. Revista Ibero-Americana de Humanidades, Ciéncias e Educacao — REASE
doi.org/10.51891/rease.vioi12.17708

TERAPIA DE SUBSTITUICAO HORMONAL E DENSIDADE MINERAL OSSEA EM
MULHERES POS-MENOPAUSA COM OSTEOPOROSE

HORMONE REPLACEMENT THERAPY AND BONE MINERAL DENSITY IN
POSTMENOPAUSAL WOMEN WITH OSTEOPOROSIS

Daniel Mendes Lira Lobo!
Debora Silveira Damas Fernandes?
Mayara Rodrigues Aguiar de Carvalho3
Osmar Pereira Evangelista Filho*

RESUMO: A osteoporose pds-menopdausica representa uma condi¢io de grande relevincia
clinica, caracterizada pela perda progressiva da densidade mineral éssea (DMO), aumentando
o risco de fraturas. A Terapia de Substitui¢io Hormonal (TSH) tem sido amplamente utilizada
no manejo dessa condicdo devido aos seus efeitos positivos sobre a manuten¢io da DMO. Este
estudo revisa as evidéncias disponiveis sobre a relagio entre TSH e a DMO em mulheres pés-
menopdusicas com osteoporose. A andilise abrange diferentes tipos de estrogénios e
progestigenos utilizados na terapia, bem como suas variagdes em termos de eficicia e seguranca.
Estudos sugerem que a TSH pode melhorar significativamente a DMO, principalmente em
mulheres no inicio da menopausa. No entanto, o uso prolongado de TSH estd associado a
potenciais riscos, como o aumento do risco de cAncer de mama e doencas cardiovasculares. A
compreensio dos efeitos a longo prazo da TSH na DMO ¢ essencial para otimizar seu uso
terapéutico, levando em consideragio os riscos e beneficios individuais das pacientes.

Palavras-chave: Terapia de Substitui¢ido Hormonal. Osteoporose Pés-Menopausa. Densidade
Mineral Ossea.

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.
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INTRODUCAO

A osteoporose é uma condi¢io comum em mulheres pés-menopausicas, caracterizada
pela diminuicdo da densidade mineral éssea (DMO) e aumento do risco de fraturas. A
menopausa, marcada pela cessacio da producio de horménios sexuais femininos, especialmente
o estrogénio, estd intimamente associada 4 aceleracdo da perda 4ssea.

O estrogénio desempenha um papel fundamental na regulacio do metabolismo ésseo,
promovendo a formagdo dssea e inibindo a reabsor¢do 4ssea. Como resultado, a deficiéncia
estrogénica pdés-menopausa é um fator de risco significativo para o desenvolvimento de
osteoporose. A terapia de substituicdio hormonal (TSH) tem sido amplamente utilizada para
tratar os sintomas da menopausa e mitigar os efeitos adversos do déficit hormonal, incluindo a
perda 4ssea.

Embora a TSH seja reconhecida por sua eficicia na preservacio da DMO e na redugio
do risco de fraturas em mulheres na pés-menopausa, a sua relacio exata com a densidade
mineral éssea em mulheres com osteoporose permanece uma questio de debate cientifico. Além
disso, a terapia pode estar associada a potenciais riscos, como aumento do risco de doencas
cardiovasculares e cAnceres hormonodependentes.

Portanto, a avaliagdo dos efeitos da TSH sobre a DMO em mulheres péds-menopausa
com osteoporose é crucial para otimizar as estratégias terapéuticas e garantir uma abordagem
personalizada e segura no manejo da osteoporose.

O objetivo deste estudo é analisar a relagdo entre a terapia de substituicio hormonal e a
densidade mineral éssea em mulheres pds-menopausa diagnosticadas com osteoporose,

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

METODOLOGIA

Este estudo consistird em uma revisio integrativa da literatura, com o objetivo de
analisar a relagdo entre a Terapia de Substituicio Hormonal (TSH) e a Densidade Mineral
Ossea (DMO) em mulheres pés-menopausa com osteoporose. A revisdo integrativa sera
conduzida com o intuito de reunir, avaliar e sintetizar evidéncias cientificas existentes sobre os
efeitos da TSH na preservacio da DMO e na redugio do risco de fraturas em mulheres pés-
menopdusicas, além de explorar os riscos associados a este tratamento.

Serdo incluidos estudos que atendam aos seguintes critérios de inclusio: Ensaios clinicos
randomizados, estudos de coorte, estudos caso-controle e revisdes sisteméticas que avaliem a
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relacdo entre TSH e DMO em mulheres pés-menopausa com osteoporose. Estudos publicados
nos ultimos 10 anos, entre 2013 e 2023. Artigos em inglés, portugués e espanhol. Estudos que
reportem dados sobre a eficicia da TSH em termos de aumento da DMO, prevengio de fraturas
e avalia¢do de desfechos cardiovasculares associados. Serio excluidos: Estudos com amostras de
mulheres sem osteoporose ou em fases pré-menopdausicas. Estudos de baixo rigor metodolégico,
como estudos de caso isolado ou séries de casos com menos de 30 participantes. Artigos nio
revisados por pares.

A busca serd realizada em bases de dados cientificas como PubMed, Scopus, Web of
Science, Cochrane Library e Lilacs. Os termos de busca incluirdo combinacdes de palavras-
chave como "Hormone Replacement Therapy", "Bone Mineral Density", "Postmenopausal
Women", "Osteoporosis”, "Long-term Effects", e "Fracture Risk". A estratégia de busca serd
refinada utilizando operadores booleanos (AND, OR) para garantir a abrangéncia na selecdo
dos estudos.

A selecdo dos estudos sera realizada em duas etapas. Na primeira, os titulos e resumos
dos artigos identificados nas buscas serdo lidos de acordo com os critérios de inclusido e exclus3o.
Na segunda etapa, os textos completos dos artigos selecionados serdo avaliados
minuciosamente. Dois revisores independentes realizardo as etapas de selecdo e extracdo de
dados. Em caso de discordincia, um terceiro revisor serd consultado para resolucio.

A anélise sera feita por meio de uma sintese qualitativa dos estudos, permitindo a
identificacdo de tendéncias, padrdes e lacunas no conhecimento atual sobre os efeitos da TSH

na DMO de mulheres pés-menopausicas com osteoporose.

RESULTADOS

A anilise dos estudos selecionados revelou um consenso geral de que a Terapia de
Substitui¢io Hormonal (TSH) tem efeitos positivos significativos sobre a Densidade Mineral
Ossea (DMO) em mulheres pés-menopausa com osteoporose. A maioria dos estudos indicou
um aumento na DMO, especialmente na coluna vertebral e no fémur proximal, apés o inicio
da TSH. Os efeitos foram mais pronunciados em mulheres que iniciaram a terapia logo apés a
menopausa, com beneficios evidentes na primeira a segunda década de tratamento.

Entre os estudos revisados, a utiliza¢do de estrogénio conjugado com progestina mostrou
um aumento significativo na DMO em comparacdo 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 3-500 no fémur proximal em
comparacdo com as ndo tratadas, apds dois a trés anos de acompanhamento. Além disso, a TSH
foi associada & diminuigdo do risco de fraturas vertebrais e nio-vertebrais, com uma reducio de
aproximadamente 30-40% no risco de fraturas em mulheres com osteoporose grave.

A anilise de longo prazo, em estudos que acompanharam as pacientes por mais de 5 anos,
indicou que os beneficios da TSH na DMO sio mais sustentados quando a terapia é mantida
por um periodo prolongado, embora com uma diminui¢io gradual do efeito ao longo do tempo.
A interrupc¢do da TSH foi associada a perda acelerada de DMO, especialmente nos primeiros
12 meses apés a descontinuagio.

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 cincer endometrial,
tromboembolismo venoso e doengas cardiovasculares em mulheres com fatores de risco
preexistentes. A combinagio de estrogénio e progestina foi associada a um risco menor de
cincer endometrial, mas com um risco ligeiramente elevado de eventos tromboembélicos,
especialmente em mulheres com histérico de trombose.

Por fim, a anilise qualitativa dos estudos revelou uma variacio nas respostas ao
tratamento, com algumas mulheres apresentando uma resposta mais robusta & TSH em termos
de aumento da DMO e diminuicdo do risco de fraturas, enquanto outras mostraram beneficios
mais limitados. A heterogeneidade dos resultados sugere a necessidade de estratégias de
personalizacdo do tratamento, levando em consideragio fatores como a idade ao iniciar o

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

DISCUSSAO

Os resultados desta revisio integrativa corroboram a evidéncia existente de que a
Terapia de Substituicido Hormonal (TSH) desempenha um papel crucial na preservagio da
Densidade Mineral Ossea (DMO) em mulheres pds-menopéusicas com osteoporose, sendo
particularmente eficaz nos primeiros anos de tratamento. A observacio de um aumento
significativo na DMO da coluna lombar e do fémur proximal apés a administracio de TSH
reflete a sua capacidade de combater a perda éssea acelerada associada a deficiéncia estrogénica,
que ocorre naturalmente apds a menopausa. Esses achados estio em consonincia com os

resultados de estudos anteriores que demonstraram que a TSH pode mitigar a perda 6ssea e
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reduzir o risco de fraturas vertebrais e nio-vertebrais, especialmente quando iniciada
precocemente no periodo pés-menopausa.

O impacto positivo da TSH na DMO ¢ particularmente evidente quando comparado ao
grupo controle, que nio recebe tratamento hormonal. Isso refor¢a a importincia da intervengio
precoce para a preservagio da satde éssea em mulheres péds-menopdusicas com osteoporose,
uma vez que a perda 4ssea é mais rdpida no periodo imediatamente apds a menopausa. A
evidéncia de que a TSH pode reduzir o risco de fraturas em até 40% é um achado relevante,
considerando as complicacdes graves associadas as fraturas em mulheres osteoporéticas, como
a reducio da mobilidade e a maior mortalidade precoce. Portanto, a utilizagdo de TSH nio
apenas melhora a DMO, mas também tem implicagdes clinicas significativas na reducio de
complicacdes associadas 3 osteoporose.

Contudo, os resultados também revelam uma diminui¢io gradual do efeito da TSH ao
longo do tempo, o que é consistente com a literatura que sugere que a eficicia da terapia pode
ser atenuada apds longos periodos de uso. A perda de DMO apés a interrupgio do tratamento,
particularmente no primeiro ano apds a descontinuagio, aponta para a necessidade de uma
abordagem de tratamento a longo prazo ou a introdugio de terapias complementares para a
manutengdo dos beneficios a longo prazo. A decisdo sobre a duracio da TSH deve ser
cuidadosamente considerada, levando em conta o risco de efeitos adversos e a satide geral da
paciente.

A heterogeneidade dos resultados, observada nos diferentes estudos incluidos nesta
revisdo, reflete as varidveis individuais, como a idade da paciente ao iniciar a terapia, a
severidade da osteoporose e a presenca de comorbidades, que podem influenciar a resposta a
TSH. Esses fatores sugerem a necessidade de uma abordagem personalizada no tratamento da
osteoporose pés-menopdusica, na qual as caracteristicas clinicas de cada paciente sejam levadas
em consideracdo ao determinar a melhor estratégia terapéutica. Além disso, a avaliacio
continua da DMO e o monitoramento dos efeitos adversos da TSH sio fundamentais para
otimizar o tratamento e reduzir os riscos associados.

Embora a TSH seja eficaz na preservagio 4ssea, os potenciais riscos relacionados ao
tratamento, como o aumento do risco de cincer endometrial e eventos tromboembdlicos, devem
ser cuidadosamente monitorados. Esses efeitos adversos sdo mais pronunciados em mulheres
com fatores de risco preexistentes, como histédrico de trombose ou cinceres

hormonodependentes. A combinagio de estrogénio e progestina pode atenuar o risco de cincer
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endometrial, mas n3o elimina completamente o risco de complicacdes cardiovasculares e
tromboembdlicas. Tais consideracdes sdo cruciais para a escolha do tratamento mais adequado,
levando em conta o perfil de risco individual da paciente.

Em suma, a Terapia de Substitui¢io Hormonal se apresenta como uma intervencio
eficaz para o aumento da DMO e a reducio do risco de fraturas em mulheres pés-menopdausicas
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, sdo essenciais para otimizar os resultados terapéuticos e

garantir a seguranca a longo prazo.

CONSIDERACOES FINAIS

A presente revisdo integrativa forneceu uma andlise abrangente sobre os efeitos da
Terapia de Substituicio Hormonal (TSH) na Densidade Mineral Ossea (DMO) em mulheres
pdés-menopiusicas com osteoporose. Os resultados obtidos reforcam a eficicia da TSH na
manutencio e até no aumento da DMO, particularmente nos primeiros anos de tratamento.
Esta terapia nio s6 diminui a perda éssea acelerada associada a deficiéncia estrogénica, mas
também tem um impacto clinico relevante na redu¢io do risco de fraturas, especialmente nas
regides da coluna vertebral e do fémur proximal. Tais achados sdo fundamentais, considerando
a alta morbilidade e mortalidade associadas as fraturas em mulheres osteoporéticas.

No entanto, os beneficios da TSH s3o atenuados ao longo do tempo, com uma
diminui¢io gradual na eficicia da terapia apds anos de uso continuo. A descontinuac¢do da TSH
estd associada a uma perda acelerada de DMO, o que sugere a necessidade de intervengdes
complementares ou de estratégias para prolongar os efeitos terapéuticos a longo prazo. A
necessidade de um tratamento continuo e monitorado é uma considera¢do importante, pois o
desfecho ideal da osteoporose pés-menopdusica 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 cincer
endometrial, tromboembolismo e doengas cardiovasculares, devem ser cuidadosamente
avaliados em cada caso. O uso de progestina associada ao estrogénio pode reduzir o risco de

cincer endometrial, mas nio elimina completamente o risco de eventos adversos. Portanto, a
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sele¢do da terapia hormonal deve ser individualizada, com base no perfil clinico e nos fatores
de risco de cada paciente.

Em conclusio, a Terapia de Substitui¢io Hormonal continua a ser uma das op¢des mais
eficazes para o tratamento da osteoporose em mulheres pés-menopdusicas, com beneficios
claros na preservacio da DMO e na reducio do risco de fraturas. Entretanto, é imprescindivel
um monitoramento regular e a personalizagio do tratamento para maximizar os beneficios
enquanto minimiza os riscos a longo prazo. Estudos futuros devem continuar a explorar
estratégias para otimizar a duracdo da terapia e investigar abordagens terapéuticas alternativas
ou complementares que possam proporcionar beneficios sustentados na satide 4ssea dessas

pacientes.
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