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. Interrupcao permanente da
menstruacao, apos 12 meses de amenorreia
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. Periodo compreendido entre o final
da vida reprodutiva e o inicio da senilidade

OMS: http://www.who.int/en
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CLIMATERIO - HIPOESTROGENISMO

PREVALENCI
OBESIDA
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Mulheres 45-64 anos:
62% sobrepeso

22% obesidade

PIORA NA QUALIDADE DE VIDA

PREVALENCIA DOS SINTOMAS PSICOLOGICOS
SEGUNDO ESTADO MENOPAUSAL (N=367)
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"Eu amo estar na menopausa’,
declara Angelina Jolie

e
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Angelina Jolie (Foto: Reuters)

Aos 40 anos, Angelina Jolie ja declarou varias vezes que n&o se importa em
envelhecer. Em recente entrevista concedida ao 'Australia's Daily Telegraph’, a atriz
revelou que ndo tem problemas em viver uma das épocas mais temidas por uma
e e e e

mulher, a menopausa.

"Na verdade, eu amo estar na menopausa. Eu ndo reagi mal com isso e me sinto
téo sortuda. Eu me sinto mais velha e me sinto bem por estar assim. Me sinto feliz
por ter amadurecido. Ndo quero ser jovem novamente”, explicou.

Casada com o ator Brad Pitt e mae de seis filhos, Jolie ja fez duas cirurgias
preventivas: a retirada dos ovarios e dos seios. As cirurgias foram realizadas apés
a descoberta de uma mutacgao dos genes BRCA1 e BRCA2, que aumentam as
chances de cancer.
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http://www.imsociety.org/updated_ims_recommendations.php
https://www.endocrine.org/

TERAPIA HORMONAL

Extensa gama de produtos hormonais com tipos, doses, vias e regime de administracao
distintos, que confere beneficios e riscos potencialmente diferentes

TH ndo € um regime unico administrado de forma padronizada
atoda mulher no climatério

ESTROGENIOS PROGESTOGENIOS
TIBOLONA ANDROGENIOS
SERM
Update IMS Recommendation on Postmenopausal Hormone Therapy w
IERSATONAL MOpALs Sty and Preventive Strategies for Midlife Health, 2011 & o
e Sty for e sy o apecl of e imact i men and womén - Lu
NAMS Position Statement, 2012 NAM
Global Consensus Statement on Menopausal Hormone Therapy, 2013 THE NORTH AMERICAN

MENOPAUSE SOCIETY



Reduzir Incidéncia de

Horménios Préximos dos

Efeitos Colaterais Naturais

Principios da
Terapia Hormonal

Individualizaca
0
“"cl‘l s . .
Objetivos
Especificos

International Menopause Society, 2016
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ESTROGENIOS

Alivio Sintomatologia Climatérica

|N DlCA(;é ES Conservacao do Trofismo Urogenital

Preservacao da massa O0ssealfratura osteoporotica

Maclennan et al. The Cochrane Library, Issue 2, 2008



ESTROGENIOS

Naturais Conjugados

Estradiol Sulfato de estrona

Estriol

Estrona

Esteres Sintéticos

Valerato de estradiol Etinilestradiol




ESTROGENIOS

Vias de Administracao

Oral Comprimidos

Endovenoso e

Injetaveis ]
intramuscular

Transdérmicos
Gel

Cremes vaginais
Vaginal Comp. vaginais

Anel vaginal
Intradérmicos | Implantes




TERAPIA ESTROGENICA VIA ORAL
PRIMEIRA PASSAGEM HEPATICA

Beneficios Metabdlicos
» Perfil Lipidico

> Melhoraresist. Insulina
> Reduzincidéncia de DM

» Reduz adiposidade central

Efeitos negativos
> Sobre coagulacéo
» 1T SHBG, CBG, TBG

> T Triglicerideos

Kuhl, H. Climacteric, 2005
Stanczyk FZ. Menopause 2007



TERAPIA ESTROGENICA VIA NAO ORAL

Passagem pelo figado em fracdo pequena e continua:

ativacdo metabolica hepatica € menor ou ndo existente

Vantagens:

» Nao alteratriglicerideos
» Efeito neutro sobre coagulacéao

» Possibilidade de adaptacéo da dosagem

Stanczyk FZ. Menopause 2007



TERAPIA ESTROGENICA
VIA VAGINAL

» Reduz os sintomas vaginais como a » Reduz o risco de ITU recorrente
dispareunia e o ressecamento. > Menor exposi¢io ao Estrogénio sistémico e
» Melhora a satisfacdo sexual (melhora da auséncia de efeitos adversos graves
lubrificacdo e fluxo sanguineo genital) > Possibilidade de uso a longo prazo e idade
» Normaliza a citologia vaginal e o pH avancada.

Melhora dos sintomas vaginais e urinarios:
3-12 semanas

NAMS. Menopause, 2013; Consenso de TH — SOBRAC — 2014



PROGESTOGENIOS

Unico efeito: protecdo endometrial
Atividade bioldgica: significado clinico distinto

Efeitos adversos da TH

Schindler et al. Menopause, 2008
Position Statement of NAMS. Menopause 2012



PROGESTOGENIOS
Perfil biolégico e clinico

Agonistas puros
Didrogesterona
Trimegestona

Estrogénico parcial
NETA

J_

Androgénico parcial
NETA
Levonorgestrel
Gestodeno

Glicocorticéide parcial
AMP

Antiestrogénico parcial
Levonorgestrel

Antiandrogénico parcial
Ciproterona
Dienogest
DRSP

s e ANtimineralocorticéide parcial

Drospirenona




SIU = LNG - Mirena®

Componente progestogénico da TH
na pés-menopausa

Vantagens Desvantagens
Transicéo da contracepgao para TH > Procedimento invasivo mais dificil

Prevencao da HE induzida pela E e doloroso na pos-menopausa

Baixo nivel plasmatico de LNG » Incidéncia de spotting (3-6 meses)

Auséncia de efeito significante

sobre PA e sobre met. lipides e :L::
glicose S ky I E
Livre escolha da E (Ievonorgestrel-releasing

intrauterine system) 13.5 mg ©3,8mm

Maior Aderénciaa TH
Samboonporn et al. Menopause, 2011



TIBOLONA

Regulador da atividade estrogéncia tecido-seletivo
STEAR
(Selective Tissue Estrogenic Activity Regulator)

Tibolona
efeito J libido ou disfuncéo sexual.
adicional Alteracdo Humor ou sob terapia anti-depressiva.

Antecedente de TPM no menacme
Sd Defic androgénica / ooforectomizadas
Mastalgia na premenopausa. Mamas densas.

Mioma uterino e Endometiose

Huang & Baber. Updated Clinical Recommendations for the use of Tibolone. Climacteric, 2010



ANDROGENIOS

Indicacoes

Sindrome da deficiéncia androgénica feminina
Disfuncao do desejo sexual hipoativo
Sintomas vasomotores persistentes

Melhora da massa 0ssea

Distrofia Vulvar — liquen escleroso

Somboonporn et al. Cochrane Database of Systematic Review, 2013



Deficiencia Androgénica na Mulher

V V V V

YV YV VY

Ovarianas: QT, RT, ooforectomia (50%), FOP

Adrenais: Insuficiéncia Adrenal, Adrenalectomia
Hipotalamo-hipofisarias: hipopituitarismo Mailonine <e/=shealih

Medicamentosa:

e corticoides

e agentes anti-androgénicos
Idiopatica

Anorexia

Can testosterone help beat the menopause?
Jane Fonda says it transformed her libido
and researchers claim the benefits are
almost limitless
By JANE FEINMANN

December 2013 | UPDATED: 00:17, 10 December 2013

PUBLISHED: 2359, 9 3
FED CES BRI EEST | 179 snoes 98 Wtrnonss

Hormone replacement therapy hit the spot for
Frances Goodman in every respect — except
one.

The interior designer from London was relieved
when combined HRT (oestrogen and
progesterone) ended the ‘horrible’ hot flushes
and other menopausal symptoms that had
made her early 50s a minor nightmare.

‘I went back to my normal self in just a few
weeks — apart from my libido.

'I'd hoped my interest in sex might also return to
pre-menopausal levels, but that didn’t happen.’ |

For both Frances, now 62, and her doctor
husband, David, it was a disappointment: ‘I
never went off sex completely — but it was
certainly less enjoyable and we both missed
that.’

Imunoldgicas: Artrite reumataoide, L.E.S, AIDS.



RECOMENDACOES
TERAPIA ANDROGENICA

» Associadaa TH

» Avaliacao prée-tratamento: perfil lipidico e funcao hepatica

» Respeitadas as contraindicacdes a terapéutica estrogénica

» Via parenteral (adesivos, cremes e gel) preferivel a via oral

» Deve ser ministrada em baixas doses e por curto periodo de tempo

» Nao existem dados de seguranca a longo prazo

NAMS Position Statement, 2008
Projeto Diretrizes - Associagdo Méedica Brasileira e Conselho Federal de Medicina,2011



TSEC:
Estrogénio + SERM

TISSUE SELECTIVE ESTROGEN COMPLEX (TSEC):

EC 0,45mg + Bazedoxifeno 20 mg - DUAVEE®

> Acao terapéutica dos beneficios dos estrogénios
e dos SERM: melhora dos sint vasomotores, atrofia
urogenital, previne osteoporose, acao benéfica
sobre as lipoproteinas

» Melhor tolerabilidade e seguranca: nao estimula
endomeétrio e tecido mamario, potencialmente reduz
a incidéncia de cancer de mama

Mikin & Komm. Maturitas, 2013





http://womensvoicesforchange.org/sex-and-the-city-2-whose-menopause-is-this.htm/sex-and-the-city-2

HORMONIOS BIOIDENTICOS “MANIPULADOS”

Auséncia de Evidéencias

» Eficacia

» Seguranca

» Controle de qualidade : pureza, dosagem,
contaminacao, bioequivaléncia

» Farmacocinética, efeitos clinicos e adversos, interacao
medicamentosa

» Questdes médico-legais

NAMS Position Statement. Menopause , 2010
Resolugéio CFM 1999/12
Consenso SOBRAC, 2014



TERAPIA HORMONAL NA POS-MENOPAUSA:

Quando comecar?
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EFEITO da TH na MORTALIDADE
IDADE DE INICIO

EFEITO da TH na OCORRENCIA da DCV
PERIODO DE INICIO

. Anos desde a Risco Absoluto por
Idade de inicio Risco Absoluto por menopausa 10.000 mulheres gor
(anos) 10.000 mulheres por ' o d de TH
ano de uso de TH \ ano deuso de
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Risco (95% de Intervalo de Confianga)

Risco (95% de Intervalo de Confianca)

Rossow JE, et al. JAMA, 2007; Manson et al. JAMA, 2013



TERAPIA HORMONAL NA POS-MENOPAUSA:

Quando terminar?

Nao harazao para estabelecer um limite impositivo na duracao da TH
IMS. Maturitas, 2013

Decisao da descontinuacao deve ser individualizada e baseada no
perfil de risco/beneficio atual



Por quanto tempo manter a TH:

O gue os consensos recomendam?

SOBRAC / ACOG BMS / RCOG
FEBRASGO

Individualizar Individualizar Individualizar 3-5 anos Individualizar. Individualizar

Reavaliar apds
65 anos de
idade

2014




CONTRAINDICACOES A TH

» Nao optam TH / Medo/ Efeitos Colaterais

» Com Histéria Pessoal:

Cancer de Mama

Adenocarcinoma de Endométrio
Tromboembolismo Venoso — TVP ou EP
Doenca Tromboemboalica Arterial - DCC ou AVC
Multiplos fatores de risco para DCV

Doenca Hepatica Ativa

Sangramento vaginal nao diagnosticado

NAMS Statement. Menopause 2012



RISCOS DA TH

Avaliando
objetivamente 0s
rSCOS

Risco cardiovascular

Neoplasia de mama




Risco Absoluto de Ca de Mama na Populacao Geral

— Cada mulher de 50 anos tem aproximadamente 2.8% de
chance de desenvolver Ca de mama aos 60 anos

Risco absoluto: 2.8 por 100 mulheres

— WHI E+P: risco relativo de 1.24 ap0os 5 anos de TH :
aumento de 24% no risco (p <0,01) .

Risco Absoluto: 3.5 por 100 usuarias

— WHI E: risco relativo de 0,79 apos 5 anos de TE:
reducao de 21% no risco (p < 0,02).

Risco Absoluto: 2,2 por 100 usuarias

Chlebowski RT, et al. JAMA. 2003;289:3243-53
Manson et al. JAMA, 2013




Risco absoluto de Ca de mama aos 60 anos
apos 5 anos de TH

E+P
(RR 1,24)
2,8 para 3,5 de 100 usuéarias de TH estao sob risco
(<1 mulher adicional sobre aincidéncia normal)
E

RR0,79) RY Y PV PP VPPV IV IO OVPIOPV

.........................

IAi1A13X21R22221121521111

2,8 para 2,2 de 100 usuarias de TE estao sob risco

American Cancer Society. Breast Cancer Facts and Figures 2001-2002. Available at: http://www.cancer.org/
downloads/STT/BrCaFF2001.pdf; Chlebowski RT, et al. JAMA. 2003;289:3243-53.




RISCOS E BENEFICIOS DA TH

Numero de casos por 100 mulheres apos 5 anos de uso da TH

Risks Benefits

15 125 10 ]I’.IE 5 2.5 0 1.5 5 ?.IE 10 11..5

Fractures
Diabetes

Breast cancer
Colorectal cancer

Owverall mortality
Coronary heart disease
Endormetrial cancer

Lung cancer

Venothrombotic eplsodes

Strodoe

Cholecystitis

Women aged 50-59 or within 10 years of menopause

Santen et al. Executive summary: postmenopausal hormone therapy: an Endocrine Society
Scientific Statement, J. Clin. Endocrinol. Metab, 2010
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Envelhecer sim...

MAS COM QUALIDADE DE VIDA
SEMPRE !
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MUito Obrigada!



