao DM2.
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INTRODUCAO

A disfuncdo ovulatoria, o hiperandrogenis-
mo e os ovarios morfologicamente policisticos
caracterizam a Sindrome dos Ovérios Policisti-
cos (SOP). A SOP é o distarbio endocrinolé-
gico mais prevalente na populagéo feminina em
idade reprodutiva, apresentando-se clinica-
mente por acne, hirsutismo, irregularidades
menstruais e sindrome metabodlica. Além das
manifestacdes clinicas, a SOP esta associada a
alteracBes bioquimicas e mudancas metabdli-
cas, afetando significativamente a qualidade de
vida das mulheres nessa condi¢éo

A patogénese da doenca é multifatorial e
envolve fatores hormonais, genéticos, metabd-
licos e ambientais. A resisténcia insulinica tam-
bém desempenha papel importante na patogé-
nese da sindrome. Dentre os fatores hormonais,
0 aumento das secrecBes de andrégenos e do
horménio luteinizante é considerado um sinal
patognomonico da sindrome, uma vez que re-
sulta nos sinais clinicos do quadro. O diagnds-
tico da SOP é baseado na presenca de dois dos
trés critérios de Rotterdam, que incluem oligo-
ovulacdo ou anovulacéo cronica, sinais clinicos
e/ou bioquimicos de hiperandrogenismo, e ova-
rios policisticos detectados em ultrassom.

O tratamento ndo medicamentoso da SOP
inclui mudancas no estilo de vida, com o obje-
tivo de controlar o peso e a resisténcia insuli-
nica. O manejo farmacoldgico consiste em an-
ticoncepcionais orais combinados para minimi-
zar os sinais clinicos de irregularidades mens-
truais, acne e o hirsutismo.

Este capitulo tem como objetivo apresentar
uma pesquisa sobre a Sindrome dos Ovarios
Policisticos, incluindo sua defini¢do e classifi-
cagdo, epidemiologia, patogénese, quadro cli-
nico, diagnostico e tratamento. Analisar e com-
preender o disturbio endécrino mais comum em
mulheres em idade reprodutiva é fundamental

para garantir um melhor tratamento e melhores
métodos diagndsticos para essas pacientes.

METODO

Pesquisa Bibliografica

Trata-se de uma reviséo narrativa realizada
no periodo de dezembro de 2024 e janeiro de
2025, por meio de pesquisas nas bases de da-
dos: UpToDate, PubMed, MedScape, além de
diretrizes da Federacdo Brasileira de Ginecolo-
gia e Obstetricia. Os termos “Sindrome dos
Ovdrios Policisticos’’, “epidemiologia e fenoti-
pos da SOP”’, “diagndstico da SOP’’ e “manejo
clinico da SOP’’ foram utilizados, elegendo ar-
tigos e revistas publicados nos altimos 9 anos,
de 2016 a 2023. Foram apenas selecionados ar-
tigos em portugués e inglés, que abrangem a te-
maética: classificacdo da SOP, epidemiologia,
patogénese, quadro clinico, diagnostico e trata-
mento utilizados na Sindrome dos Ovérios Po-
licisticos. Os resultados foram apresentados de
forma descritiva e divididos em categorias te-
maticas.
RESULTADOS E DISCUSSAO

Definicéo

A sindrome dos ovarios policisticos (SOP)
é um disturbio endocrinolégico caracterizado
por disfuncéo ovulatéria, hiperandrogenismo e
ovarios de morfologia policistica — formac6es
com conteudo liquido ou semissolido detecta-
das por ultrassonografia (TEEDE et al., 2023).
Descrita em 1935 por Stein e Leventhal, a SOP
é reconhecida como a endocrinopatia mais co-
mum entre as mulheres em idade reprodutiva,
com inicio frequentemente na adolescéncia,
atingindo cerca de 6 a 19% da populagéo femi-
nina no Brasil. (MINISTERIO DA SAUDE,
2020).

De etiologia multifatorial e ainda pouco
compreendida, o desenvolvimento da SOP re-
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sulta de uma interagdo metabolica complexa en-
tre os eixos hipotaldmico, hipofisério, ovariano
e adrenal, sendo influenciado pela suscetibili-
dade poligénica, com ou sem contribuicdes am-
bientais (DONG & REES, 2023). As alteracfes
reprodutivas e metabolicas associadas a essa
sindrome sdo representadas pelo amplo espec-
tro de sinais clinicos e bioquimicos, como irre-
gularidade no ciclo menstrual, hirsutismo, acne
resistente ao tratamento, resisténcia insulinica e
obesidade (CHANG & DUNAIF, 2020). Essa
condicdo impacta significativamente a quali-
dade de vida da paciente, acarretando compro-
metimentos fisicos e psicolégicos, além de im-
plicacdes a longo prazo para a salde, como 0
desenvolvimento de sindrome metabdlica, dia-
betes mellitus tipo 2, apneia obstrutiva do sono,
entre outros riscos cardiovasculares e infertili-
dade (TEEDE et al., 2023).

Classificacao

A SOP é uma condicdo heterogénea, e sua
manifestacdo depende da disfuncdo de diferen-
tes vias metabdlicas, que normalmente variam
no nivel de alteracdo entre as pacientes (DONG
& REES, 2023). A intensidade com que a des-
regulacdo neuroenddcrina, a quantidade de hor-
monios androgénicos produzidos e o nivel de
resisténcia insulinica de cada organismo aco-
metido se manifestam, contribui para diferentes
expressdes fenotipicas. Essa situacao determina
as possiveis varia¢es do quadro clinico, o que
torna o diagndstico da SOP desafiador e, por
vezes, tardio (CHANG & DUNAIF, 2020).

Nas Gltimas trés decadas, diferentes méto-
dos foram propostos para o diagnéstico da SOP.
O aprimoramento dos critérios e 0 consenso en-
tre as diretrizes foram essenciais para determi-
nar a classificacdo fenotipica, sendo relevante
para a pratica clinica, por permitir enquadrar as
pacientes de acordo com a presenca e/ou ausén-
cia de caracteristicas primordiais que compdem

a sindrome, além de colaborar nos estudos epi-
demiolégicos (LIZNEVA et al., 2016).

Em 2012, um consenso definiu quatro dife-
rentes fenotipos de SOP, baseados nos critérios
de Rotterdam de 2003 — atualizagdo diagnostica
que incluiu a caracteristica ultrassonogréafica de
ovario policistico, topico que serd discutido
posteriormente (LIZNEVA et al., 2016).

A SOP cléssica inclui os fenttipos Ae B. O
fendtipo A ¢ também reconhecido como “SOP
completa” e € caracterizado por hiperandroge-
nismo clinico ou bioquimico, disfuncéo ovari-
ana e morfologia ovariana policistica. O feno-
tipo B inclui hiperandrogenismo e disfungéo
ovariana. Ambos os fenétipos correspondem a
mais da metade dos casos e estdo mais relacio-
nados as disfuncBes reprodutivas e as implica-
cOes da sindrome metabdlica. A SOP ovulato-
ria, ou fenétipo C, inclui o hiperandrogenismo
e morfologia ovariana policistica, sem compro-
meter a producdo ovariana, podendo ser classi-
ficada no nivel intermediario dentro da classifi-
cacdo. A SOP nédo hiperandrogénica inclui a
disfuncédo ovariana e morfologia ovariana poli-
cistica, com baixa relagcdo com a producao hor-
monal em excesso e com as comorbidades me-
tabolicas (ZAWADSKI; DUNAIF, 2016).

Epidemiologia

A sindrome dos ovarios policisticos, como
mencionado anteriormente, é o disturbio endo-
crinoloégico mais comum entre as mulheres,
principalmente em idade reprodutiva. Os estu-
dos epidemioldgicos acerca dessa condicdo
possuem resultados muito variados. Isso ocorre
devido as diferencas populacionais incluidas
nos trabalhos, limitacGes na amostragem e nos
protocolos utilizados, além da falta de padroni-
zacdo para os fenétipos da doenca, que podem
variar com a etnia e geografia de cada locali-
dade. (BOZDAG et al, 2016)

70 | Pagina




Segundo a meta-anélise de Bozdag et al.
(2016) (intervalo de confianca de 95%), avali-
ando 24 estudos populacionais, foi possivel de-
terminar a prevaléncia da SOP de acordo com
cada critério diagnostico utilizado. Ou seja, se
utilizarmos os critérios do Instituto Nacional de
Saude (NIH) a SOP apresenta prevaléncia de
6% (5-8%, n= 18 ensaios). Porém, com os Cri-
térios de Rotterdam, que sdo mais amplamente
utilizados e serédo discutidos no decorrer do ca-
pitulo, a SOP apresenta prevaléncia de 10% (8-
13%, n= 15 ensaios).

Nessa mesma meta-analise, Bozdag avaliou
a prevaléncia de sintomas comuns nas pacientes
com SOP, como hirsutismo, hiperandrogene-
mia, oligoanovulacao e acne, que foram de 13%
(8-20%, n= 14 ensaios); 11% (8-15%, n=9 en-
saios); 15% (12—-18%, n=19 ensaios) e 16% (8-
26%, n= 12 ensaios), respectivamente (BOZ-
DAG et al, 2016).

Em comparacdo, um estudo prospectivo fi-
nalizado em 2010, na Dinamarca, avaliou 863
mulheres entre 20-40 anos e determinou a pre-
valéncia de SOP em 16,6%, de acordo com 0s
critérios de Rotterdam. Além disso, demonstrou
que a prevaléncia de SOP diminuiu significati-
vamente com a idade de 33,3% em mulheres <
30 anos para 14,7% em mulheres com idade en-
tre 30-34 anos e 10,2% em mulheres > 35 anos
(P < 0,001) (LAURITSEN et al., 2014).

Patogénese
A patogénese da sindrome dos ovarios po-

licisticos envolve uma complexa interacao en-
tre fatores genéticos, hormonais, metabolicos e
ambientais, como o estilo de vida da mulher.
Entre os desequilibrios hormonais, esta o au-
mento da secre¢do de androgénios e do hormo-
nio luteinizante (LH), sendo considerado este
um sinal patognoménico da doenca, resultando
em anovulagdo, irregularidades menstruais e

em hiperandrogenismo
2018).

A resisténcia a insulina e a acdo do fator de
crescimento semelhante a insulina tipo 1 (IGF-
1) também desempenham papel central na gé-
nese patolégica. Com multiplas implicacGes
metabolicas, eles estimulam a produgdo ovari-
ana de androgénios e exacerbam os riscos car-
diovasculares. O aumento sérico de insulina in-
duz diretamente a producdo de androgénios pe-
las gbnadas femininas, uma vez que possui a¢do
sinérgica ao LH nas células da teca, o que esti-
mula a sintese androgénica. Além disso, a insu-
lina também ¢é responsavel pela queda na pro-
ducdo hepética da proteina carreadora de andro-
génios (SHBG). Somados, esses efeitos aumen-
tam a concentracdo de testosterona livre, ou
seja, da fracdo ativa do horménio andrégeno
(ROSA-E-SILVA, 2018).

A etiologia para 0 aumento da resisténcia
insulinica na sindrome ainda ndo esta comple-
tamente esclarecida. Uma hip6tese seria um de-
feito pds-ligacdo no receptor que afeta seletiva-
mente as vias metabdlicas classicas dos tecidos
alvo da insulina, como o tecido adiposo e mus-
cular (e possivelmente o ovario). Esses defeitos
afetariam a expressé@o do transportador de gli-
cose 4 (GLUT4). Embora a avaliacdo da hipe-
rinsulinemia na SOP néo seja simples, 0os mar-
cadores dessa disfuncdo podem ajudar a gra-
duar a gravidade das alteragdes do ciclo mens-
trual e do hirsutismo, sendo que graus mais gra-
ves foram associados a maior resisténcia a insu-
lina. Todavia, por si so, o hiperinsulinismo ndo
é suficiente para o desenvolvimento da SOP,
sugerindo que deve haver, ainda, uma predispo-
sicdo genética a producdo exagerada de andro-
génios (AZZIZ, et al. 2023).

Ainda, alteracdes no eixo hipotdlamo-hipo-
fise-ovario também agem na hipersecrecao de
LH, contribuindo, igualmente, para a hiperan-
drogenemia, além de serem responsaveis pela

(ROSA-E-SILVA,
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tipica morfologia policistica dos ovarios. Na
SOP, a selecdo de um foliculo dominante é
anormal, uma consequéncia da estimulag&o in-
suficiente de FSH e da inibicdo local da acdo
deste hormonio, possivelmente devido ao ex-
cesso de hormonio anti-mulleriano (HAM) e
outros efeitos intra-ovarianos. Nesse aspecto,
estimulos a hipofise através de medicamentos
antiestrogénios, levam ao aumento isolado da
secrecdo de FSH, muitas vezes resultando na re-
tomada do crescimento folicular normal e da
ovulagdo (AZZIZ, et al. 2023).

A SOP ainda apresenta um componente ge-
nético significativo, embora ainda existam en-
traves para a identificacdo de padrdes heredita-
rios especificos. A principio, acreditava-se que
a base genética se baseava em um padrao de he-
ranga monossomica dominante. Atualmente,
sdo maiores as evidéncias que relacionam um
modelo envolvendo multiplos genes e altera-
¢Oes em diferentes locais, elucidando a possibi-
lidade de se tratar de uma doenca oligo ou poli-
génica. Dessa forma, a génese da SOP baseada
em diferentes genes (que levam a uma grande
possibilidade de fendétipos), somado a fatores
ambientais, dificultam a caracterizacao e iden-
tificacdo de um padrdo de hereditariedade
(ROSA-E-SILVA, 2018).

Quadro Clinico
Os disturbios menstruais classicamente tém

um inicio peripuberal. Essas irregularidades po-
dem ser caracterizadas por oligomenorreia,
amenorreia ou menorragia. Essas alteragdes sao
consequéncia direta da anovulacéo cronica, um
aspecto central da SOP. Mulheres afetadas po-
dem ter uma menarca normal ou tardia, seguida
por ciclos irregulares, de oligomenorreia, ame-
norreia ou menorragia. Outras mulheres podem
aparentemente ter ciclos regulares no inicio e,
posteriormente, desenvolver irregularidade

menstrual (ESCOBAR-MORREALE, 2022,
ROSA-E-SILVA, 2019).

A anovulacdo cronica pode levar a dificul-
dade em engravidar devido a auséncia de ovu-
lacéo regular, ou seja, pode levar a infertilidade.
Essa manifestacdo é uma das principais razées
pelas quais pacientes com SOP procuram aten-
dimento médico (TEEDE et al., 2023).

Na ultrassonografia pode ser encontrado
volume ovariano aumentado, superior a 10 mL,
refletindo o aumento do estroma ovariano e a
presenca de mdaltiplos foliculos. A presenca de
mais de 20 foliculos por ovério, cada um com
didmetro de 2-9 mm, é caracteristico da SOP.
Os foliculos geralmente estdo dispostos perife-
ricamente no ovario, formando o padréo conhe-
cido como “colar de pérolas” (TEEDE et al.,
2023).

O hiperandrogenismo, o excesso de andro-
genos, tem um papel crucial na fisiopatologia
da sindrome e é uma caracteristica definidora
da SOP. Se manifesta clinicamente por hirsu-
tismo, acne persistente ou severa, alopecia an-
drogenética. Essa manifestacdo afeta entre 60%
e 80% das mulheres com SOP (ROSENFIELD
& EHRMANN, 2022; TEEDE et al., 2023).

Estudos mostram que cerca de 70% das mu-
Iheres com SOP apresentam algum grau de re-
sisténcia a insulina. Outros achados frequentes
sdo 0 acumulo de gordura na regido abdominal
(obesidade central) e a dislipidemia, com o au-
mento de triglicerideos e reducdo do HDL (ES-
COBAR-MORREALE, 2022; AZZIZ et al.,
2023).

Em relacdo as alteracdes psicologicas nessa
sindrome, a depressao e a ansiedade tém maior
prevaléncia dos distdrbios de humor. Sobre dis-
tarbios alimentares, os comportamentos ali-
mentares desordenados sdo mais frequentes.
Essas manifestaces tém sido associadas a
carga emocional da condicdo e a interferéncia
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em aspectos sociais e reprodutivos (LIZNEVA
et al., 2022).

Diversas manifestagdes podem ser encon-
tradas na Sindrome dos Ovarios Policisticos,
outras delas podem ser a acanthosis nigricans,
que sdo areas de hiperpigmentacdo e espessa-
mento da pele, geralmente em dobras cutaneas.
Dos distlrbios respiratérios do sono, a apneia
do sono € a que tem maior incidéncia em mu-
Iheres com SOP, especialmente naquelas com
obesidade (TEEDE et al., 2023; AZZIZ et al.,
2023).

Diagnostico

Critérios diagndsticos ao longo do tempo:

Muitas séo as discussoes a respeito do diag-
nostico da SOP. Ao longo do tempo, diferentes
critérios foram propostos. O Instituto Nacional
de Saude Infantil e Desenvolvimento Humano
foi responsavel pela primeira formulagdo. A pa-
ciente deveria atender a todos 0s seguintes:
*Sinais clinicos e/ou bioquimicos de hiperan-
drogenismo;

*Irregularidade menstrual devido oligo ou ano-
vulagéo cronica;

*Exclusdo de outras etiologias de excesso de an-
drdgenos e infertilidade anovulatoria (como por
exemplo: tumor de glandula supra-renal, hiper-
plasia adrenal congénita ndo classica, hiperpro-
lactinemia, sindrome de Cushing, entre outros)
(LUJAN et al., 2008).

A partir dessa defini¢do, considerava-se a
imagem ecografica como sugestiva de SOP,
mas ndo obrigatoria para o diagnostico. Vale
destacar que essa formulacdo era baseada na
opinido da maioria, ndo em evidéncias de en-
saios clinicos. Logo, em 2003, a Sociedade Eu-
ropeia de Reproducdo Humana e Embriologia e
a Sociedade Americana de Medicina Reprodu-
tiva criam os critérios de Rotterdam, onde 2 dos
3 itens a seguir devem ser atendidos:

*Sinais clinicos e/ou bioquimicos de hiperan-
drogenismo;

*Oligo ou anovulagdo crdnica;

*Ovidrios policisticos em ultrassom (LUJAN et
al., 2008).

Pouco tempo depois, em 2006, a Sociedade
de Excesso de Andrdgenos reorganiza os crité-
rios diagnosticos da seguinte forma, onde a pa-
ciente deveria atender a todos:

*Sinais clinicos e/ou bioquimicos de hiperan-
drogenismo;

*Disfuncdo ovariana mostrada por: oligo ou
anovulacgdo e/ou ovarios policisticos no ultras-
som;

*Exclusdo de outras patologias de excesso de
andrdgenos e infertilidade anovulatoria (LU-
JAN et al., 2008).

Diante de todas essas formulaces e discus-
sbes ao longo do tempo, sabe-se que, atual-
mente, os critérios de Rotterdam sdo os princi-
pais utilizados para fazer o diagndstico de SOP,
por serem mais inclusivos (LUJAN et al.,
2008).

Atualizacgdes de 2023
As Ultimas atualizac@es a respeito do diag-

nostico de SOP foram ditadas em outubro de
2023 pelo Conselho Nacional de Salde e Pes-
quisa Médica, que langou as novas Recomenda-
cOes da Diretriz Internacional Baseada em Evi-
déncias, abordando a avaliacéo e tratamento da
SOP (TEEDE et al., 2023).

De acordo com essa atualizacdo, ciclos
menstruais irregulares séo definidos da seguinte
forma:

*Ciclos que ocorram de 1 até 3 anos apos a me-
narca, com duracéo < 21 ou > 45 dias;

*Ciclos que ocorram 3 anos apds a menarca até
a perimenopausa com duragdo < 21 ou > 35 dias
ou < 8 ciclos por ano;

*Ao menos 1 ciclo com duragao maior que 90
dias, tendo se passado 1 ano da menarca;
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*Amenorreia primaria aos 15 anos ou > 3 anos
apos a telarca (desenvolvimento da mama) (TE-
EDE et al., 2023).

Vale destacar que ciclos menstruais irregu-
lares podem acontecer no primeiro ano apés a
menarca como parte da transigéo puberal. Logo,
dentro desse periodo, ndo sdo considerados uma
anormalidade (TEEDE et al., 2023).

Em relagdo ao hiperandrogenismo bioqui-
mico, o exame laboratorial mais indicado para
o diagndstico da SOP é a testosterona total e li-
vre. Se seus valores nédo estiverem elevados,
pode-se considerar mensurar a androstenediona
e o0 sulfato de dehidroepiandrosterona
(SDHEA), atentando-se a sua menor especifici-
dade e diminui¢do do valor associada a idade no
caso do SDHEA (TEEDE et al., 2023).

No que diz respeito aos sinais clinicos de
hiperandrogenismo, o caso da paciente deve ser
analisado a partir de histérico clinico e exame
fisico completos. A perda de cabelo de padréo
feminino e a acne isoladamente (sem hirsu-
tismo) s&o preditores relativamente fracos de
hiperandrogenismo bioquimico. Em contrapar-
tida, a presenca isolada de hirsutismo ja deve
ser considerada preditiva de hiperandroge-
nismo bioquimico. O método de avaliacdo mais
indicado para detectar esse sinal é a escala de
Ferriman-Gallwey, na qual deve ser somada a
pontuacdo marcada pela paciente (TEEDE et
al., 2023). Uma soma < 8 é considerada normal,
contudo, valores entre 8 - 16, 17 - 27 ou > 25
séo avaliados como hirsutismo leve, moderado
e grave, respectivamente (FEBRASGO, 2018).

No que se refere a ultrassonografia o diag-
nostico deve se basear no nimero de foliculos
(seja por ovario ou por seccéo transversal) e/ou
no volume ovariano. As caracteristicas morfo-
I6gicas do ovario policistico sdo: nimero de fo-
liculos por ovario > 20 em pelo menos 1 ovario
ou, se usar tecnologia mais antiga ou a quali-
dade da imagem for insuficiente para permitir

uma avaliacdo precisa das contagens de folicu-
los, considera-se volume ovariano > 10 mL ou
numero de foliculos por se¢do > 10 em pelo me-
nos 1 ovério (TEEDE et al., 2023).

Outra atualizacdo relevante refere-se ao
horm6nio anti-Mdlleriano (HAM) sérico, que
pode ser usado para definir SOP em adultos no
lugar do ultrassom, porém ainda ndo deve ser
usado em adolescentes por ser pouco especi-
fico. Além disso, vale destacar que nao € reco-
mendado usar 0 HAM sérico como teste Unico
para diagnosticar a SOP. No caso de pacientes
que apresentam apenas ciclos irregulares ou hi-
perandrogenismo: se forem adultas, reco-
menda-se solicitar ultrassom ou HAM; se fo-
rem adolescentes, ndo esté indicado exame eco-
grafico devido sua baixa especificidade, deve-
se entdo avaliar o risco de SOP e seguir com
acompanhamento regular. Independente da
faixa etéria, € imprescindivel a exclusdo de di-
agnosticos diferenciais ao longo do processo de
investigagdo da SOP. Em suma, se disfuncéo
ovulatéria e hiperandrogenismo presentes, ima-
gens ecogréficas ou HAM estdo dispensados
para fazer diagndstico. Porém, em adolescen-
tes, tanto a presenca de ciclos irregulares como
sinais e/ou sintomas excesso de andrdgenos sao
necessarios e ndo estd recomendado utilizar
HAM ou ultrassom neste grupo (TEEDE et al.,
2023).

Por fim, a nova Diretriz sugere uma avalia-
¢ao hormonal da mulher mais completa e deta-
Ihada, a fim de afastar diagnosticos diferenciais
e conhecer o perfil metabolico da paciente. Em
suma, os exames recomendados para a investi-
gacdo sdo os seguintes: hormonio tireoestimu-
lante (TSH), prolactina, 17-OH progesterona,
hormonio luteinizante (LH), hormonio foliculo
estimulante (FSH), testosterona total e livre, de-
hidroepiandrosterona (DHEA) e sulfato de de-
hidroepiandrosterona (SDHEA), perfil lipidico
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e teste oral de tolerancia a glicose (na impossi-
bilidade: glicemia de jejum e/ou hemoglobina
glicada). Deve-se lembrar sempre de individu-
alizar o caso de cada paciente (TEEDE et al.,
2023).

Tratamento
A respeito do tratamento da sindrome dos

ovarios policisticos, a primeira medida a ser to-
mada € a mudanca de estilo de vida. Os exerci-
cios fisicos e as dietas saudaveis formam a base
desta mudanca e sdo fundamentais para todas as
pacientes, inclusive para aquelas que néo estao
acima do peso. Quanto as mulheres com obesi-
dade ou sobrepeso, as dietas devem ser basea-
das no déficit caldrico, visando a restauragdo
dos ciclos ovulatorios - que ir4 diminuir a
chance de infertilidade, e a diminuig&o dos ris-
cos da sindrome metabolica. Além disso, a
perda de peso é benéfica para reduzir as carac-
teristicas hiperandrogénicas, visto que leva a
uma queda de andrégenos séricos, e para a pre-
vencdo da hiperplasia endometrial e do carci-
noma. Dessa forma, os efeitos positivos ja sdo
evidenciados nas perdas moderadas de 5 a 10%
do peso. Em muitos casos, somente com a mu-
danca de estilo de vida e perda de peso a paci-
ente com SOP j& obtém melhora significativa
de sintomas, sem necessidade de outros tipos de
intervencdo. Entretanto, a resposta do orga-
nismo é variavel, e nem todas as pacientes atin-
gem a restauracdo da ovulacdo, sendo necessa-
ria a avaliacdo da possibilidade de tratamento
farmacoldgico ou cirurgico (BARBIERI &
EHRMANN, 2024).

ApOs tomadas as medidas gerais ja citadas
anteriormente, dividimos as pacientes em mu-
Iheres que ndo desejam engravidar e as que de-
sejam engravidar. No caso das mulheres que
ndo desejam, precisamos nos preocupar com
trés principais topicos: contracepcao, protecao
endometrial e controle do hiperandrogenismo.

A base da terapia farmacoldgica para essas mu-
Iheres é o uso de Anticoncepcionais Combina-
dos Orais (ACOs), que tendem a atingir todos
0s objetivos necessarios, melhorando também a
disfuncéo menstrual, regulando os ciclos mens-
truais. Os riscos e efeitos colaterais do uso dos
ACOs nessas pacientes sao semelhantes aos do
uso em mulheres sem SOP. E importante lem-
brar que, a obesidade, muito presente em paci-
entes com SOP, leva a risco aumentado de
trombose venosa. Portanto, é sugerida cautela
especial em pacientes obesas (IMC > 30) que
sejam maiores de 40 anos, pois o risco alto de
trombose pode ndo compensar o uso do medi-
camento. Caso a paciente tenha contraindica-
¢Oes ao uso de ACOs, séo indicadas outras te-
rapias para atingir os trés topicos necessarios
(BARBIERI & EHRMANN, 2024).

Para obter a protecdo endometrial sem o uso
de ACOs, muito necessaria em pacientes com
SOP por causa da anovulagao crénica, existem
algumas alternativas que utilizam a progestina
isoladamente. A progestina, que € a forma sin-
tética da progesterona produzida pelo nosso or-
ganismo, antagoniza o efeito proliferativo en-
dometrial do estrogénio, evitando a hiperplasia
endometrial. As opcOes disponiveis sdo a tera-
pia ciclica de progestina, terapia continua de
progestina ou uso de dispositivo intrauterino
(DIV) liberador de progestina, recomendadas
de acordo com as necessidades de cada paci-
ente. A terapia ciclica de progestina, utilizada
somente por 10 a 14 dias a cada um ou dois me-
ses, € muito eficiente para a protecdo endome-
trial, mas ndo faz contracepgéo ou controle do
hiperandrogenismo, que precisariam ser abor-
dados separadamente. Ja a terapia continua de
progestina ou uso de DIU hormonal fazem a
contracepgéo e a protecdo endometrial, exceto
a reducao dos sintomas hiperandrogénicos, que
também deveriam ser controlados separada-
mente (BARBIERI & EHRMANN, 2024).
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Por fim, para atingir o controle dos sinto-
mas de acne e hirsutismo, decorrentes do hipe-
randrogenismo, também temos algumas opcoes
de tratamento. Como foi citado anteriormente,
0 uso de ACOs seria a primeira linha, combi-
nando progestinas de menor androgenicidade
com o etinilestradiol (20 mcg), que pode ser
formulado em dose mais alta (30-40 mcg) para
mulheres de dificil manejo das caracteristicas
hiperandrogénicas. Outros medicamentos anti-
androgénicos séo indicados em duas situacoes:
uso isolado quando existe contraindicacdo ao
uso de ACOs ou uso combinado quando a paci-
ente ndo estiver satisfeita com a resposta clinica
do ACO. No caso do uso combinado, geral-
mente é indicado aguardar o periodo de seis me-
ses de uso do ACO antes de associar outro me-
dicamento, entretanto, podem ser iniciados si-
multaneamente quando as manifestacdes cuta-
neas forem excessivamente incbmodas a paci-
ente. Os medicamentos antiandrogénicos mais
utilizados séo a Espironolactona (50-100mg 2x
ao dia) e a Finasterida, que inibe a enzima que
converte testosterona em DHT. Esses medica-
mentos s6 podem ser iniciados apds a realiza-
cao de um teste de gravidez sérico ou urinario
negativo, e jamais podem ser utilizados em pa-
cientes que ndo estejam usando métodos con-
traceptivos confiaveis, pois ha risco substancial
de impedir o desenvolvimento normal da geni-
talia externa masculina em um feto no inicio da
gravidez (BARBIERI & EHRMANN, 2024).

Dando sequéncia, agora com o perfil de pa-
cientes com SOP que desejam engravidar, a
principal preocupagéo se torna a infertilidade
anovulatoria e a obtengéo de uma gravidez. An-
tes de iniciar qualquer terapia farmacologica ou
cirdrgica, é fundamental retomar a importancia
da perda de peso para mulheres obesas ou com
sobrepeso. Um estudo comparativo de ensaios
multicéntricos simultaneos em mulheres com
este mesmo perfil, evidenciou maiores taxas

ovulatorias e de nascidos vivos nas pacientes
que realizaram modificacdo do estilo de vida e
perda de peso pré-tratamento em comparagao
com as que iniciaram o tratamento imediato.
Porém, no cendrio de mulheres mais velhas ou
naquelas em que os testes mostraram reserva
ovariano diminuida, geralmente é sugerida in-
ducdo imediata ou tentativa de até trés meses de
perda de peso (BARBIERI & EHRMANN,
2024).

A primeira linha de tratamento de indugéo
ovulatéria para essas pacientes é feita com uso
do Letrozol, um inibidor da aromatase, que re-
duz os niveis de estrogénio e aumenta os niveis
de FSH, estimulando o crescimento de 6vulos
imaturos e a ovulagdo. Outro medicamento que
pode ser utilizado é o Citrato de Clomifeno, que
ja foi considerado a primeira linha por muitos
anos, mas hoje parece ser menos eficaz para ta-
xas de nascidos vivos do que o Letrozol. Outro
método existente é a terapia com gonadotrofi-
nas exdgenas, mas que, além de ser complexa e
cara, apresenta alto risco de Sindrome de Hipe-
restimulacdo Ovariana, que consiste em quando
crescem mais foliculos do que deveriam e au-
menta-se o risco de gravidez multipla. O Inosi-
tol é outro farmaco que ja foi sugerido para este
tratamento, entretanto, as diretrizes atuais ndo
apoiam mais 0 seu uso, pois ndo apresenta me-
Ihora significativa nos pardmetros ovulatorios
ou metabolicos (BARBIERI & EHRMANN,
2024).

Porém, caso a terapia farmacologica nao
seja suficiente para atingir a gravidez, ainda
existem outros métodos mais agressivos que
podem auxiliar. Um deles é o procedimento
chamado de ‘drilling ovariano’, uma cirurgia
laparoscépica que consiste em perfurar e caute-
rizar os foliculos ovarianos com o uso de um
bisturi elétrico. Essa perfuracdo resulta em au-
mento na secre¢cdo de LH e FSH, tornando o
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ovario mais responsivo a estimulago por gona-
dotrofinas enddgenas. Sendo um procedimento
cirdrgico, sua realizagéo deve ser avaliada cau-
telosamente considerando seus riscos. Por fim,
se nenhum dos métodos anteriores tiverem su-
cesso, 0 proximo passo é a Fertilizacdo in vitro
(FIV). A FIV realiza hiperestimulacéo ovariana
controlada e permite o desenvolvimento de uma
gestacéo na persisténcia da infertilidade (BAR-
BIERI & EHRMANN, 2024).

CONCLUSAO

A partir deste estudo, pode-se concluir que
a Sindrome dos Ovarios Policisticos é uma do-
enca multifatorial com prevaléncia significativa
em mulheres na idade reprodutiva. Destaca-se a
relacdo direta da SOP com a resisténcia insuli-
nica, sendo de suma importancia que as pacien-

tes busquem manter niveis adequados de gli-
cose sérica e de gordura corporal. Além disso,
€ notorio que os critérios diagnosticos passaram
por alteracdes ao longo dos anos e, com isso,
ressaltou-se a importancia de avaliagdo hormo-
nal completa para descartar diagnosticos dife-
renciais, além de sempre individualizar cada
paciente. Apesar da continuidade dos estudos
nos Ultimos anos, as evidéncias permanecem de
qualidade baixa a moderada. Diante disso, nota-
se a necessidade de investir em pesquisas sobre
essa sindrome que, apesar de ser comum, pode
ser negligenciada em algumas situacgdes, com-
prometendo a salde das mulheres. Com mais
investimentos em estudos e evidéncias de me-
Ihor qualidade, sera possivel proporcionar ma-
nejo e condutas ainda mais adequados para cada
paciente.
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INTRODUCAO

A terapia hormonal (TH) desempenha um
papel crucial no manejo de condigcbes
associadas ao envelhecimento, incluindo a sau-
de cardiovascular de idosos. Estudos recentes
apontam beneficios, mas também riscos asso-
ciados, que dependem do contexto clinico inse-
rido, uma vez que sexo, raca e condicdes pre-
existentes sdo fatores que contribuem para os
resultados. A testosterona em niveis baixos, po-
dem causar efeitos deletérios na saude, como a
diminuicdo da massa magra e maior tendéncia
a desenvolver osteoporose. A correta recomen-
dacdo de TH de testosterona pode proporcionar
um papel fundamental no que concerne a osteo-
porose e ao aumento da massa magra, bem
como também pode determinar efeitos posi-
tivos na sensibilidade a insulina e no controle
glicémico.

A TH ¢é bastante utilizada no sexo feminino
devido a p6s-menopausa, fase demarcada pela
interrupcdo da menstruacdo e declinio hormo-
nal. A diminuicdo fisiologica de niveis séricos
de hormonios como o estradiol e a progesterona
pode levar a um maior risco de desenvolver
osteoporose e, por conseguinte, fraturas osteo-
poroticas, bem como diminuicdo da libido,
sintomas vasomotores, como fogachos e suores
noturnos, 0s quais por vezes sao relatados como
origem de grande prejuizo para a funciona-
lidade da mulher em seu cotidiano. Estudos
também indicam uma melhora de alguns pro-
blemas dermatoldgicos que aparecem na meno-
pausa, como diminuigédo da elasticidade, cica-
trizacdo reduzida, e até na reducdo da producéo
de colageno.

A partir disso, uma das grandes vantagens
analisadas caracteriza-se pelo controle positivo
dos niveis glicémicos e perfis lipidicos em paci-
entes pds-menopausa ou homens com hipo-
gonadismo. Portanto essa revisdo busca ana-

lisar os avangos recentes na TH no que tange a
saude cardiovascular e as lacunas em seu mane-
jo clinico.

METODO

Este estudo consiste em uma revisdo de
literatura com o objetivo de analisar os efeitos
cardiometabdlicos da terapia de reposicado
hormonal no envelhecimento de ambos os
sexos. A pesquisa foi conduzida em bases de
dados de alta relevancia, incluindo PubMed,
Nature e SciELO, considerando publicacdes no
periodo de 2020 a 2025, em inglés ou portu-
gués. A selecdo dos artigos priorizou meta-
nalises, complementadas por ensaios clinicos
para fundamentar a fisiopatologia dos meca-
nismos discutidos.

Estratégia de Busca
A busca bibliogréfica foi estruturada com

base na combinacdo de palavras-chave e
operadores booleanos, adaptados as especifi-
cidades de cada base de dados. As palavras-
chave utilizadas na busca foram: “Estrogen

EE TS

Replacement Therapy”, “Testosterone”, “Hor-
mone Replacement Therapy” e “Cardivascu-
lar Diseases”. Esses termos seguiram as nor-
mas dos Descritores em Ciéncias da Saude
(DeCS) da BVS Saude, assegurando padro-
nizacdo terminoldgica e precisdo na selecdo de
artigos relevantes. Para garantir a abrangéncia e
relevancia dos resultados, foram utilizados
filtros de linguagem (portugués e inglés), tipo
de estudo (metanalises e ensaios clinicos) e
periodo de publicagdo (ultimos cinco anos).
Foram aplicados termos como:

“menopause hormone therapy and
cardiovascular” (PubMed);

“hormone replacement therapy” (Nature);
“testosterone replacement therapy” (SCIELO e
PubMed).
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Filtros e Critérios de Incluséo
Os filtros aplicados foram desenhados para

alinhar os resultados com o objetivo do estudo.
Os critérios de inclusdo contemplaram:
1. Estudos publicados entre 2020 e 2025;

2. Artigos em inglés ou portugués;

3. Metanalises como foco principal, com
ensaios clinicos de suporte;

4. Estudos que abordassem aspectos de

fisiopatologia, biomarcadores, riscos e bene-
ficios da terapia hormonal no contexto cardio-
metabolico.

Apbs a aplicacdo dos filtros, os resultados
passaram por uma andlise de relevancia baseada
na leitura dos titulos e resumos. A selecdo final
incluiu 10 artigos que atenderam aos critérios
de elegibilidade e abordaram o tema em profun-
didade.

Resultados da Busca
As buscas iniciais resultaram em:

. PubMed: Foram identificados 31 arti-
gos relevantes sobre terapia hormonal na meno-
pausa, sendo selecionados aqueles que tratavam
de desfechos cardiovasculares e metabolicos;

. Nature: 77 resultados relacionados a
fisiopatologia e biomarcadores da reposicao
hormonal, dos quais foram escolhidos estudos
focados nos avangos recentes e mecanismos
moleculares;

. SciELO: 27 artigos sobre reposigédo de
testosterona, priorizando ensaios clinicos que
abordassem seguranca e eficécia.

Processo de Selegdo
Os artigos foram triados por meio de uma

filtragem, considerando a sobreposicdo de
palavras-chave e a relevancia tematica. Os
estudos incluidos foram analisados em profun-
didade, com atengéo especial aos impactos da
reposicdo hormonal no sistema cardiovascular
e metabolico, avaliando beneficios, riscos e
mecanismos fisiopatoldgicos.

RESULTADOS E DISCUSSAO

Efeitos Fisioldgicos da Terapia de
Reposicdo Hormonal
O FSH é o principal medicamento no trata-

mento da infertilidade, tanto em homens como
em mulheres. Ele atua através do receptor aco-
plado a proteina G, FSHR, expresso nas
gbnadas. A estrutura do FSHR é semelhante aos
dos outros receptores dos hormonios glico-
proteicos, 0 que gera um mecanismo de acao
universal para essa classe: ocorre a rotagdo do
dominio extracelular durante a ligacdo, o que
facilita a ativagdo. Um estudo feito em 2023 por
Jia Duan mostrou que o agonista Cpd-21f pode
ser um potencial substituto oral do FSH, pois
gera ativagdo seletiva do FSHR através do
residuo H615. Entender esse mecanismo de
ligagdo é fundamental ndo apenas na compre-
ensdo da fisiopatologia de doengas, mas tam-
bém no desenvolvimento de novas terapias.

A Terapia de Reposi¢do Hormonal (TRH)
tem demonstrado influéncia em questdes der-
matoldgicas surgidas na menopausa, como di-
minuicado da elasticidade, cicatrizagéo reduzida,
reducdo da producdo de colageno, acne, pso-
riase e dermatite atopica. I1sso mostra como o
climatério pode alterar as fun¢Bes da barreira
epidérmica. Ha evidéncias de que essas disfun-
¢Oes sdo causadas por alteracdes da via metabo-
lica da ceramida do estrato corneo, gerando
reducdo do seu tamanho e da quantidade. A teo-
ria do estudo de Kendall (2022) aponta que o
estrogénio tem influéncia no metabolismo da
ceramida e, portanto, com sua diminui¢do na
menopausa, essa via fica alterada. Isso leva a
reducdo da coesdo do estrato corneo, que €
constituido de ceramidas, e causa a disfuncao
da barreira epidérmica. Nesse sentido, o estudo
demonstrou que mulheres na pds-menopausa
em uso de TRH obtiveram ceramidas mais
longas, devido ao fornecimento exdgeno de
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estradiol. Ou seja, a TRH protege as pacientes
dos efeitos cutaneos néo reprodutivos da meno-
pausa, causados pela reducédo das ceramidas.
Além disso, o antagonista de TRPML1,
analogo do estradiol, EDME pode servir como
inibidor do cancer de mama, doenga comum em
mulheres no climatério. O TRPML1 esté rela-
cionado ao processo de autofagia, que primei-
ramente previne o inicio do tumor, mas ajuda
posteriormente as células tumorais maduras a
suportarem o0 estresse metabdlico e evitam a
morte delas por quimioterapia. Ele também esta
relacionado a translocacdo do fator de trans-
cricdo EB, (TFEB), regulador da autofagia.
Logo, com a inibigdo do TRPML1 as celulas
tumorais devem encontrar dificuldade em seu
desenvolvimento. Além disso, em células de
cancer de mama negativas para o receptor de
estrogénio, ele diminui a invaséo e a proli-
feracdo das que eram expressoras de TRPMLL1.

Perfil de Eventos Cardiovasculares na
Terapia de Reposicdo Hormonal em
Paciente PGs-menopausa

Um importante evento fisiol6gico na salude

da mulher é o climatério que consiste em uma
transicdo da idade reprodutiva para a nao
reprodutiva, englobando os periodos de perime-
nopausa, menopausa e pés-menopausa. Ele é
caracterizado por alteracbes hormonais, espe-
cialmente a diminuicéo dos niveis de estrogénio
e progesterona, 0 que pode levar a sintomas
como irregularidades menstruais, ondas de ca-
lor, alteragdes no sono e no humor (YOSHIDA,
2022). Apos esse fendmeno é comum mulheres
apresentarem hipertensdo arterial e/ou insufi-
ciéncia cardiaca, bem como disturbios metabo-
licos como por alteragdes da via metabdlica da
ceramida do estrato corneo, gerando reducao do
seu tamanho e da quantidade (SANCHEZ-
DELGADO, 2023). Essas queixas desenca-
deiam em buscas por tratamentos que oferecam
melhor qualidade de vida para as mulheres

nesse processo de envelhecimento, como a Te-
rapia Hormonal da Menopausa (THM).

A THM ¢ inicialmente recomendada para
mulheres com menos de 60 anos e dentro de 10
anos apos o inicio da menopausa e mostra um
resultado promissor em relacdo a satde cardio-
vascular em mulheres saudaveis po6s-meno-
pausa, mas também apresenta beneficios em
mulheres portadoras de Diabetes Mellitus 2
(DM2). A THM reduziu a resisténcia a insulina,
representada pelo HOMA-IR, em média 36%,
uma reducdo maior do que em mulheres sem
DM2. Além de melhorar a homeostase da
glicose, a THM também produziu efeitos bené-
ficos sobre importantes fatores de risco para
DCV, como pressédo arterial, colesterol LDL,
triglicerideos, lipoproteina(a), moléculas de
adesdo e coagulacdo (YOSHIDA, 2022).

A associacdo de exercicio fisico e THM é
amplamente bem recomendada em diversos
estudos. O exercicio fisico e considerado funda-
mental em relacdo ao tratamento ndo farma-
colégico para mulheres durante o climatério e
apés a menopausa, mostrando melhora da
pressdo arterial (PA), biodispo-nibilidade do
oxido nitrico, perfil lipidico, funcdo cardio-
vascular, peso corporal e aptiddo céardio-
rrespiratoria. Estudos experimentais em ratas
hipertensas ovariectomizadas mostraram que a
reducdo da PA estd associada ao aumento do
tonus vagal cardiaco e/ou diminuicdo do ténus
simpatico e melhora da sensibilidade barorre-
flexa (SANCHEZ-DELGADO, 2023).

Outro fator que ratifica a importancia da
THM em um envelhecimento saudavel na vida
da mulher é o potencial preventivo de cancer de
mama. No cancer, a autofagia pode ser modu-
lada por diferentes mecanismos, incluindo a
ativacdo do TFEB, um regulador chave que
promove a expressao de genes envolvidos na
autofagia e no metabolismo celular. Inibidores
da autofagia estdo sendo desenvolvidos como
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terapias potenciais. Os analogos do estradiol
atenuam a autofagia, a migragéo celular e a in-
vasdo por inibicdo direta e seletiva do
TRPML1, independente dos receptores de es-
trogénio. As isoformas do 17p-estradiol metil
éter atuam como antagonistas do TRPML1 e,
assim, aumentam a expectativa de vida de um-
Iheres com risco de cancer de mama (RUHL,
2021).

Perfil de Eventos Cardiovasculares na
Terapia de Reposicéao de Testosterona
Quanto a reposicdo hormonal com

testosterona, essa € mais realizada em homens
com baixa do hormonio, aliada a alteracdes de
salude como idade avancada, obesidade, dia-
betes, dentre outras doencas. Estudos mos-tram
que entre os anos 2000 e 2011 houve um
aumento de aproximadamente 12 vezes na vem-
da de testosterona. O acentuado numero das
prescricdes médicas contribui para analisar os
sintomas responsivos ao tratamento com o
horménio. Nesses individuos, observa-se que a
acdo do horménio melhora os parametros meta-
bolicos dos pacientes ao diminuir os niveis de
triglicerideos, aumentar ligeiramente o HDL,
melhorar o metabolismo de lipideos e carboi-
dratos, diminuir circunferéncia da cintura, redu-
zir o acumulo de gordura, aumentar a sensibili-
dade a insulina, promover a sintese de proteina
muscular e ao relaxar 0s vasos sanguineos, 0
gque promove o aumento do fluxo de sangue
(HUDSON, 2023; MLYNARZ, 2024).

Em um estudo de MULLER (2024),
pacientes idosos, brancos, dentre os quais mais
da metade possuia uma doenca cardiovascular
pré-existente, realizaram a reposi¢do do hormo-
nio, ja que possuiam critérios de inclusdo para
hipogonadismo e niveis séricos de testosterona
em jejum inferiores a 300 ng/dL. Foi observado
0 aumento da testosterona na terapia de repo-
sicdo hormonal sem que houvesse eventos car-
diacos adversos maiores.

No entanto, apesar dos efeitos benéficos da
terapia com a testosterona, também ha nece-
ssidade de salientar os riscos do tratamento de
reposicdo do horménio. Pode ser citado o
aumento da mobilizagdo do ferro, que estimula
a eritropoese e aumenta os niveis de hema-
tocrito, os quais estdo associados a um risco ele-
vado de tromboembolismo e outros eventos
cardiovasculares (MLYNARZ, 2024).

CONCLUSAO

A terapia hormonal (TH) emerge como uma
ferramenta essencial no manejo das condicdes
associadas ao envelhecimento, com implica-
cOes significativas para a satde cardiovascular,
metabdlica e dermatoldgica, além de seu impa-
cto na qualidade de vida. No contexto feminino,
a Terapia Hormonal da Menopausa (THM)
destaca-se pelo potencial de aliviar os sintomas
vasomotores e preservar a salde 6ssea, a0 més-
mo tempo em que oferece beneficios cardio-
vasculares e metabdlicos, especialmente em
mulheres saudaveis e portadoras de diabetes
mellitus tipo 2. A associacdo com 0 exercicio
fisico amplia esses beneficios, reforcando sua
relevancia em estratégias ndo farmacoldgicas.

No espectro masculino, a terapia de repo-
sicdo de testosterona (TRT) demonstra impac-
tos positivos na composi¢do corporal, perfil
metabodlico e salde vascular. No entanto, a
avaliagdo individualizada é imprescindivel, da-
da a possibilidade de eventos adversos, como
tromboembolismo associado ao aumento do
hematdcrito.

Paralelamente, avancos no entendimento de
mecanismos moleculares, como a modulacéo
da autofagia pelo TRPML1, oferecem novos
horizontes para 0 manejo do cancer de mama e
outras complicacdes relacionadas ao envelhe-
cimento.

Portanto, a adogdo da TH exige uma
abordagem holistica, considerando o perfil cli-
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nico de cada paciente e as caracteristicas
especificas de sexo, idade, condigdes preexis-
tentes e fatores genéticos. Estudos adicionais
s80 necessarios para preencher as lacunas exis-
tentes e otimizar sua aplicagdo clinica, consoli-
dando seu papel como aliada no envelhe-

cimento saudavel e na prevencdo de doencas
cronicas. Assim, a TH se estabelece como um
campo dindmico e promissor, com impacto
significativo na longevidade e qualidade de
vida.
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