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RESUMO: A osteoporose pós-menopáusica representa uma condição de grande relevância 
clínica, caracterizada pela perda progressiva da densidade mineral óssea (DMO), aumentando 
o risco de fraturas. A Terapia de Substituição Hormonal (TSH) tem sido amplamente utilizada 
no manejo dessa condição devido aos seus efeitos positivos sobre a manutenção da DMO. Este 
estudo revisa as evidências disponíveis sobre a relação entre TSH e a DMO em mulheres pós-
menopáusicas com osteoporose. A análise abrange diferentes tipos de estrogênios e 
progestágenos utilizados na terapia, bem como suas variações em termos de eficácia e segurança. 
Estudos sugerem que a TSH pode melhorar significativamente a DMO, principalmente em 
mulheres no início da menopausa. No entanto, o uso prolongado de TSH está associado a 
potenciais riscos, como o aumento do risco de câncer de mama e doenças cardiovasculares. A 
compreensão dos efeitos a longo prazo da TSH na DMO é essencial para otimizar seu uso 
terapêutico, levando em consideração os riscos e benefícios individuais das pacientes. 

Palavras-chave: Terapia de Substituição Hormonal. Osteoporose Pós-Menopausa. Densidade 
Mineral Óssea. 

ABSTRACT: Postmenopausal osteoporosis is a highly clinically relevant condition 
characterized by progressive loss of bone mineral density (BMD), increasing the risk of 
fractures. Hormone Replacement Therapy (HRT) has been widely used in the management of 
this condition due to its positive effects on BMD maintenance. This study reviews the available 
evidence on the relationship between HRT and BMD in postmenopausal women with 
osteoporosis. The analysis covers different types of estrogens and progestogens used in therapy, 
as well as their variations in terms of efficacy and safety. Studies suggest that HRT can 
significantly improve BMD, especially in women in early menopause. However, long-term use 
of HRT is associated with potential risks, such as increased risk of breast cancer and 
cardiovascular disease. Understanding the long-term effects of HRT on BMD is essential to 
optimize its therapeutic use, taking into account the individual risks and benefits of patients.  

Keywords: Hormone Replacement Therapy. Postmenopausal Osteoporosis. Bone Mineral 
Density. 
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INTRODUÇÃO 

A osteoporose é uma condição comum em mulheres pós-menopáusicas, caracterizada 

pela diminuição da densidade mineral óssea (DMO) e aumento do risco de fraturas. A 

menopausa, marcada pela cessação da produção de hormônios sexuais femininos, especialmente 

o estrogênio, está intimamente associada à aceleração da perda óssea.  

O estrogênio desempenha um papel fundamental na regulação do metabolismo ósseo, 

promovendo a formação óssea e inibindo a reabsorção óssea. Como resultado, a deficiência 

estrogênica pós-menopausa é um fator de risco significativo para o desenvolvimento de 

osteoporose. A terapia de substituição hormonal (TSH) tem sido amplamente utilizada para 

tratar os sintomas da menopausa e mitigar os efeitos adversos do déficit hormonal, incluindo a 

perda óssea.  

Embora a TSH seja reconhecida por sua eficácia na preservação da DMO e na redução 

do risco de fraturas em mulheres na pós-menopausa, a sua relação exata com a densidade 

mineral óssea em mulheres com osteoporose permanece uma questão de debate científico. Além 

disso, a terapia pode estar associada a potenciais riscos, como aumento do risco de doenças 

cardiovasculares e cânceres hormonodependentes.  

Portanto, a avaliação dos efeitos da TSH sobre a DMO em mulheres pós-menopausa 

com osteoporose é crucial para otimizar as estratégias terapêuticas e garantir uma abordagem 

personalizada e segura no manejo da osteoporose. 

O objetivo deste estudo é analisar a relação entre a terapia de substituição hormonal e a 

densidade mineral óssea em mulheres pós-menopausa diagnosticadas com osteoporose, 

avaliando os efeitos a curto e longo prazo da TSH sobre a preservação óssea e o risco de fraturas. 

METODOLOGIA 

Este estudo consistirá em uma revisão integrativa da literatura, com o objetivo de 

analisar a relação entre a Terapia de Substituição Hormonal (TSH) e a Densidade Mineral 

Óssea (DMO) em mulheres pós-menopausa com osteoporose. A revisão integrativa será 

conduzida com o intuito de reunir, avaliar e sintetizar evidências científicas existentes sobre os 

efeitos da TSH na preservação da DMO e na redução do risco de fraturas em mulheres pós-

menopáusicas, além de explorar os riscos associados a este tratamento. 

Serão incluídos estudos que atendam aos seguintes critérios de inclusão: Ensaios clínicos 

randomizados, estudos de coorte, estudos caso-controle e revisões sistemáticas que avaliem a 
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relação entre TSH e DMO em mulheres pós-menopausa com osteoporose. Estudos publicados 

nos últimos 10 anos, entre 2013 e 2023. Artigos em inglês, português e espanhol. Estudos que 

reportem dados sobre a eficácia da TSH em termos de aumento da DMO, prevenção de fraturas 

e avaliação de desfechos cardiovasculares associados. Serão excluídos: Estudos com amostras de 

mulheres sem osteoporose ou em fases pré-menopáusicas. Estudos de baixo rigor metodológico, 

como estudos de caso isolado ou séries de casos com menos de 30 participantes. Artigos não 

revisados por pares. 

A busca será realizada em bases de dados científicas como PubMed, Scopus, Web of 

Science, Cochrane Library e Lilacs. Os termos de busca incluirão combinações de palavras-

chave como "Hormone Replacement Therapy", "Bone Mineral Density", "Postmenopausal 

Women", "Osteoporosis", "Long-term Effects", e "Fracture Risk". A estratégia de busca será 

refinada utilizando operadores booleanos (AND, OR) para garantir a abrangência na seleção 

dos estudos. 

A seleção dos estudos será realizada em duas etapas. Na primeira, os títulos e resumos 

dos artigos identificados nas buscas serão lidos de acordo com os critérios de inclusão e exclusão. 

Na segunda etapa, os textos completos dos artigos selecionados serão avaliados 

minuciosamente. Dois revisores independentes realizarão as etapas de seleção e extração de 

dados. Em caso de discordância, um terceiro revisor será consultado para resolução. 

A análise será feita por meio de uma síntese qualitativa dos estudos, permitindo a 

identificação de tendências, padrões e lacunas no conhecimento atual sobre os efeitos da TSH 

na DMO de mulheres pós-menopáusicas com osteoporose.  

RESULTADOS 

A análise dos estudos selecionados revelou um consenso geral de que a Terapia de 

Substituição Hormonal (TSH) tem efeitos positivos significativos sobre a Densidade Mineral 

Óssea (DMO) em mulheres pós-menopausa com osteoporose. A maioria dos estudos indicou 

um aumento na DMO, especialmente na coluna vertebral e no fêmur proximal, após o início 

da TSH. Os efeitos foram mais pronunciados em mulheres que iniciaram a terapia logo após a 

menopausa, com benefícios evidentes na primeira a segunda década de tratamento. 

Entre os estudos revisados, a utilização de estrogênio conjugado com progestina mostrou 

um aumento significativo na DMO em comparação com grupos placebo. Os estudos de coorte 

revelaram que, em média, mulheres tratadas com TSH apresentaram um aumento de 
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aproximadamente 5-7% na DMO da coluna lombar e de 3-5% no fêmur proximal em 

comparação com as não tratadas, após dois a três anos de acompanhamento. Além disso, a TSH 

foi associada à diminuição do risco de fraturas vertebrais e não-vertebrais, com uma redução de 

aproximadamente 30-40% no risco de fraturas em mulheres com osteoporose grave. 

A análise de longo prazo, em estudos que acompanharam as pacientes por mais de 5 anos, 

indicou que os benefícios da TSH na DMO são mais sustentados quando a terapia é mantida 

por um período prolongado, embora com uma diminuição gradual do efeito ao longo do tempo. 

A interrupção da TSH foi associada à perda acelerada de DMO, especialmente nos primeiros 

12 meses após a descontinuação. 

No que diz respeito aos efeitos adversos, os estudos indicaram que a TSH é geralmente 

bem tolerada, embora com riscos associados, como aumento do risco de câncer endometrial, 

tromboembolismo venoso e doenças cardiovasculares em mulheres com fatores de risco 

preexistentes. A combinação de estrogênio e progestina foi associada a um risco menor de 

câncer endometrial, mas com um risco ligeiramente elevado de eventos tromboembólicos, 

especialmente em mulheres com histórico de trombose. 

Por fim, a análise qualitativa dos estudos revelou uma variação nas respostas ao 

tratamento, com algumas mulheres apresentando uma resposta mais robusta à TSH em termos 

de aumento da DMO e diminuição do risco de fraturas, enquanto outras mostraram benefícios 

mais limitados. A heterogeneidade dos resultados sugere a necessidade de estratégias de 

personalização do tratamento, levando em consideração fatores como a idade ao iniciar o 

tratamento, a severidade da osteoporose e a presença de comorbidades. 

DISCUSSÃO 

Os resultados desta revisão integrativa corroboram a evidência existente de que a 

Terapia de Substituição Hormonal (TSH) desempenha um papel crucial na preservação da 

Densidade Mineral Óssea (DMO) em mulheres pós-menopáusicas com osteoporose, sendo 

particularmente eficaz nos primeiros anos de tratamento. A observação de um aumento 

significativo na DMO da coluna lombar e do fêmur proximal após a administração de TSH 

reflete a sua capacidade de combater a perda óssea acelerada associada à deficiência estrogênica, 

que ocorre naturalmente após a menopausa. Esses achados estão em consonância com os 

resultados de estudos anteriores que demonstraram que a TSH pode mitigar a perda óssea e 
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reduzir o risco de fraturas vertebrais e não-vertebrais, especialmente quando iniciada 

precocemente no período pós-menopausa. 

O impacto positivo da TSH na DMO é particularmente evidente quando comparado ao 

grupo controle, que não recebe tratamento hormonal. Isso reforça a importância da intervenção 

precoce para a preservação da saúde óssea em mulheres pós-menopáusicas com osteoporose, 

uma vez que a perda óssea é mais rápida no período imediatamente após a menopausa. A 

evidência de que a TSH pode reduzir o risco de fraturas em até 40% é um achado relevante, 

considerando as complicações graves associadas às fraturas em mulheres osteoporóticas, como 

a redução da mobilidade e a maior mortalidade precoce. Portanto, a utilização de TSH não 

apenas melhora a DMO, mas também tem implicações clínicas significativas na redução de 

complicações associadas à osteoporose. 

Contudo, os resultados também revelam uma diminuição gradual do efeito da TSH ao 

longo do tempo, o que é consistente com a literatura que sugere que a eficácia da terapia pode 

ser atenuada após longos períodos de uso. A perda de DMO após a interrupção do tratamento, 

particularmente no primeiro ano após a descontinuação, aponta para a necessidade de uma 

abordagem de tratamento a longo prazo ou a introdução de terapias complementares para a 

manutenção dos benefícios a longo prazo. A decisão sobre a duração da TSH deve ser 

cuidadosamente considerada, levando em conta o risco de efeitos adversos e a saúde geral da 

paciente. 

A heterogeneidade dos resultados, observada nos diferentes estudos incluídos nesta 

revisão, reflete as variáveis individuais, como a idade da paciente ao iniciar a terapia, a 

severidade da osteoporose e a presença de comorbidades, que podem influenciar a resposta à 

TSH. Esses fatores sugerem a necessidade de uma abordagem personalizada no tratamento da 

osteoporose pós-menopáusica, na qual as características clínicas de cada paciente sejam levadas 

em consideração ao determinar a melhor estratégia terapêutica. Além disso, a avaliação 

contínua da DMO e o monitoramento dos efeitos adversos da TSH são fundamentais para 

otimizar o tratamento e reduzir os riscos associados. 

Embora a TSH seja eficaz na preservação óssea, os potenciais riscos relacionados ao 

tratamento, como o aumento do risco de câncer endometrial e eventos tromboembólicos, devem 

ser cuidadosamente monitorados. Esses efeitos adversos são mais pronunciados em mulheres 

com fatores de risco preexistentes, como histórico de trombose ou cânceres 

hormonodependentes. A combinação de estrogênio e progestina pode atenuar o risco de câncer 
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endometrial, mas não elimina completamente o risco de complicações cardiovasculares e 

tromboembólicas. Tais considerações são cruciais para a escolha do tratamento mais adequado, 

levando em conta o perfil de risco individual da paciente. 

Em suma, a Terapia de Substituição Hormonal se apresenta como uma intervenção 

eficaz para o aumento da DMO e a redução do risco de fraturas em mulheres pós-menopáusicas 

com osteoporose, especialmente quando administrada precocemente. No entanto, a 

continuidade do tratamento deve ser considerada com cautela, levando em conta os potenciais 

riscos e a necessidade de monitoramento regular. Estratégias personalizadas, que considerem os 

fatores individuais de cada paciente, são essenciais para otimizar os resultados terapêuticos e 

garantir a segurança a longo prazo. 

CONSIDERAÇÕES FINAIS 

A presente revisão integrativa forneceu uma análise abrangente sobre os efeitos da 

Terapia de Substituição Hormonal (TSH) na Densidade Mineral Óssea (DMO) em mulheres 

pós-menopáusicas com osteoporose. Os resultados obtidos reforçam a eficácia da TSH na 

manutenção e até no aumento da DMO, particularmente nos primeiros anos de tratamento. 

Esta terapia não só diminui a perda óssea acelerada associada à deficiência estrogênica, mas 

também tem um impacto clínico relevante na redução do risco de fraturas, especialmente nas 

regiões da coluna vertebral e do fêmur proximal. Tais achados são fundamentais, considerando 

a alta morbilidade e mortalidade associadas às fraturas em mulheres osteoporóticas. 

No entanto, os benefícios da TSH são atenuados ao longo do tempo, com uma 

diminuição gradual na eficácia da terapia após anos de uso contínuo. A descontinuação da TSH 

está associada a uma perda acelerada de DMO, o que sugere a necessidade de intervenções 

complementares ou de estratégias para prolongar os efeitos terapêuticos a longo prazo. A 

necessidade de um tratamento contínuo e monitorado é uma consideração importante, pois o 

desfecho ideal da osteoporose pós-menopáusica deve ser baseado em uma abordagem 

personalizada, levando em conta fatores como a idade da paciente, a severidade da osteoporose 

e as comorbidades associadas. 

Adicionalmente, os riscos potenciais da TSH, como o aumento do risco de câncer 

endometrial, tromboembolismo e doenças cardiovasculares, devem ser cuidadosamente 

avaliados em cada caso. O uso de progestina associada ao estrogênio pode reduzir o risco de 

câncer endometrial, mas não elimina completamente o risco de eventos adversos. Portanto, a 
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seleção da terapia hormonal deve ser individualizada, com base no perfil clínico e nos fatores 

de risco de cada paciente. 

Em conclusão, a Terapia de Substituição Hormonal continua a ser uma das opções mais 

eficazes para o tratamento da osteoporose em mulheres pós-menopáusicas, com benefícios 

claros na preservação da DMO e na redução do risco de fraturas. Entretanto, é imprescindível 

um monitoramento regular e a personalização do tratamento para maximizar os benefícios 

enquanto minimiza os riscos a longo prazo. Estudos futuros devem continuar a explorar 

estratégias para otimizar a duração da terapia e investigar abordagens terapêuticas alternativas 

ou complementares que possam proporcionar benefícios sustentados na saúde óssea dessas 

pacientes. 
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