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INTRODUCAO

O climatério € conhecido como o periodo de
transicéo entre a fase reprodutiva e ndo reprodu-
tiva da vida da mulher, com duracéo variavel no
ciclo biolégico (FEBRASGO, 2010). Os estu-
dos atuais tem por objetivo aprimorar conheci-
mentos que serdo Uteis para possibilitar que as
mulheres tenham melhor controle sobre essa
fase da vida. Partindo do entendimento que esse
periodo é caracterizado por modificacbes endo-
crinas, fisicas, emocionais e socioculturais sig-
nificativas na saide da mulher, conhecer sobre
seus sintomas, receber uma boa orientacdo e
adotar medidas preventivas e terapéuticas me-
Ihoram a qualidade de vida (BRASIL, 2007).
Definicao

Segundo a Organiza¢do Mundial da Saude
(OMS), o climatério corresponde ao periodo
que vai desde o final da fase reprodutiva da mu-
Iher até a senilidade, englobando, portanto, o fi-
nal da menacme, a transi¢cdo menopausal e o pe-
riodo p6s-menopausa. Esse momento acontece,
geralmente, entre 0s 45 e 0s 55 anos de idade. A
menopausa, por sua vez, é definida como a in-
terrupcdo definitiva da menstruacdo, apds 12
meses consecutivos de amenorreia. E conside-
rada precoce ocorre quando ocorre antes dos 40
anos e tardia ap6s os 55 anos. Durante o clima-
tério, ocorre faléncia ovariana progressiva, que
leva & diminuigdo da fertilidade e a uma dimi-
nuicdo gradual da producdo de estradiol pelos
ovérios (FEBRASGO, 2010).

Etiologia

A extensdo da heranca genética e ambiental
do climatério varia amplamente, podendo sofrer
influéncia de uma serie de fatores, como iatro-
genia, tabagismo, nutri¢do, infecgOes virais e
nuliparidade, que podem acelerar ou retardar o
inicio do climatério. A etiologia do climatério é

multifatorial e, embora envolva todo o eixo hi-
potadlamo-hipdfise-ovariano, a estrutura mais re-
levante nesse processo é o ovario, onde os foli-
culos atrofiam-se progressivamente e os demais
tornam-se refratarios as gonadotrofinas. Du-
rante o desenvolvimento ovariano embrionério,
a gbnada primitiva contém de 1.000 a 2.000 go-
nadoblastos, que se tornardo ovogoénias. Apos
repetidas multiplicacGes, chegam a mais de 5
milhGes em cerca de 20 semanas. Por volta do
5° més de desenvolvimento intrauterino, os ova-
rios ja sdo semelhantes aos 6rgdos no nasci-
mento. A partir deste momento inicia-se o pro-
cesso de atresia folicular, de modo que, ao nas-
cimento, ndo passam de 2 milhdes de foliculos,
e no inicio da puberdade de 300 a 500 mil (JUN-
QUEIRA & CARNEIRO, 2017).

A menopausa é atingida quando os foliculos
ovarianos atrofiam-se completamente. Durante
a fase do climatério, observa-se um declinio sig-
nificativo das células germinativas e das unida-
des foliculares, resultando em deplecéo total do
foliculo e culminando em esterilidade perma-
nente. O periodo do climatério também é mar-
cado por uma reducdo consideravel no tamanho
dos ovarios. As mulheres na pds-menopausa
tém volumes ovarianos menores do que as mu-
Iheres na pré-menopausa, indicando um declinio
na capacidade funcional como a principal causa
das alteraces volumétricas. O processo de en-
velhecimento do eixo hipotalamo-hipofisario
desempenha um papel nas altera¢cdes do meta-
bolismo dopaminérgico e na diminuicgao dos re-
ceptores de estrogénio. Embora a diminuicao
das unidades foliculares ovarianas funcionais
seja, sem duvida, a principal causa da falha re-
produtiva durante o climatério, ha evidéncias
crescentes de que o processo de envelhecimento
também envolve mudangas dindmicas no hipo-
talamo e na hipdfise que nédo estdo relacionadas
a secrecao de hormdnios gonadais. 1sso sugere
que a perda de sincronia nos sinais neurais pode
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acelerar o esgotamento dos foliculos ovarianos
(FEBRASGO, 2010); (BRASIL, 2007).

Manifestacoes clinicas

Embora o climatério e a menopausa sejam
eventos fisioldgicos naturais na vida da mulher,
a manifestagcdo dos sintomas nesse periodo ndo
depende apenas das alteragdes hormonais, mas
também é influenciada por fatores psicoldgicos,
socioecondmicos e culturais. No periodo do cli-
matério ocorrem alterac@es na fisiologia na mu-
Iher, caracterizadas por alteragdes hormonais,
como diminuicdo dos niveis de estradiol, pro-
gesterona e aumento das gonadotrofinas hipofi-
sérias; modificacdes funcionais, como disfun-
¢Oes menstruais e sintomas vasomotores; modi-
ficacbes morfoldgicas, como atrofia maméria e
urogenital, alteracOes da pele e mucosas e outras
alteragfes em sistemas hormonodependentes,
como o cardiovascular e 0s 0ssos. Essas mudan-
cas repercutem na satde geral da mulher, po-
dendo alterar sua autoestima e qualidade de
vida, e também na longevidade (SOBRAC,
2018).

Durante a perimenopausa, 0 periodo de
tempo entre os ciclos menstruais pode diminuir
ou aumentar. Um dos primeiros sinais da dimi-
nuicao da reserva ovariana € o encurtamento do
intervalo entre as menstruacdes, que se da de-
vido a répida maturagdo dos foliculos, decor-
rente dos altos niveis de gonadotrofinas. Com o
passar dos anos, o processo de deplecéo folicu-
lar se mantém e a anovulagdo fica mais fre-
quente e, devido a auséncia de progesterona, o
intervalo entre os ciclos menstruais fica maior,
passando para 40 a 50 dias. O nivel de proges-
terona na fase latea também diminui devido a
piora da qualidade do corpo luteo. Durante a
menstruacdo, o endométrio pode ser hiperpla-
sico devido a alteragdes hormonais, levando a
periodos mais longos e abundantes.

A sindrome do climatério é caracterizada
por sintomas vasomotores, que incluem ondas
de calor e sudorese, e sintomas neuroldgicos,
como calafrios, palpitacOes, cefaleia, tontura,
parestesia, insdnia, perda de memdria e fadiga.
Embora a patogénese das ondas de calor ndo
seja totalmente compreendida, acredita-se que
ela se origine no hipotalamo e possa estar rela-
cionada a um declinio nos niveis de estrogénio,
que por sua vez leva a uma diminuigéo na for-
macdo de catecolestrogénio no cérebro. Outra
hipGtese para o desenvolvimento das ondas de
calor é que a diminuicdo dos niveis de estrogé-
nio leva a diminuicdo das concentragdes de re-
ceptores de beta-endorfina, o que leva a perda
da inibicdo da atividade noradrenérgica que es-
timula os neurénios produtores de GnRH. Al-
guns dos sintomas psicoldgicos atribuidos a esta
fase sdo: diminuicdo da autoestima, irritabili-
dade, labilidade emocional, sintomas depressi-
vos, dificuldades de concentracdo e memoria,
dificuldades sexuais e insonias, que podem ser
explicadas por alteragdes hormonais. (FE-
BRASGO, 2010).

No que diz respeito ao metabolismo 6sseo,
a idade esté associada ao afinamento 6sseo pro-
gressivo. A perda Gssea é mais substancial e as
fraturas osteoporoticas sdo comuns em mulhe-
res. A coluna vertebral e o colo femoral sdo ge-
ralmente as areas mais danificadas. O sintoma
mais comum da osteoporose da coluna é a lom-
balgia, e 0os sinais mais representativos sdo a
perda de altura e a cifose. A queda de estrogénio
faz diminuir a atividade dos osteoblastos e au-
menta a atividade dos osteoclastos. Assim, ndo
se forma 0sso e ha reabsor¢édo; a matriz dssea se
desfaz e libera calcio, ocorrendo alta remodela-
cdo Ossea e instalando-se progressivamente a
osteopenia e a osteoporose (ROZEMBERG et
al., 2020).
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Ademais, manifestacfes urogenitais podem
ser observadas, devido a origem embrioldgica
comum, tanto a bexiga quanto a uretra e 6rgaos
genitais tém respostas semelhantes as mudancas
hormonais, especialmente ao estrogeno. O pro-
cesso atréfico que acompanha a redugdo estro-
génica pode ser verificado no epitélio e tecidos
pélvicos de sustentagdo, tornando a mucosa
mais delgada, propiciando prolapsos genitais,
além de sintomas vaginais, como ressecamento,
sangramento e dispareunia, e uretrais, como
distria (FEBRASGO, 2010).

Durante a menopausa, ocorrem mudancas
em todas as camadas da pele, e essas mudancas
variam de acordo com a vulnerabilidade indivi-
dual, determinacdo genética e influéncia de fa-
tores externos e internos que atuam na pele ao
longo da vida. A deficiéncia de estrogénio reduz
a producao de colageno, alterando a polimeriza-
¢ao dos mucopolissacarideos. Na derme, a sin-
tese de &cido hialurénico diminui e o teor de
agua diminui proporcionalmente. A pele seca é
um fator importante, tanto pelo adelgacamento
da epiderme quanto pela menor capacidade de
renovacao do estrato cdrneo, dificultando a rei-
dratacéo da pele. A medida que envelhecemos,
a pele perde sua elasticidade, os musculos enfra-
quecem e relaxam, as almofadas subcutaneas se
dissolvem, a pele afinada perde o suporte e as
rugas aparecem. Dada a reducdo no nimero de
melandcitos, podem aparecer manchas hipocro-
micas na pele ou formacéo de lentigos (sardas)
e melanose (pigmento escuro) nas areas expos-
tas ao sol, devido a hiperplasia de melandcitos
da juncdo dermoepidermica (STUENKEL,
2018). Ainda dentro dos sinais, notam-se altera-
¢Oes na mama, pois todos os tecidos constituin-
tes da glandula véo se degenerando progressiva-
mente, com excec¢do do tecido adiposo. Os seios
tendem a apresentar ganho de gordura, tor-
nando-se mais pesados e flacidos (ROZEM-
BERG et al., 2020).

Diagnostico

Para mulheres com mais de 45 anos que
apresentam queixas sugestivas de hipoestroge-
nismo, o diagnastico de sindrome do climatério
é clinico e ndo necessita de confirmacao por ou-
tros exames complementares. Se ocorrerem du-
vidas quanto aos sintomas serem decorrentes de
queda na producdo ovariana de estradiol, a do-
sagem de FSH, se aumentado na fase folicular
inicial, pode confirmar o diagnéstico (FE-
BRASGO, 2022).

Tratamento

A medida que as mulheres entram na meno-
pausa, elas experimentam mudancas multiface-
tadas na funcdo sexual que abrangem os domi-
nios bioldgico, psicologico e social. Na meia-
idade, ter apoio social, ser fisicamente ativo e
ndo ter insonia foi associado a melhor harmonia
e prazer sexual. O aumento da idade e os sinto-
mas da menopausa, especialmente as ondas de
calor e os sintomas atréficos, séo fatores associ-
ados a disfuncdo sexual em mulheres na pds-
menopausa. Sentir-se bem com sua saude e ter
um parceiro sexual esta associado a melhora da
funcdo sexual. Tal fato, associado ao aumento
da populacdo feminina por grupo etario, faz com
que esse periodo constitua prioridade em salde
publica. Segundo dados do Instituto Brasileiro
de Geografia e Estatistica, prevé-se aumento
crescente nas proximas décadas de mulheres
acima dos 50 anos, igualando-se em nimero as
mulheres mais jovens (SOBRAC, 2018).

Dessa forma, o principal objetivo do trata-
mento para mulheres na perimenopausa é otimi-
zar a salde e o bem-estar durante e ap0s essa
fase de transi¢do. O tratamento deve ser especi-
fico para cada mulher, a depender dos sintomas,
da saude geral e de preferéncias pessoais. A ori-
entacdo sobre mudancas no estilo de vida € im-
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portante para todas as mulheres na perimeno-
pausa, pois hébitos saudaveis podem reduzir a
incidéncia de doencas cronicas, ndo apenas
nesse periodo da vida, mas também nos anos
subsequentes (VIGNESWARAN & HA-
MODA, 2022).

Terapia Hormonal

A terapia hormonal (TH) visa, de forma ge-
ral, aliviar sintomas e prevenir a osteoporose, a
fim de melhorar a vida da mulher em termos de
quantidade e qualidade. Essa terapéutica en-
volve uma gama de esquemas hormonais e dife-
rentes vias de administracdo e, ao inicia-la, se
faz necessario o questionamento a respeito de
indicacdes e contraindicagdes, tempo oportuno
do inicio da terapéutica, escolha correta da via
de administracao e esquemas adequados e o ba-
lanceamento entre beneficios e riscos.

A TH ¢ indicada para o tratamento de sinto-
mas vasomotores e de atrofia vulvovaginal e
para prevencdo de osteoporose. (ROZEM-
BERG, 2020). Estudos recentes comprovam a
eficacia da terapéutica na redugdo de ondas de
calor e sudorese noturna, na melhora do resse-
camento vaginal e na capacidade em manter ou
melhorar a densidade mineral dssea, contribu-
indo para a prevencdo da perda dssea associada
a menopausa. Além disso, ao contribuir com o
alivio desses sintomas, a TH atua indiretamente,
na melhoria da disfungdo sexual, distarbios do
sono e autoestima. Evidéncias sugerem, ainda,
que, além de melhorar a qualidade de vida das
mulheres na p6s-menopausa, a TH traz benéfi-
cios com relacdo aos sintomas geniturinarios,
distdrbios da funcéo sexual e na reducdo de do-
enca cardiovascular (DCV). Esses beneficios,
embora reconhecidos, néo séo considerados su-
ficientes para indicar o uso da TH na auséncia
das indica¢6es consagradas (NAHAS & NETO,
2019).

Se tratando de riscos e beneficios, a FE-
BRASGO esclarece a existéncia de um mo-
mento oportuno para iniciar a terapia hormonal,
conhecida como “janela de oportunidade”, defi-
nida como os primeiros dez anos apds a meno-
pausa. Dessa forma, para maiores beneficios e
menores riscos associados, preconiza-se 0 inicio
da terapéutica o mais perto possivel da meno-
pausa. Quando iniciada no momento oportuno,
Ou seja, na peri e pds-menopausa inicial, a TH
pode melhorar o risco cardiovascular a partir
dos seus efeitos benéficos sobre a funcao vascu-
lar, perfil lipidico e o metabolismo da glicose,
com menores taxas de DCV em mulheres sau-
daveis. Dessa forma, para as mulheres sintoma-
ticas saudaveis, com idade inferior a 60 anos ou
com menos de 10 anos de menopausa, 0s efeitos
favoraveis da TH na DCV e na mortalidade ge-
ral podem superar 0 pequeno aumento no risco
para tromboembolismo venoso (TEV). Contra-
riamente, quando iniciada ap6s 10 anos de me-
nopausa, ha aumento do risco cardiovascular
(NAHAS & NETO, 2019); (BACCARO, 2022).

Por outro lado, a TH pode ter efeito sobre o
risco de cancer de mama, que dependera do tipo
de TH, dose, duragéo do uso, regime, via de ad-
ministracdo, exposicdo prévia e caracteristicas
individuais. O estudo Women's Health Inicia-
tive (WHI) demonstrou que para as mulheres
que iniciaram a TH com idade inferior a 60
anos, o risco absoluto de TEV foi raro, mas au-
mentava significativamente com a idade, tendo
evidéncia de que a via de administracdo da TH
e o tipo de progestagénio associado ao estrogé-
nio sejam importantes no risco de TEV. Tendo
em vista a melhoria da qualidade de vida da mu-
Iher e menores riscos associados, a prescri¢ao da
TH exige a existéncia da clara indicagdo e a au-
séncia de contraindicagdes. O Consenso Brasi-
leiro de Terapéutica Hormonal da Menopausa
da SOBRAC, traz as contraindicacdes, que es-
tdo as apresentadas no Quadro 12.1.
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Quadro 12.1 Contraindicacfes da terapia hormonal da
menopausa

Doenca hepética descompensada

Cancer de mama

terapéutica hormonal, via de administragdo e
dose estdo apresentados no Tabela 12.1 e 12.2.

Tabela 12.1 Via de administracdo e dose dos estrogénios
empregados na terapéutica hormonal

Lesdo precursora de cancer de mama

Cancer de endométrio

Sangramento vaginal de causa desconhecida

Porfiria

Doenca coronariana

Doenca cerebrovascular

Doenga trombdtica ou tromboembdlica

LUpus eritematoso sistémico

Meningioma — apenas para 0 progestagénio

Fonte: NAHAS & NETO, 2019.

A mulher na perimenopausa pode se enqua-
drar em uma das seguintes categorias: as que
apresentam uma producdo adequada de estrogé-
nio com deficiéncia de progesterona e se bene-
ficiam da reposicdo de progesterona isolada, na
segunda fase do ciclo, e as apresentam deficién-
cia de estrogénio e progesterona e se beneficiam
dos esquemas combinados sequenciais ou con-
tinuos. As mulheres que ndo desejam fazer uso
de TH ou apresentam contra indicacao ao uso ou
intolerdncia, podem optar por tratamentos alter-
nativos ndo hormonais. Sendo assim, entre 0s
regimes da TH, tém-se o estrogénico isolado, in-
dicado para mulheres histerectomizadas, ou
combinado, uma associagao de estrogénio e pro-
gestagénio, para mulheres com utero. A adigéo
do progestagénio para pacientes com Utero é ne-
cessaria para a protecdo endometrial, contraba-
lancando os efeitos proliferativos do estrogénio
e diminuindo os riscos de hiperplasia e cancer
endometrial (NAHAS & NETO, 2019). Os tipos
de estrogénios e progestagénios empregados na

Tipos Doses Via de ac~1m|ns-
tracdo
17 p- estradiol 1e 2 mg/dia Oral
25,50 e 100 Transdermica
. mg/dia (adesivo)
Estradiol
e 05,10,15¢ Percutanea (gel)
3 mg/dia g
Valerato de es- .
alera O. e es 1 e 2 mg/dia Oral
tradiol
0,3, 0,45,
Estrogénios 0,625 e _1,25 Oral
conjugados mg/dia
0,625 mg/dia Vaginal
2 a 6 mg/dia Oral
Estriol
0,5 mg/dia Vaginal
Promestrieno 10 mg/dia Vaginal

Fonte: NAHAS & NETO, 2019.

As principais vias de administragéo séo oral,
transdérmica/percutanea e vaginal, e sdo esco-
Ihidas de acordo com os sintomas apresentados,
doencas associadas e fatores de risco. Na via
oral, o estrogénio tem primeira passagem hepa-
tica, sendo absorvido pelo trato digestorio, atin-
gindo o figado pelo sistema porta para, apds,
atingir os 6rgdos-alvo pela circulacéo sistémica.
O efeito do metabolismo de primeira passagem
hepética do estrogénio oral pode potencialmente
resultar em alteracGes hemostaticas pré-trombo-
ticas, que ndo sdo observadas em usuérias de es-
trogénio por via ndo oral. Essa é a explicacéo
para 0 aumento do risco de trombose venosa
profunda (TVP) nas usuarias de estrogénios por
via oral. Além disso, a terapia oral pode aumen-
tar os valores de lipoproteina de alta densidade
(HDL) e de triglicerideos (TG) e reduz os niveis
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de lipoproteina de baixa densidade (LDL) e ati-
var o sistema renina-angiotensina-aldosterona,
fazendo com que haja elevacdo da pressdo ar-
teial. Na via transdérmica, os estrogénios atin-
gem diretamente a circulagdo sanguinea, com
nivel hepatico inferior a via oral, ndo ocorrendo
a primeira passagem hepaética e suas consequén-
cias metabolicas. Por esse motivo, dados suge-
rem menor risco de TVP com a via transdérmica
do que com a via oral do estrogénio. Ademais, a
via transdérmica é a via de escolha em pacientes
com maior risco trombotico, tabagistas, obesas,
hipertensas e com triglicérides elevado. A tera-
pia estrogénica vaginal, por sua vez, é a op¢ao
eficaz e segura no tratamento da atrofia vulvo-
vaginal. Devido a terapia ser local, ndo é preciso
associar progestagénios para proteger o endo-
métrio nem recomendar monitoracdo endome-
trial, uma vez que as baixas doses das prepara-
¢Oes vaginais ndo apresentam absorgio Sisté-
mica significativa (SOBRAC, 2018); (BAC-
CARO, 2022).

Como alternativa a terapia estroprogesta-
tiva, ttm-se a tibolona,um esteroide sintético de-
rivado da 19-nortestosterona, com propriedades
progestagénica (acetato de noretisterona), estro-
génica (estinilestradiol) e androgénica (metil-
testosterona). Além de atuar sobre sintomas cli-
matéricos e prevencdo da osteoporose, a tibo-
lona apresenta efeitos positivos sobre a sexuali-
dade, o bem-estar e 0 humor por possuir maior
repercussao sobre os sinais e sintomas da defi-
ciéncia androgénica, como perda da libido, fa-
diga, sarcopenia e redugédo do bem-estar. (BAC-
CARO, 2022)

Tabela 12.2 Via de admnistragdo e dose dos progestage-
nios empregados na terapia hormonal da menopausa

Via de adminis-

Tipos Dose N
tracio
Acetato de ciprote- 1 mg/dia Oral
rona
Acetato de medro- 1,5, 2,5,
xiprogesterona 50e10 Oral
(AMP) mg/dia
Acetato de nome- 2,5e5,0 Oral
gestrol (Nomac) mg/dia
0,35, O,5_e Oral
Acetato de noretis- | 1:0 mg/dia
terona (NETA) 125,140 e | Transdérmica
250 mg/dia (adesivo)
Didrogesterona >¢ 1_0 Oral
mg/dia
Drosperinona 2,0 mg/dia Oral
Gestodeno 0’02? Oral
mg/dia
0'25. Oral
Levonorgestrel mg/dia
Libera 20 Sistema
mg/dia intrauterino
Progesterona mi- 100, 200, Oral ou vaginal
cronizada 300 mg/dia
0,125e
Trimegestona 0,250 Oral
mg/dia

Fonte: NAHAS & NETO, 2019.

De acordo a International Menopause Soci-

ety (IMS) ndo ha motivos para impor limites
com relacdo a duracdo da TH, referindo que es-
tudos indicam o uso por pelo menos cinco anos
em mulheres saudaveis que iniciaram a TH na
“janela de oportunidade” e que a continuidade,
além desse periodo, pode ser realizada baseada
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no perfil de risco individual de cada mulher
(NAHAS & NETO, 2019). A Associacéo Brasi-
leira de Climatério (SOBRAC) considera que
ndo ha duragdo maxima obrigatoria para 0 uso
da TH e recomenda que a menor dose eficaz seja
usada sempre que necessario e desde que os be-
neficios superem os riscos potenciais. (SO-
BRAC, 2018).

O uso de TH é uma deciséo individualizada,
em que a qualidade de vida e os fatores de risco
devem ser avaliados. Recomenda-se a menor
dose efetiva da TH e pelo menor periodo de
tempo necessario para tratamento dos sintomas.
A TH é efetiva no tratamento de sintomas de-
correntes da sindrome do climatério, e seus be-
neficios superam os riscos quando utilizada da
forma correta. (BACCARO, 2022)

A abordagem do cuidado & mulher climaté-
rica € uma necessidade de salde publica que
deve ser estudada de forma multidisciplinar em
todos os niveis de atencdo a satde. As mulheres
tém aumentado sua expectativa de vida, sendo
assim, necessitam de atencdo integral, cuidado
especializado e orienta¢fes adequadas para uma
melhoria da qualidade de vida. As perspectivas
sdo favoraveis, gracas aos avancos tecnologi-
cos, medidas preventivas e curativas, desde que
a gestdo e os profissionais responsaveis pela sa-
Ude e assisténcia continuem trabalhando juntos,
de forma consciente, a fim de garantir as mulhe-
res autonomia, protagonismo e conhecimento
sobre a propria satde (SOBRAC, 2018).
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