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RESUMO

Os fitoestrogenos sao compostos bioativos presentes nas plantas e que
possuem atividade estrogénica. Eles despertam bastante interesse investigativo por
serem estruturalmente semelhantes ao estrogénio humano e por conseguirem
desempenhar boa parte do seu papel. A forma de acdo desses compostos se da
através da ligacdo com um receptor de estrogénio que ira produzir uma resposta
analoga ao referido horménio. O climatério, por sua vez, € um fendmeno enddcrino,
caracterizado pelo declinio progressivo da producédo de horménios sexuais femininos
sintetizados pelos ovarios, acarretando o término permanente dos ciclos menstruais.
E sem davida, um periodo singular no ciclo biolégico da mulher, que envolve muitas
mudangas fisicas e psicossociais, a exemplo dos “fogachos” e a depressao,
respectivamente. Tendo em vista que parte significativa das mulheres sofre com os
sintomas do climatério, o uso ou consumo de fitosterdis vem a ser um método eficaz
e sem efeitos colaterais para o tratamento dos sintomas climatéricos, diferentemente
da terapia de reposi¢gao hormonal, antigamente defendida e, atualmente utilizada
com cautela, pelo risco de desenvolvimento de tumores de mama e utero. O objetivo
desta revisdo narrativa foi avaliar a relacdo entre os efeitos do fitoesterol e os
aspectos sintomatoldgicos do climatério. A metodologia compreendeu a busca em
banco de dados PubMed, Google Scholar, Scielo e Elsevier, nos idiomas portugués,
inglés ou espanhol, compreendendo 29 estudos publicados entre 2017 e 2022.
Dentre os resultados analisados em relagdo aos fitosterois, protagonizaram as
evidéncias, a reducdo dos sintomas vasomotores, o aumento significativo de
reposicao ossea, a melhora do perfil lipidico e a redugao de fragdes lipidicas que
diminuem o risco cardiovascular. Foi observado repostas positivas em relagao a
libido e aos aspectos psicoldgicos, reverberando na qualidade de vida, a partir do
consumo de soja e derivados, e 0 uso de algumas plantas medicinais fontes de
fitoestrégenos. Desse modo, as evidencias levantadas sugerem o uso de fitoestérois,
seja ele por meio da alimentagéo, capsulas de suplementagao, cremes e em plantas

medicinais para o tratamento do climatério em diferentes fases.



Abstract

Phytoestrogens are bioactive compounds present in plants that have
estrogenic activity. They arouse a lot of investigative interest because they are
structurally similar to human estrogen and because they are able to play a large part
of their role. The mode of action of these compounds is through binding to an
estrogen receptor that will produce an analogous response to that hormone.
Climacteric, in turn, is an endocrine phenomenon, characterized by the progressive
decline in the production of female sex hormones synthesized by the ovaries,
causing the permanent end of menstrual cycles. It is undoubtedly a unique period in
the woman's biological cycle, which involves many physical and psychosocial
changes, such as "hot flashes" and depression, respectively. Bearing in mind that a
significant number of women suffer from climacteric symptoms, the use or
consumption of phytosterols is an effective method with no side effects for the
treatment of climacteric symptoms, unlike hormone replacement therapy, formerly
advocated and currently used with caution due to the risk of developing breast and
uterine tumors. The objective of this integrative review was to evaluate the
relationship between the effects of phytosterol and the symptomatological aspects of
the climacteric. The methodology comprised a search in the PubMed, Google
Scholar, Scielo and Elsevier databases, in Portuguese, English or Spanish,
comprising 29 studies published between 2017 and 2022. Among the results
analyzed in relation to phytosterols, the evidence, the reduction of vasomotor
symptoms, the significant increase in bone replacement, the improvement in the lipid
profile and the reduction of lipid fractions that reduce cardiovascular risk. Positive
responses were observed in relation to libido and psychological aspects,
reverberating in quality of life, from the consumption of soy and derivatives, and the
use of some medicinal plants that are sources of phytoestrogens. Thus, the evidence
raised suggests the use of phytosterols, whether through food, supplementation
capsules, creams and medicinal plants for the treatment of climacteric in different
phases.
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OS EFEITOS DOS FITOESTEROIS SOBRE O CLIMATERIO:
UMA REVISAO NARRATIVA

1 INTRODUCAO

O estrogénio ou estradiol (E2) é um horménio sexual, secretado pelo ovario e
atua em oOrgdos sexuais e glandula mamaria, possuindo fungédo ciclica e de
desenvolvimento (VARGAS et al, 2019). Os fitoestrogenos sdo compostos bioativos
presentes nas plantas e que possuem atividade estrogénica. Sao moléculas
polifendlicas que mostram semelhanca estrutural e molecular do horménio feminino
(SALEHI et al, 2020).

A forma de acédo desses compostos se da através da ligagdo com um
receptor de estrogénio produzindo uma resposta analoga ao estrogénio. Os
fitoestrogenos sédo estudados por suas diversas agdes e beneficios no corpo
humano, que vao de efeitos antioxidantes, anti carcinogénicos, antimutagénicos, até
a diminuicdo dos sintomas do climatério e efeito cardioprotetor; além disso,
estimulam diminuicdo do colesterol e outros efeitos secundarios, que podem
melhorar a qualidade de vida do individuo. (MACHADO et al, 2021)

Embora haja resultados promissores sobre o uso do fitoesterois na melhora
dos sintomas e da qualidade de vida das mulheres no climatério, € necessario, ainda
mais pesquisas sobre o consumo dietético e suplementar desses compostos.
Ademais, grande porcdo da populagdo feminina desconhece os beneficios do
consumo de fitoestrogenos para diminui¢do dos sintomas do climatério e da melhor
qualidade de vida dessas mulheres.

O climatério € uma fase natural da vida da mulher que corresponde a
transicdo entre o periodo reprodutivo (menacme) para o periodo nao reprodutivo
(senectude). E, sem duvida, um periodo singular no ciclo biolégico da mulher, que
envolve muitas mudangas fisicas e mentais, como por exemplo, os “fogachos” e a
depressao (Raphaelli, PEREIRA e BAMPI. 2021). O periodo climatérico ocorre em
torno dos 45 aos 65 anos, podendo surgir antes ou até mais tarde. Em 2018, o
DATASUS, quantificou a populacdo feminina no Brasil em mais de 105 milhdes,
desse total, cerca de 29% estavam na faixa etaria entre 40 e 65 anos. Em outras
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palavras, mais de 30 milhdes de mulheres estavam na faixa de idade caracteristica
do climatério, sujeitas a presencga de alteragdes tipicas desse periodo.

O climatério é caracterizado pelo declinio progressivo da producao de
hormonios sexuais femininos que sdo produzidos pelos ovarios. Este fenbmeno
enddcrino € dividido em trés periodos: a pré-menopausa, caracterizada pelo
desequilibrio dos niveis hormonais, afetando, especialmente, a fungao folicular
ovariana; a menopausa e a pdés-menopausa caracterizada pelo inicio da senectude e
que corresponde a todo o periodo do climatério (SOUSA E ARAUJO, 2019)

O hipoestrogenismo, que ocorre com o avango da idade, € uma condigdo que
pode influenciar na elevagdo dos niveis de colesterol e triglicerideos, ocorrendo
consequentemente um aumento das taxas de LDL e diminui¢gdo nas de HDL. Sendo
assim, essa condicdo deixa as mulheres mais suscetiveis ao aparecimento de
alteracbes da lipemia, concorrendo para o aparecimento de dislipidemias,
aterosclerose, doenca coronariana, infarto do miocardio e acidente vascular cerebral
(R1ZZO, FERACO, STORZ e LOMBARDO, 2022).

O tratamento para esta fase da vida da mulher possui rumos diferentes,
variando entre o tratamento medicamentoso e ndo medicamentoso. A Terapia de
Reposicdo Hormonal (TRH), é a mais conhecida e consiste na reposicdo de
horménios femininos sintéticos com o intuito de reduzir os sintomas do climatério.
Porém, a Terapia de Reposi¢cdo Hormonal (TRH) ndo é um tratamento seguro para
todas as mulheres que precisam dessa reposicdo, devido a sua associagdo com
canceres de receptores de estrogénio e para mulheres com risco de cancer nos
ovarios, mamas, tromboembolismo e Doengas Cardiovasculares (CHEN e CHEN.
2021) (MACHADO et al, 2021) (SILVA et al, 2020).

Assim, este trabalho consiste em analisar os efeitos que 0 uso ou consumo de
fitoesterdis tem sobre a sintomatologia caracteristica do climatério, através de uma

revisio narrativa da literatura.
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2 OBIETIVO

2.1 Geral

Avaliar a relagdo entre os efeitos do fitoesterol e os aspectos sintomatolégicos do

climatério, em mulheres.

2.2 Objetivos e especificos

Analisar os mecanismos e efeitos dos fitoestrégenos;

Avaliar a preservagao da massa 6ssea nesse periodo;

Relacionar os mecanismos que promovem as alteragdes fisioldgicas hipolipémicas
decorrentes do periodo do climatérico;

Identificar a melhora da qualidade de vida, com o uso de fitosterdis no climatério.
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3 METODOLOGIA

O estudo em pauta trata-se de uma revisédo narrativa da literatura sobre os efeitos do
fitoesterol sobre o climatério. Com a finalidade de oferecer uma analise do
conhecimento sobre a preservacao da massa 0ssea, niveis de lipideos circulantes e
sintomatologia caracteristica desse periodo, permitindo uma compreensdo completa
dos assuntos examinados (SOUZA; SILVA; CARVALHO, 2010), aumentando a

confiabilidade e a profundidade das conclusdes da revisao.
3.1 Pergunta norteadora e estratégia de busca

Este estudo foi norteado pelo seguinte questionamento: Quais os efeitos do
fitoesterol sobre o climatério? Para selegcdo de artigos foram usadas as palavras-
chaves ou descritores: “climatério e fitoesterdis”, seguida dos termos “menopausa” e

“fitoestrogénio” junto as bases de dados PubMed, Google Scholar, Scielo e Elsevier.
3.2 Critérios de inclusdo e excluséo

A escolha dos artigos obedeceu aos critérios de publicagdo nos ultimos 6
anos. Foram incluidos aqueles que foram publicados nos idiomas portugués, inglés
ou espanhol.

Os critérios de exclusao foram: pesquisas sobre menopausa precoce; aquelas
com intervengdo cirurgica; pesquisas com intervengcdo apenas farmacoldgica,
metodologia pouco clara e estudos mal delineados ou com resultados mal
interpretados e fundamentados. Ademais, os mesmos precisavam estar alinhados a
pergunta norteadora. Em adig&o, foram excluidos aqueles com estudos enderegados
repetidamente nas bases de dados, estudos que ndo possuiam o resumo online
disponivel e estudos que nao disponibilizaram o texto na integra através de busca

online.
3.3 Selecao de artigos e extragao de dados

A investigagdo dos estudos teve como proposito averiguar a validade dos
meétodos e resultados, com o intuito de determinar a utilidade na pratica. Os achados
nos estudos envolvidos seguiram uma hierarquia em diferentes niveis de evidéncias

com base nos tipos de ensinamento vistos em Oliveira et al. (2017):
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v o nivel 1 foram as evidéncias resultantes de meta-analises e revisdes
sistematicas;

v" 0 nivel 2 foram evidéncias de ensaios clinicos randomizados;

(\

o nivel 3 foram evidéncias de estudos transversais.

v" o nivel 4 foram evidéncias de estudos com animais ou in vitro;

O processo de busca das referéncias resultou inicialmente, em 68
documentos, apods a leitura dos titulos resultaram em 54 artigos, e a partir da leitura
dos resumos e critérios previamente estabelecidos, 42 trabalhos foram selecionados.
Apos leitura minuciosa de cada cada um deles, elegeu-se aqueles que

responderam ao objetivo proposto, resultando em 30 trabalhos finais. (Figura 1)
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Figura 1 - Sinteses dos trabalhos que atenderam aos critérios de inclusao
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4 RESULTADOS

Para analise e interpretacdo dos dados, foi elaborado um instrumento com as
categorias: ano da publicagao, revista ou periédico, titulo, objetivo e desfechos dos

estudos selecionados que sao apresentados como resultados.

Quadro 1 - Apresentacao de artigos cientificos envolvidos na revisdo narrativa
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N| AUTO TiTULO OBJETIVO TIPO DE FITOESTEROIS RESULTADOS/
°l RE ESTUDO UTILIZADOS CONCLUSAO
ANO
1 [(CHEN, |Utilizacdo de Analisar a atividade Meta-analise |Proteinas de soro de |Foi observado um estudo que
2021) |Isoflavonas de soja |bioldgica e os leite e isoflavonas de |revelou que as ondas de calor

para mulheres com
sindrome da
menopausa: uma

visdo geral

beneficios
subsequentes dos
produtos de soja que
podem estar associados
a presencga de
isoflavona na soja;
observar os efeitos das
isoflavonas na soja
como tratamento
alternativo para os
sintomas relacionados a

menopausa.

soja

diminuiram em todos os pacientes
que tomaram, respectivamente,
soja contendo isoflavona, soja sem
isoflavona ou proteinas de soro de
leite durante 24 semanas. Da
mesma forma, outro estudo relatou
que a ocorréncia de “fogachos’ ndo
diferiu entre as mulheres que
usaram isoflavonas e aquelas que
usaram placebos durante 12
semanas. No entanto, os estudos
mais recentes favorecem o uso de
isoflavonas como tratamento de
Sindromes Vasomotoras. Um
estudo prospectivo de pequena

escala relatou uma reducgao de
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57% na gravidade e frequéncia de
ondas de calor para mulheres na
menopausa que tomaram 60 mg
de isoflavonas diariamente durante
12 semanas. Em geral, os achados
de estudos anteriores sao
altamente heterogéneos e é muito
dificil realizar conclusdes, para
alguns autores sobre os efeitos das
isoflavonas, a North American
Menopause Society (NAMS) vem
recomendado de forma
consideravel a prescrigao de
isoflavona para sindrome da

menopausa.

(CHEN,
2019)

Suplementos de
isoflavona para
mulheres na
menopausa: uma

revisao sistematica

Resumir, a partir da
literatura atual, as
evidéncias sobre
suplementos de
isoflavona e seus

beneficios para

Revisao

sistematica

Isoflavonas

As pesquisas mais recentes
favorecem o uso de isoflavonas
para o tratamento de ondas de
calor. Uma pesquisa descobriu que
0 uso de um suplemento de ervas

contendo 72 mg de isoflavonas de
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mulheres na
menopausa, com foco
nos ingredientes ativos
daidzeina, genisteina e
S-equol, e fornecer uma
estrutura para orientar

pesquisas futuras.

soja e trevo vermelho por 6 meses
reduziu significativamente as
ondas de calor usando o indice
Menopausal de Kupperman. Um
outro estudo associativo com 51
mulheres saudaveis na pos-
menopausa, identificou uma
reducao de 57% na frequencia e
gravidade das ondas e calor, apos
ingerir 60 mg de isoflavonas por
dia durante 12 semanas. Também
ha evidéncias do uso das
isoflavonas na melhora do controle
glicémico, promovendo perda de
peso. Portanto, as isoflavonas
mostraram ter efeitos promissores
nas ondas de calor e no controle
glicémico nas pesquisas in vitro.
Embora os beneficios das
isoflavonas devam ser mais

explorados, uma pesquisa
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descobriu que 70% das mulheres
ficariam "satisfeitas com uma
intervengdo n&o hormonal que
proporcionasse pelo menos uma
reducao de 50% nas ondas de
calor". Pois, a representacao de
segurancga das isoflavonas
combinado com seu beneficio para
a saude geral as torna uma opgéao
de tratamento interessante para
mulheres na pos-menopausa, que
nao querem ou ndo podem tomar

terapia de reposi¢ao hormonal.

(FRIG

2021)

Isoflavonas como
tratamento
alternativo na
sintomatologia
climatérica: uma

revisao sistematica

Revisar os resultados
dos estudos de
intervencgao que
utilizaram isoflavonas
na sintomatologia de
mulheres climatéricas
nao usuarias de

Terapia de Reposicao

Revisao

sistematica

Isoflavonas

Um total de 18 estudos foram
selecionados, com relacéo ao
periodo do climatério que as
mulheres estudadas se
encontravam, verificou-se que
84% realizaram intervengédo com
isoflavonas nas mulheres pés-

menopausicas e 16% incluiram
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Hormonal (TRH).

mulheres na perimenopausa ou na
pré-menopausa. Em relacdo ao
tipo de intervencéo feita, 72% das
intervengdes com isoflavonas
foram feitas por meio de
suplemento e/ ou capsulas e 16%
por meio de alimentos. A respeito
dos principais achados dos
efeitos das isoflavonas nos
sintomas climatéricos globais
(avaliados em 15 estudos),
verificou-se que 6 estudos (40%)
observaram redugao significativa
dos

sintomas comparado com um
grupo placebo ou controle ao final
do periodo de teste ou observaram
redugao significativa dos sintomas
apenas no grupo que recebeu
a intervencdo com o

composto bioativo, destes estudos,
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3 tiveram intervencao por meio da
alimentacao. Por fim, foi possivel
verificar que o uso de isoflavonas
no tratamento da sindrome
climatérica ainda nao possui
conclusao consensual, apesar dos
indicativos de sua viabilidade na
reducdo da sintomatologia das

mulheres nessa fase da vida.

(RIBEI
RO,
2017)

A fitoterapia no
tratamento dos
sintomas da
menopausa: qual a

evidéncia?

Avaliar o efeito dos
medicamentos a base
de plantas no controle
dos sintomas da

menopausa.

Meta-analise

Suplementos de

fitoestrogénios

Em relacido a suplementacdo com
fitoestrogenos compostos e com
fitoestrogénios individualmente
verificou-se uma diminuicido do
numero dos fogachos diarios (RR -
1,31; 1C 95% -2,02 a -0,619) e da
secura vaginal (RR -0,31; IC 95% -
0,52 a -0,10). Contudo, nédo se
verificou uma diferenca significativa
nos suores noturnos. Em relacdo
ao red clover, foi associado a

melhorias nos suores noturnos,
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mas nao na frequéncia de
fogachos. Portanto, os resultados
sugerem que os suplementos de
fitoestrégenos estao associados a
reducdes modestas na frequéncia

dos fogachos e da secura vaginal.

(SALE
HI,
2022)

Fitoesterois: da
evidencia pré-
clinica as
aplicagdes clinicas

potenciais

Fornecer dados
aprofundados sobre o
potencial terapéutico
dos fitoesterodis para a

salde humana.

Revisao
sistematica

Suplementos de
fitoesterois

Um grande numero de pesquisas
avaliou os efeitos dos fitoesterois
em mulheres na pos-menopausa,
um estudo, verificou que o uso
diario de 1,6-3 g de fitoesterois
esterificado no primeiro més de
terapia reduz os niveis de LDL-C
em 4,1-15% quando comparado
ao placebo. Além disso, foi
observado um aumento acentuado
do precursor lanosterol com uma
diminuicdo concomitante da
citocina pro-inflamatéria IL-113
conhecida por ser aterosclerética.
Verificou-se também, que o £ -
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criptoxantina (8 -Cx) potencializa a
acao redutora de CT quando
administrado simultaneamente com
fitoesterois esta combinacgao,
proporcionando beneficios na
redugao do risco de osteoporose
em mulheres na pos-menopausa.
No entanto, a biodisponibilidade
dos fitoesterodis € um aspecto
limitante que pode ser afetado por
multiplos fatores, como tipo, fonte,
processamento, preparo, forma de
veiculacdo, matriz alimentar, dose,
tempo de administracdo no
organismo e fatores genéticos,
existindo uma intercorrelagéo entre
baixas taxas de absorgao e sua

estrutura quimica.

(LAMB
ERT,
2017)

Uma revisao
sistematica e meta-

analise dos efeitos

Executar uma revisao
sistematica e uma meta-

analise examinando as

Ensaios
Clinicos
Randomizados

Isoflavonas e
agliconas de

isoflavonas

Um total de 2.652 participantes
foram incluidos na analise final dos

26 ensaios clinicos randomizados,
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das formulagdes
de isoflavonas
contra a
reabsorcao 6ssea
deficiente em
estrogénio em
mulheres na peri e

pOs-menopausa

terapias com
isoflavonas e a perda de
densidade mineral
ossea (DMO) em
mulheres na peri e pos-

menopausa.

69% desses ensaios incluiram
participantes na pés-menopausa,
15% exclusivamente mulheres na
perimenopausa e outros 15%
misturaram ambos os tipos de
participantes. Assim, foi realizada
uma avaliagdo dos 5 artigos com
um determinado conteudo de
isoflavona aglicona de
intervengdes em comparagao com
o controle. Ao isolar os resultados
desses ensaios clinicos
randomizados, um efeito benéfico
substancial foi encontrado para
ambos os resultados de alteracao
de DMO para a coluna lombar e
colo do fémur. Foi observado que
no pool que fornecem dados da
coluna lombar produziram um
efeito significativo ( P < 0,00001)

da ingestao de isoflavona contra a
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perda de DMO em comparagao
com o controle. Para o colo do
fémur, um efeito benéfico
significativo ( P < 0,05) do
tratamento com isoflavona foi
encontrado nos 4 estudos que
forneceram dados de DMO no colo
do fémur e avaliaram o conteudo
de isoflavona. Ao isolar estudos
que fornecem agliconas de
isoflavona em seu brago de
tratamento, o efeito médio
aumentou ainda mais
significativamente na coluna (n =
682/Ensaios = 5) para 0,04 (P <
0,00001) e colo do fémur (n=
524/Ensaios = 4) a 0,03 (P<0,05)
em comparacao com o controle.
Portanto, os tratamentos com
isoflavonas exercem um efeito

relativamente promissor contra a
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perda 6ssea por deficiéncia de
estrogénio em mulheres na peri e
pos-menopausa. Na analise, esse
efeito parece depender se os
tratamentos com isoflavona
possuem forma de aglicona, pois,
observou-se que os efeitos
benéficos contra a perda 6ssea
podem ser aumentados para as

agliconas de isoflavonas.

(SHIBA | A prevaléncia de Investigar o uso de Revisao Suplementos de A prevaléncia do uso de
, 2022) |suplementos suplementos que sistamatica fitoesterois suplementos semelhantes ao
alimentares que afirmam ter efeitos estrogénio estava associada a
afirmam efeitos semelhantes ao idade, condicbes de menstruacio e
semelhantes ao estrogénio (ou seja, menopausa e problemas
estrogénio em suplementos relacionados. A pré-menopausa foi
mulheres semelhantes ao um fator negativo do uso de
japonesas estrogénio) em suplementos semelhantes ao
mulheres japonesas estrogénio (OR = 0,75, IC 95% =
com idade entre 15 e 69 0,64-0,86); Em contrapartida, a

anos em uma pesquisa menopausa foi um dos fatores para
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online

0 uso de suplementos semelhantes
ao estrogénio. Consistentemente,
mais de 50% das mulheres entre
50 e 60 anos os usaram para o
tratamento dos sintomas da
menopausa. Foirelatado que a
idade média da menopausa € de
48,3 anos no Japao e 51 anos nos
EUA, e 75% dessas mulheres sao
incomodadas por sintomas como
ondas de calor e suores noturnos.
As mulheres na pos- menopausa
fizeram o uso dos suplementos
como método de aliviar esses
sintomas, como ondas de calor,
problemas de sono, disturbios do
humor, disfungéo sexual, ganho de
peso. No entanto, existem
consequéncias potencialmente
indesejaveis para a saude da

terapia de reposicdo hormonal em
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termos de saude cardiovascular e

risco de cancer de ovario e mama.

(ABOU
ZEID,
2022)

Perfi abrangente
de metabdlitos de
polpa e sementes
de Phoenix
rupicola usando
UPLC-ESI-MS/MS
e avaliacao da sua
atividade
estrogénica em
modelo de rato

ovariectomizado

Avaliar os constituintes
fitoquimicos assim
como a atividade
estrogénica de tamaras

P. rupicola em animais

Estudos com

animais

Extrato da polpa e

semente de tamaras

Um total de cinquenta e cinco
metabalitos foram identificados
provisoriamente em ambos os
extratos, pertencentes a diferentes
classes, principalmente compostos
fendlicos ricos em fitoesterdis.
Assim, foi possivel observar que
esses compostos fendlicos
possuem atividade estrogénica
significativa ( P < 0,05) no modelo
de rato ovariectomizado, ademais,
os extratos apresentaram melhora
significativa no metabolismo 0sseo
e perfil lipidico. Em relagao ao
metabolismo 6sseo, a ingestao oral
de extratos de polpa e semente
diminuiu significativamente os

niveis desses marcadores, em
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comparagao ao outro grupo, foram
reduzidos em 18,24, 22,69 e
0,12%, respectivamente. No
metabolismo lipidico os efeitos de
reducdo foram semelhantes, a
administracao desses extratos em
ratos ovariectomizados melhorou
significativamente o perfil lipidico,
uma vez que reduziu o colesterol e
triglicerideos séricos e aumentou o
HDL sérico. Conclui-se que a polpa
e as sementes de P. rupicola
possuem fitoconstituintes bioativos
que podem ser utilizados como
substituto natural seguro e eficiente

do estrogénio em mulheres na pés-

menopausa.

(BLAN |Influéncia de Avaliar se 0 consumo Revisao Bebidas A adigcao de

CO- Galactooligossacar |regular de sistematica enriquecidas com Galactooligossacarideos a essas
MORA |ideos no efeito Galactooligossacarideo esterois vegetais bebidas ndo modificou o efeito
LES, Positivo de bebidas |s em uma bebida de hipocolesterolémico. O consumo
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2022)

enriquecidas com
esterdis vegetais
sobre o Risco
Cardiovascular e o
Metabolismo do

co6lon de esterodis

frutas a base de leite
enriquecida com
Esterdis Vegetais por
mulheres na pos-
menopausa modifica a
biodisponibilidade in
vivo de fitoesterois e o
efeito
hipocolesterolémico/mar
cadores de risco
cardiovascular, bem
como o célon
metabolizacdo de

esterodis

das bebidas exerceu diminui¢coes
semelhantes no Colesterol Total
(CT) e no LDL-colesterol, sem
alteragdes significativas no HDL-
colesterol. Entretanto, dois outros
estudos utilizando
Galactooligossacarideos em
periodos de estudos maiores e
dosagem semelhante, relataram
diminuic¢des significativas no CT,
LDL, e aumento das concentragoes
de HDL. Analisando os resultados
em relagao aos esterodis séricos,
nao foram detectadas diferencas
significativas nas porcentagens de
mudanga nos niveis de Esterdis
Vegetais apds o consumo de
qualquer uma das bebidas.
Ademais, a ingestéo regular das
bebidas aumentou

significativamente as
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concentracdes normalizadas de
campesterol (13,6—-23,5%) e B-
sitosterol (35,7-38,8%) como
marcadores da ingestao dietética
de Esterdis vegetais. O
estigmasterol aumentou apenas na
bebida enriquecida com PS.
Portanto,os niveis séricos de
esterodis vegetais nao podem ser
considerados como marcadores de
absorcao de colesterol, uma vez
que a ingestao dietética de PS

aumentou devido a intervencao.

10

(SOTO

MEND
EZ,
2019)

Papel dos produtos
lacteos fortificados
funcionais em
saude
cardiometabdlica:
Uma revisao
sistematica e

metanalises de

Resumir os efeitos do
consumo de produtos
lacteos fortificados em
biomarcadores de risco

cardiometabdlico.

Ensaios
clinicos

randomizados

Produtos lacteos

fortificados

Quarenta e um estudos foram
analisados e identificados 31
ensaios clinicos, quantificando a
associacao entre produtos lacteos
enriquecidos com fitoesterodis e
lipidios plasmaticos relacionados
ao risco de Doencgas
Cardiovasculares (DCV),
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ensaios clinicos

randomizados

particularmente Colesterol Total
(CT) e colesterol LDL. Um desses
estudos, relatou que o consumo de
500 mL/d de leite fortificado com
uma mistura de gordura vegetal
altamente poliinsaturada (contendo
3,5 g de EPA + DHA/100 g de
gordura) por 297 adultos com risco
cardiovascular moderado por 12
meses diminuiu o CT, colesterol
LDL e Triglicerideos (TG), e
observou o aumento do colesterol
HDL, mas nao teve efeito sobre
outros fatores de risco
Cardiovascular. Entdo, uma
intervencado semelhante incluindo
apenas mulheres pos-
menopausicas resultou em uma
diminuigao de CT, colesterol LDL,
relacao colesterol LDL/colesterol

HDL, proteina C-reativa de alta
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sensibilidade e glicose. Em vista
disso, a fortificagcao de produtos
lacteos com fitoesterois, aparenta
ter um bom avancgo para melhorar
os biomarcadores de risco
cardiometabdlico. Além disso,
devido as caracteristicas e
acessibilidade, os produtos lacteos
parecem ser bons veiculos para
fornecer esses compostos a

populagao.

11

(BACE
RRA-
TOMA

2019)

Consumo de
leguminosas e
saude

cardiometabdlica

Resumir e meta-analisar
as evidéncias
publicadas sobre o
consumo de
leguminosas (fazendo
uma distingdo entre
leguminosas de soja e
nao soja) e doengas

cardiometabdlicas.

Meta-analise

Produtos de soja
(nozes de soja e
farinha de soja) e

leguminosas

Uma meta-analise de 35 ensaios
clinicos randomizados mostraram
que os produtos de soja reduziram
significativamente o colesterol LDL
(-4,83 mg/dL; IC 95%: -7,34, -2,31
mg/dL), TG (-4,92 mg/dL; IC 95%: -
7,79,-2,04 mg/dL) e
concentragdes de colesterol total (-
5,33 mg/dL; IC 95%: -8,35, -2,30
mg/dL). Além disso, as
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concentracdes de colesterol HDL
aumentaram 1,40 mg/dL (95% CI:
0,58, 2,23 mg/dL), em 53
individuos. Da mesma forma, em
mulheres na pés-menopausa com
Sindrome Metabdlica, o consumo
de nozes de soja reduziu o
colesterol total e o colesterol HDL
em comparacao com uma dieta
controle sem produtos de soja, ,
enquanto nenhum efeito foi
observado naquelas sem Sindrome
Metabdlica. Em contrapartida, essa
intervencao com nozes de soja nao
afetou o colesterol LDL ou HDL em
nenhum grupo participante, seja
ele com ou sem Sindrome
Metabdlica. Em outro estudo
analisando a presséo arterial de
253 mulheres na pés-menopausa

com pré-hipertensao ou




37

hipertensido nao tratada, inseriu-se
farinha de soja na dieta das
participantes e observou que esse
alimento n&o reduziu a pressao
arterial ambulatorial de 24 horas
em comparagao com o leite com
baixo teor de gordura. Em
contraste, as nozes de soja
reduziram significativamente a
pressao arterial sistdlica e
diastélica em mulheres na pés-
menopausa sem Sindrome
Metabdlica. Conclui-se que, os
resultados encontrados destacam
o potencial efeito benéfico do
consumo de leguminosas para
mulheres climatéricas,
principalmente em relagéo a soja e
seus produtos sobre a pressao
arterial e o perfil lipidico.
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12

(MAJID
, 2020)

Efeito do 6leo de
semente de
abobora nas
fracdes de
colesterol e
pressao arterial

sistolica/diastolica

O estudo explora a
hipétese investigando
os efeitos do consumo
de 1000 mg de Oleo de
Semente de Abdbora no
colesterol total (CT),
lipoproteina de baixa
densidade (LDL),
lipoproteina de alta
densidade (HDL),
pressao arterial sistolica
(PAS) e diastolica
(PAD).

Revisao

sistematica

Oleo de semente de

aboébora

O conteudo de fitoesterdis do éleo
de semente de abdbora também
tem sido de interesse por causa de
seus beneficios relatados na
densidade 6ssea, aumento da
concentracdo de HDL e melhora
dos sintomas em mulheres na
menopausa e na pos-menopausa.
Durante o exame clinico inicial, 7
participantes mulheres relataram
sintomas severos durante a
menopausa. Apos a intervencao
com 6leo de semente de abdbora
evidenciou-se reducao nas ondas
de calor, melhor humor, sono e
libido. Portanto, o teor de esterois
do 6leo de semente de abdbora
demonstrou afetar positivamente o
perfil lipidico, pois é menos
absorvivel que o colesterol,

resultando em inibicio parcial da




39

absorcao intestinal de colesterol e
pode prevenir anormalidades
associadas a deficiéncia ou
disponibilidade de estrogénio, além
disso, nenhum efeito tdxico foi

evidenciado na intervencao.

13

(HEMA
TI,
2020)

Efeitos da
genisteina na
pressao arterial:
uma revisao
sistematica e meta-

analise

Examinar o impacto da
suplementacéo oral de
genisteina na pressao
arterial sistolica (PAS) e
na pressao arterial
diastolica (PAD) por
meio de uma revisao
sistematica e meta-
analise de ensaios
clinicos randomizados
(RCTs)

Revisao
sistematica e

Meta-analise

Genisteina

No geral, quatro tamanhos de
efeito foram extraidos de quatro
ensaios clinicos randomizados que
incluiram um total de 282
individuos, dos quais 141
individuos estavam no grupo de
genisteina e 141 pertenciam ao
grupo de controle. A média de
idade dos participantes desses
estudos variou de 43 a 59 anos.
Trés desses RCTs foram
conduzidos em mulheres na pos-
menopausa. A duracio da
intervengdo também variou de 4 a

24 semanas. Assim, agrupamento
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de quatro ensaios controlados
randomizados, n&do mostrou
nenhuma redugao significativa da
PAS (WMD: -5,32 mmHg, 95% CI:
-14,59 a 3,96). Uma alta
heterogeneidade foi encontrada
entre estes estudos (1 2 =90,3%,
P < 0,001). Nos mesmos
resultados, a suplementacao de
genisteina ndo indicou nenhum
efeito significativo na PAD (WMD:
-2,06 mmHg, 95% CI: -6,41 a
2,28) em comparagao com o grupo
placebo. A andlise de subgrupo por
duracédo da intervengao sugeriu
gue 6 meses ou mais de
suplementacgao de genisteina
diminuiu significativamente a PAS
(WMD: -13,73 mmHg, 95% CI:
-18,10 a -9,37) e DBP (WMD:
-5,18 mmHg, 95% CI: -6,62 a
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-3,74). Portanto, Geralmente, o
presente estudo indicou que a
suplementagao de genisteina nao
teve efeito sobre a hipertenséo,
mas parece que a duracao da
intervengao mais de 6 meses,
especialmente entre os pacientes
com sindrome metabdlica, pode

levar a eficacia da genisteina.

14

(PALH
ETA,
2022)

Revisao integrativa
sobre plantas
medicinais no
tratamento da
obesidade e
dislipidemias em
mulheres

climatéricas

Identificar espécies de
plantas medicinais
utilizadas como terapia
complementar para o
tratamento de
obesidade e
Dislipidemias em

mulheres no climatério.

Revisao

integrativa

Solanaceae,
Asteraceae,
Fabaceae,
Zingiberaceae,
Rutaceae,
Lamiaceae e

Cactaceae

A maioria das plantas (22%) tem
agao no metabolismo de gordura,
dentre elas Carthamus tinctorius L.,
Cassia nomama, Citrus Aurantium
Dulcis e Garcinia cambogia.
Seguida de espécies com agao
diurética (12%) e espécies que tém
acao como moderador natural de
apetite (12%). As espécies
coadjuvantes do emagrecimento
somam 18% destas podem ter

acao hipotensiva, hipoglicemiante,




42

antioxidante ou ansiolitica. O uso
de fitoterapicos e plantas
medicinais podem colaborar no
processo de reducao de peso
corporal de mulheres no climatério,
entretanto as informacdes estao
isoladas, desconexas e muitas
vezes incompletas, sendo
necessaria a conexao € novos

estudos para comprovacgao.

15

(SOUZ

2020)

Efeitos de produtos
de soja e
isoflavonas nos
parametros de
estresse oxidativo:
uma revisao
sistematica e meta-
analise de ensaios
clinicos

randomizados

Resumir os resultados
dos ensaios clinicos
randomizados (RCTs)
avaliando o efeito dos
produtos de soja e
ingest&o de isoflavonas
nos parametros de

estresse oxidativo (OS).

Ensaios
clinicos

randomizados

Proteina da seja e
isoflavonas de soja

Vinte e quatro estudos foram
elegiveis para inclusdo na reviséo
sistematica. Os estudos incluiram
1.852 participantes (931 em
tratamento e 921 em grupos de
controle), 4 deles foram realizados
no Brasil e 8 ensaios realizados em
mulheres na pés-menopausa.
Nossos resultados indicaram que a
ingest&o de proteina de soja &

mais eficiente para aumentar o
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GSH em comparagao com as
isoflavonas isoladas, a ingestao de
SOja em comparagao com O grupo
controle reduziu significativamente
os niveis de malondialdeido (MDA)
(SMD: -0,53; 95% CI: -0,86,
-0,19; 12 =88,3%), aumentou os
niveis de GSH (SMD: 0,51; 95%
Cl: 0,13,0,88; 12 =72,4%) e da
Atividade antioxidante (SMD: 0,53;
95% CI: 0,08, 0,99; 1 2 =84,1%)
em comparagao ao grupo controle.
Com isso, a ingestao de produtos
de soja e isoflavonas é eficaz na
melhoria dos parametros de
estresse oxidativo em adultos e
mulheres na pds-menopausa em
comparagao com controles; assim,
pode ser um conselho valioso para
controlar o progresso do estresse

oxidativo em doencas cronicas.
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16

(SILVA,
2020)

Plantas medicinais
utilizadas para o
tratamento de
disturbios
associados a

menopausa

Sistematizar estudos
cientificos
experimentais com
modelo animal e
humano que utilizaram
plantas medicinais no
tratamento de sintomas
e patologias associadas

a menopausa.

Estudos com

animais

Artemisia princeps,

Nigella sativa,

Analisando a Artemisia princeps,
uma

planta tradicional encontrada na
Coreia, observou seu efeito sobre
a prevencao da reducio da
espessura 6ssea e da densidade
mineral 6ssea trabecular causada
pela excregao urinaria de Calcio e
Cromo, além de prevenir o
aumento

do turnover 6sseo pela
manutencgao da relagao
Calcio/Potassio sérica. Houve
melhora da microarquitetura do
osso trabecular e do osso cortical.
Em relacédo as Doencgas
Cardiovasculares (DCV), um
estudo realizado na Malasia com
mulheres menopausadas,
evidenciou que o pdé da

semente de Nigella sativa,
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administrado na dose de 1g/dia
durante

oito semanas, € capaz de
promover um efeito
Hipolipemiante de reducao de
Colesterol Total (CT), LDL e
Triglicerideos (TG), além de
aumentar os niveis de HDL. Os
autores ainda demonstraram que
a planta pode reduzir a glicemia e
a pressao arterial em mulheres
menopausadas. Analisando a
decoccéao de sete tipos de plantas
medicinais foi observado a reducao
acentuada do numero de células
secretoras das glandulas
sudoriparas, diminuindo as ondas
de calor ou fogachos, aumentando
0s niveis séricos de Estradiol (E2).
Assim, as plantas medicinais

parecem ser alternativas bastante
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efetivas, de baixo custo e que
apresentam poucos efeitos
colaterais quando comparados a
TRH.

17

(SALE
HI,
2020)

Insaponificaveis de
abacate e soja:
uma panoplia de
potencialidades a

serem exploradas

Resumir os estudos
sobre os efeitos

bioldgicos do

insaponificavel abacate-

soja, sua composigao
quimica,
farmacoterapia, bem
como aplicagdes em
doencgas autoimunes,
osteoarticulares e

menopausicas.

Meta-analise

Insaponificaveis de

Abacate e Soja

Nenhuma diferenga significativa foi
declarada na diminuicédo da
gravidade das ondas de calor para
0s grupos Insaponificaveis de
Abacate e Soja e Terapia de
Reposi¢ao Hormonal (TRH) (GCS;
p = 0,571 e BMKI; p = 0,891).
Assim, os estudos que investigam
o efeito de ASU vs TRH séao
limitados, mas relatam efeitos
semelhantes de alivio dos
sintomas. Com relacao aos efeitos
colaterais da TRH, o ASU parece
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ser uma alternativa viavel a TRH.

18

(VARG
AS,
2022)

A terapia de
reposicao
hormonal:
fitoestrogénio e ou
sintético diminui os
sintomas do

climatério?

Comparar as terapias
de reposicao hormonal
sintética com as de
fitoestrogénios e suas
relagbes com os
sinais e sintomas da

menopausa.

Meta-analise

Foeniculum vulgare,
Pimpinella

anisum, Morus nigra,
Leonorus sibiricus,
Dalbergia sissoo,
Eucommia

ulmoides, Psoraleae
fructus, Savia
miltiorrhiza e Ficcus

umbellata

As principais espécies de plantas
usadas como fitoestrogénios para
reducdo dos sintomas climatéricos
sao: Foeniculum vulgare,
Pimpinella

anisum, Morus nigra,

Leonorus sibiricus, Dalbergia
sissoo, Eucommia ulmoides,
Psoraleae fructus, Savia
miltiorrhiza e Ficcus umbellata. O
estudo descreveu as principais
caracteristicas encontradas e seus
beneficios em relagado aos
sintomas do climatério. Dentre os
estudos analisados sobre as 9
plantas medicinais descritas, 22%
relataram efeito positivo quanto a

funcéo sexual e ao ressecamento
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vaginal, sendo uma delas usada
como creme vaginal. A Morus
nigra e a Leonorus sibiricus,
mostraram resultados favoraveis,
quanto a atividade protetora do
figado e na reducgéao do perfil
lipidico diminuindo as
dislipidemias, respectivamente.
Apenas um artigo relatado
detectou reducao na frequéncia de
fogachos a partir da administracao
de Ficcus umbellata. Desse modo,
a Terapia de Reposigao Hormonal
(TRH) com fitoestrogenos
apresentam muitos

efeitos positivos e podem ser
encontrados na

alimentacao, o que o torna

acessivel e vantajoso.
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19

(souz

2020)

O uso da
fitoterapia no
manejo da mulher
no
climatério/menopa

usa

Analisar os efeitos do
uso de fitoterapicos por
mulheres saudaveis
sobre os sinais e
sintomas do climatério e

menopausa.

Revisao

sistematica

hypericum

perforatum

Avaliando a efetividade do
hypericum perforatum nos
sintomas da menopausa,
especialmente depressio e ondas
de calor, realizaram estudo em
Ahvaz, Ira com 70 mulheres que
receberam 270-330 ug de hyperic
perforatum e placebo trés vezes
ao dia por 8 semanas.Ao final
de 8 semanas 62,9% das
mulheres do grupo intervengao
ficaram livres de ondas de calor em
comparagao com o grupo

controle de apenas 2,9%, quanto
a intensidade da depresséo,
apo6s o periodo, 80% das
mulheres no grupo intervengao
nao apresentaram depressao
enquanto no grupo controle
apenas 5,7%, e 20%

apresentaram quadro leve em
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comparagao ao grupo controle
de 80%, respectivamente
(p<0,001). Outro fitoterapico que
demonstrou resultados
significativos em diversos
sintomas associados a
menopausa foi a trigonella
foenum-graecum. Estudos
realizados na Asia e na Oceania
com mulheres nesta etapa do
ciclo vital, demonstraram melhoras
significativas nos dominios
vasomotor, psicossocial, fisico e
sexual. Conclui-se que a revisao
evidenciou-se resultados
significativos no que diz respeito
ao

uso dos fitoterapicos para redugao
de diversos sintomas que
compdem a sindrome climatérica.

Assim, estes fitoterapicos
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apresentam-se como excelente
alternativa terapéutica para o
manejo de mulheres nesta etapa

do ciclo vital.

20

(DE
MATO

2020)

Impacto de uma
intervencao de
educacao
alimentar no perfil
nutricional e
padrao de
consumo alimentar
em mulheres no

climatério

Avaliar o impacto de
uma intervencao
nutricional com 2 meses
de duracédo, baseada
em estratégias de
educacao alimentar e
nutricional, no estado
nutricional, risco
cardiovascular,
sintomas do climatério,
consumo alimentar e no
estilo de vida de

mulheres adultas.

Ensaios
Clinicos

randomizados

Intervencao
alimentar com
alimentos ricos em

fitoesterodis

Totalizaram-se 16 mulheres, com
idade média 5415,24 anos, sendo
que 62,5% referiram aumento do
peso nos ultimos anos, e 75%
manifestaram insatisfacdo corporal.
Houve reducgéo significativa da CC
(p=0,006) e da classificagao do
IMC (p=0,046), do pré para o pés
intervengado. Verificou-se aumento
na frequéncia de ingestao de
produtos lacteos, ovos, feijao,
graos, e redugao do pao branco.
Quanto ao estilo de vida e
sintomas de climatério, ndo foram
observadas mudancgas
significativas. A intervencéo

nutricional com 2 meses de
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duracdo mostrou impacto positivo
sobre os habitos de consumo
alimentar e estado nutricional de

mulheres em fase de climatério.

21

(RAPH
AELLI,
2021)

Importancia da
alimentagao e da
nutricdo no

climatério

Descrever a importancia
da nutricdo no periodo
do climatério, a fim de
atuar na prevencgao de
doencas decorrentes da
alteracdo hormonal e na
diminuigcao dos
sintomas associados,
bem como elencar os
principais alimentos e
nutrientes para a

conduta dietoterapica.

Revisao

sistematica

Linhaca e

leguminosas

A linhaga, a soja e algumas
leguminosas sao um dos alimentos
estrogénicos mais ricos que vocé
pode encontrar, em mais de 50%
dos estudos analisados, relatou-se
que esses alimentos possuem forte
reducdo nos sintomas vasomotores
(fogachos, suores noturnos e
ondas de calor). A linhaga, rica em
liganas foi associada na redugéao
do colesterol em mulheres
climatéricas, além disso, seu alto
teor de 6mega-3 contribuiu para
esse resultado. Os coumestados,
presentes nas germinacgoes de
sementes de leguminosas e as

oleaginosas, coincidiram ao serem
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associadas nos sintomas
psicoldgicos do climatério, como
estresse, depressao e insbnia.
Além disso, 50% dos estudos
sobre as isoflavonas, evidenciaram
seus beneficios, especialmente
durante a menopausa e a pos-
menospausa. Além disso,
observou-se que elevar o0 consumo
de poli-insaturados n-3 reduz
sintomas somaticos e
psicoldgicos, sintomas somaticos e
urogenitais. Assim, mulheres
climatéricas com padroes
alimentares de boa qualidade, as
quais consomem vegetais, frutas
e graos inteiros, parecem ter
menor intensidade de sintomas
psicoldgicos, somaticos,
vasomotores e também dos

disturbios do sono.
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22 |(MACH |Fitoestrégenos no |Elaborar um cardapio Ensaio clinico |Isoflavonas, lignanas |No presente estudo foi elaborado

ADO, [climatério: alimentar baseado em |randomizados |e coumestanos um cardapio alimentar perfazendo

2021) |Proposi¢ao de um |alimentos fontes de 5 dias/semana, baseado na
cardapio ricoem [fitoestrogenos alimentagao tradicional
fitoestrogenos para brasileira, no qual foram incluidos
mulheres alimentos fontes de fitoestrégenos
climatéricas (isoflavonas, lignanas e

coumestanos). Ao final, verificou-
se uma reducgao significativa nos
sintomas vasomotores, insonia,
vertigem e parestesias. Outro
estudo corroborou com os
beneficios encontrados na
suplementacao de isoflavona, onde
50 mulheres em idade climatérica,
suplementaram capsulas de
isoflavonas, durante 12 semanas,
que resultou na melhora de 40%
em ondas de calor leve e
moderada; 36,11% em ondas de

calor graves; 29, 81% em fadiga e
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13,49%

em disfungao sexual. De maneira
geral, os fitoestrégenos mostram-
se eficazes no alivio de
determinados sintomas do
climatério, com maior relevancia
para a reducao dos sintomas

vasomotores.

23

(BARR
EA,
2021)

A dieta
mediterranea pode
ter um papel na
idade da
menopausa € no
manejo dos
sintomas
vasomotores da
menopausa? A
visao do

nutricionista

Oferecer uma visao
geral da associagao da
dieta mediterrdanea com
a idade da menopausa
e sintomas vasomotores
da menopausa
(sequelas intermediarias

da menopausa).

Meta-analise

Dieta mediterranea

Evidéncias de uma ligagao entre
sintomas vasomotores e dieta
foram relatadas em estudos que
exploram as associag¢des entre
alimentos ricos em fitoestrégenos,
como isoflavonas de soja. Em uma
revisao de 43 ensaios clinicos,
80% dos estudos analisados
sugeriram que extratos com altos
niveis de genisteina tem um efeito
fitoestrégeno promissor, reduzindo

as ondas de calor em mulheres na
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endocrinologista

menopausa. Além disso, outro
estudo comparativo, avaliou que as
isoflavonas de soja reduzem os

fogachos em 20,6%.

24

(SOAR
ES,
2022)

Alimentacéo e
nutricdo no periodo
do climatério:
revisao de

literatura

Analisar a importancia
do potencial da
alimentacgao no periodo
do climatério para
qualidade de vida da

mulher.

Revisao de

literatura

Leguminosas

Sabe-se que fitoestrogénios estéao
relacionados a efeitos benéficos
potencializando os efeitos da
terapia de reposicdo hormonal da
menopausa e reduzindo o indice
de cancer de mama. No entanto,
ainda sao necessarias mais
pesquisas para esclarecer as
informagdes, e ainda n&o estao
muito claras, principalmente em
relagcdo as recomendacdes diarias,
dosagens e qual tipo especifico de
fitoestrégenos devem ser usados
para prevenir ou tratar

determinadas doencas




57

25

(DAND
AMUDI
,2018)

Padrbes
Alimentares e
Risco de Cancér
de Mama: Uma

revisao sistematica

Associar padrdes
alimentares que
representam multiplos
componentes dietéticos
e o risco de cancer de

mama.

Revisao

sistematica

Padroes alimentares

Dois estudos mostraram adesao ao
indice de Alimentacdo Saudavel ou
indice Alternativo de Alimentacdo
Saudavel relacionado a menor
risco de cancer de mama. Um
desses estudos, observou 382
casos e revelou uma relacao
favoravel >50% entre a adesao ao
indice de Alimentacédo Saudavel e
a reducao do risco de cancer de
mama em mulheres na pré e pos-
menopausa. A adesao a uma dieta
do tipo mediterranea também foi
significativamente associada a um
menor risco de cancer de mama
em um estudo que avaliou a
adesao usando o Score de Dieta
Mediterranea. Em concluséo, os
resultados fornecem evidéncias de
que os padrdes alimentares que

incluem vegetais, frutas, legumes,
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proteinas magras e graos integrais
podem contribuir para a redugao

do risco de cancer de mama.

26

(RODR
IGUES,
2021)

A fitoterapia Morus
Nigra: como
alternativa no
tratamento dos
sintomas da

menopausa

Desenvolver uma
revisao sistematica
sobre os medicamentos
a base de fitoterapia
que utilizam a Morus
Nigra para o tratamento
dos sintomas da
menopausa,
evidenciando também o

climatério.

Revisao

sistematica

Fitoterapicos

Uum estudo piloto entre 90
mulheres na perimenopausa e
relatou uma diminuicio
significativa no questionario indice
de Blatt-Kupperman modificado
(BKI) apos 3 e 6 meses de
tratamento, em comparacéo com
um grupo de controle. No
experimento utilizando a Morus
Nigra, as mulheres n&o
apresentaram efeitos adversos
ou alteragcbes renais ou
hepaticas apdés o tratamento.
No acompanhamento de 60 dias,
eles relataram principalmente que
experimentaram uma melhora
geral dos sintomas apd6s uma

semana.
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27 |(SOUS | Tribulus terrestris | O objetivo do presente |Revisdo Tribulus terrestris A maioria dos estudos encontrados
A, Linn como estudo foi analisar sistematica na literatura tratam apenas do uso
2019) |tratamento da através de uma revisao de Tribulus terrestris na disfungao

sintomatologia da |[sistematica a sexual, relacionada a deficiéncia
menopausa: uma |capacidade de Tribulus de testosterona, apenas dois
revisdo sistematica |terrestris em promover o estudos abordaram a melhora de
aumento dos niveis outros sintomas da menopausa,
hormonais como relacionados a falta de estrogenos.
mecanismo para alivio Tribulus terrestris € uma planta
dos sintomas da com grandes potencialidades no
menopausa. tratamento da disfuncao sexual e
outros sintomas relacionados a
menopausa, dessa forma, pode vir
a ser uma terapéutica alternativa
ou complementar.

28 |(FERR |Medicamentos Analisar a diminuicado Meta-analise | Glycine Max Em um estudo realizado com 411

EIRA, |fitoterapicos e o dos sintomas do mulheres climatéricas, que

2022)

uso de Glycine

climatério, que gera

consumiam cerca de 40 a 100
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Max no climatério

desconforto e interfere
na qualidade de vida
das mulheres com o uso
da Glycine Max
relatando assim seus

beneficios

mg/dia de isoflavonas,
apresentaram uma queda
significativa nos sintomas dos
fogachos e sudoreses noturnas e
com isso concluiu-se que os
fitoestrogenos podem ser utilizados
como tratamento de primeira

escolha durante o climatério.

29

(LAMB
ERT,
2017)

A combinacéao de
isoflavonas Red
Clover e
probidticos reduz
de forma potente
os sintomas
vasomotores da

menopausa

Investigar os efeitos de
um tratamento de
isoflavona Red Clover
rico em aglicona
altamente biodisponivel
para aliviar os sintomas
vasomotores existentes

na menopausa.

Meta-analise

isoflavona e extrato
de Red Clover

O estudo inscreveu 62 mulheres na
perimenopausa (FSH >351U) com
sintomas de menopausa existentes
(= 5/dia) recebendo uma dose duas
vezes ao dia de isoflavona e
extrato de Red Clover rico em
probidticos (75ml duas vezes ao
dia) ou uma formulagéo placebo
equivalente. O primeiro resultado
em relacido aos sintomas
vasomotores fisioldgicos, obteve
uma diminui¢ao estatisticamente

significativa (P<0,01) na frequéncia
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de fogachos fisiolégica no grupo de
tratamento (A -4,3, Cl -6,8 a— 2,3)
em comparagao com o placebo
(A0,79, Cl -1,56 a 3,15). A
intensidade do fogacho fisioldgico
também foi reduzida
significativamente (P<0,01) ao
comparar a alteracao desde a linha
de base até 12 meses de
tratamento em comparacéao ao
grupo placebo. Em relagcédo aos
sintomas vasomotores relatados
pelas participantes, a frequéncia de
fogachos autorreferida mostrou
uma reducgéo significativa (P<0,05)
no grupo de tratamento (-2,97, CI -
4,77 a -1,17) desde o inicio até 12
meses, em contraste com o
placebo (0,04, Cl -2,42 a 2,49).
Porém, ndo houve diferenga na

mudanca de intensidade de
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fogachos autorreferida entre os
grupos de tratamento e placebo
(P=0,18). Por fim, os resultados
sugerem que doses moderadas de
extrato de trevo vermelho foram
mais eficazes e superiores ao
placebo na reducéo fisioldgica e
autorrelatada dos sintomas

vasomotores.
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5 DISCUSSAO

E reconhecivel na literatura das ciéncias da satde que aspectos dietéticos e de
estiio de vida, estdo quase que totalmente relacionados aos aspectos
sintomatologicos do climatério. Particularidades como o consumo ou uso de
fitoesterois dietéticos ou suplementados e uma alimentacdo saudavel, rica em
alimentos in natura, como frutas, leguminosas, oleaginosas e alimentos
minimamente processados, quando adotados, podem contribuir para o controle e
atenuacao dos sintomas mais frequentes no climatério, onde o impacto de uma dieta
balanceada é crucial. (SALEHI et al., 2021).

Dentre os achados analisados, a maior parte sao do nivel 2 de evidéncia, que
conjuga ensaios clinicos randomizados. Estes perfazem achados com destacada
relevancia cientifica sobre o consumo de fitoesterdis para o manejo clinico, os quais
devem ser analisados com seguranga e observacéo criteriosa de seus resultados,
uma vez que sua utilizagdo é benéfica tanto para mulheres que sofrem com a
sintomatologia do climatério, quanto para pessoas saudaveis. Os mecanismos pelos
quais os fitoesterdis atuam diminuindo os sintomas do climatério € a partir da sua
semelhanga estrutural com o estrogénio, bem como pela capacidade funcional de
substituir o estradiol em suas fung¢des no corpo feminino.

Diversos estudos associaram o0 consumo dietético e suplementar dos
fitoestrogenos (ou popularmente chamado de fitoesterdis), para auxiliar no controle
de sintomas do climatério. (SOUZA et al., 2020; SOUSA e LIMA, 2019; RIZZO et al.,
2022; SALEHI et al., 2020; LAMBERT et al., 2017; ENRIQUEZ et al., 2021; SILVA et
al., 2020; Franco OH et al., 2017; MACHADO et al., 2021; Chen, L.-R et al., 2021).
Assim, os métodos para controle e reposicdo hormonal passam a ser mais naturais e
com menos efeitos colaterais, uma vez que a terapia de reposi¢gdo hormonal (TRH)
exige maior cautela para o seu uso, pelo risco de desenvolvimento de neoplasias de
mama e utero. (DANDAMUD et al., 2018) (SALEHI et al., 2020).

No primeiro nivel de evidénica, a exemplo daqueles presentes nas meta-
analises e revisdes sistematicas, destacam-se os que evidenciam os efeitos que os
fitoesterdis exercem como uma alternativa para o alivio e melhora das condi¢cdes
provocadas ao longo do climatério. Os fitoestrogénios sdo um grupo diverso de

compostos bioativos derivados de plantas que tém estrutura similar ao estrogénio
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humano (MACHADO, 2021), cujos principais grupos estdo frequentemente na
alimentagdo das pessoas, a exemplo das isoflavonas, prenilflavondides,
coumestanos e lignanas. (SOARES, 2022). Os mecanismos pelos quais o0s
fitoesterdis atuam diminuindo os sintomas do climatério € a partir da sua ligagdo com
os receptores do estrogénio humano, com énfase nos [+receptores e exercendo a
funcao similar do estrogénio.

O grupo das isoflavonas sao as mais utilizadas para o tratamento do climatério,
ao serem consumidas sao degradadas no intestino liberando genisteina, daidzeina,
biochanina e formononetina, que sdo suas formas biologicamente ativas, prontas
para agir no organismo. (FRIGO, 2021). Ass duas primeiras sao encontradas em
abundancia na soja e derivados. (POMPEI et al., 2018). Alguns estudos vém
mostrando a eficacia terapéutica da suplementacao de soja e derivados de soja em
alguns sintomas do climatério.

As fases do climatério sao caracterizadas pelo declinio dos hormdénios
femininos, principalmente do estradiol (E2). A pdés-menopausa contempla a fase de
maior reducao desses horménios; por esse motivo, somando-se ao fator idade, se
estabelece como a etapa que apresenta maior impacto negativo na saude o0ssea. A
osteoporose caracteriza-se pela reducado e deterioracdo 6ssea, e o E2 exerce um
papel fundamental na mineralizacdo Ossea, pois € capaz de prevenir a perda de
massa 0ssea esquelética reprimindo a reabsorgcdo 6ssea, por meio dos osteoclastos
(SILVA, SIOCHETTA, BERZELI. 2020).

Os fitoestrogenos possuem estruturas e fungbes semelhantes ao estradiol,
assim, alguns estudos tém evidenciado um efeito protetor dos fitoesterdis sob a
saude 6ssea durante o climatério. Silva, Siochetta e Berzeli (2020), relataram que os
fitoestrogenos podem atuar em diferentes vias do corpo humano, promovendo uma
resposta anabdlica 6ssea que vai estimular a capacidade das células formadoras de
0sso para que aumentem a multiplicagao e diferenciagao de osteoblastos.

Por sua vez, no terceiro nivel de evidéncia - também aquele com o maior
numero de estudos - composto por estudos transversais, observaram que no
continente asiatico, as mulheres asiaticas possuiam pouca perda o6ssea na
menopaus. Este achado, possivelmente € imputado as isoflavonas de soja, que
detém a capacidade de retardar a perda 6ssea durante essa fase (FERREIRA, 2022)
e fazem parte do habito alimentar dos orientais. Desse modo, notou-se que o Japao

abrange um alto consumo de alimentos ricos em isoflavonas derivadas da soja, pois
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sdo ingredientes populares consumidos pelas mulheres. Como exemplos de
alimentos fontes de soja estdo: tofu, miss6 e natto, altamente consumidos no
continente asiatico (Shiba, 2022).

Enaam M. (2022), evidenciou alta atividade estrogénica em sementes de
tdmara de Phoenix rupicula e do seu extrato aquoso contendo 70% de polpa da
mesma planta. Assim, por meio de marcadores de risco para a osteoporose, foi
possivel detectar redugao significativa desses marcadores em mulheres climatéricas.
Este fato corrobora com os achados sobre os beneficios dos fitosterdis na saude
0ssea, evidenciando que o consumo de alimentos fontes de fitoestrogenos pode ser
importante para a saude da mulher climatérica.

Os suplementos de isoflavonas com alto conteudo de genisteina (>18,8 mg)
exibiram os melhores resultados e, em contraste, os com os de baixo teor ndo foram
efetivos nos sintomas da pés-menopausa. (POMPEI et al., 2018). Em contrapartida,
a combinacdo de isoflavonas ricas em biochanina e formononetina associadas a
probidticos se mostrou eficaz no tratamento de sintomas vasomotores que
acometem as mulheres climatéricas. (LAMBERT, 2017). Tem sido relatado que
alguns probidticos e prebidticos conseguem aumentar a biodisponibilidade das
isoflavonas (Shiba, 2022).

No quarto nivel de evidéncia, composto por estudos experimentais realizados
com animais, dentre os principais achados, pode-se citar que: o consumo de
alimentos fontes de fitoesterdis foi associado ao controle e reducédo do colesterol e
das suas fragbes (MAJID et al. 2020). Da mesma maneira, os fitoesterdis também
foram associados com a saude cardiometabdlica, salientando que sao problemas
que atingem diretamente mulheres climatéricas, independentemente da fase em que
apresenta (BACERRA-TOMAS et al. 2019).

Diante deste cenario, os resultados sobre os efeitos do fitoesterdis na reducao
de marcadores lipidicos sao promissores. Os fitoesterdis conseguem impedir a
entrada de colesterol através do deslocamento de colesterol das micelas (SALEHI et
al. 2021), contribuindo com a diminui¢ao do teor de fragdes lipidicas como a LDL-c e
reduzindo o risco cardiovascular em mulheres climatéricas, uma vez que este
periodo € marcado pela queda da fragdo lipidica benéfica (HDL) e elevacédo do CT e
LDL.

Observou-se que o consumo de o6leo de semente de abdbora, rica em

fitoesteradis facilitava a sintese de HDL e reduzia a pressao arterial. A possibilidde de
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veracidade deste achado deve-se aos seus constituintes de B-sitosterol e um perfil
de acidos graxos, achados quase que totalmente em um estado insaturado (MAJID
et al. 2020). Este efeito positivo do 6leo de semente de abdbora, demonstra uma
acao protetora contra a aterosclerose, dislipidemias e possiveis complicacboes
cardiovasculares. Além disso, os fitoesterdis sdo até 30 vezes mais absorviveis do
que o colesterol, resultando em uma competicdo e reduzindo parcialmente a
absorcao intestinal de colesterol.

A ingestdao frequente de leguminosas foi associada a mulheres na poés-
menopausa com sindrome metabdlica. A pés-menopausa € a fase do climatério com
o maior numero de mulheres com doencas metabdlicas, devido a caréncia
acentuada do estrogénio, juntamente com o envelhecimento e menor metabolizagao
dessas gorduras. Esta condicdo concorre para o aparecimento de doencgas
cardiovasculares, que estdo entre as principais causas de mortes em mulheres no
mundo (SILVA, SIOCHETTA, BERZELI. 2020).

Leonurus sibiricus foi associado a reducdo de peso corporal e da lipase de
triglicerideos e do tecido adiposo (VARGAS, SANTOS E MARTINS. 2022). Seu uso
medicinal desempenhou papel importante na diminuigdo dos niveis séricos de
triglicerideos, colesterol total e LDL (SILVA et al. 2020). Ademais, os fitoestrogénios
quando associados a melhores habitos alimentares e de vida revelam um resultado
positivo mais intenso e eficaz durante o climatério (SILVA, 2020 apud. VARGAS et al.
2022).

O consumo de leguminosas como soja mostrou reduzir os niveis elevados de
colesterol total em mulheres com sindrome metabdlica, ainda assim, seu efeito néo
se estendeu para redugao nos niveis de LDL. Em contrapartida, algumas nozes nao
mostraram efeitos promissores na redugdo glicémica em mulheres na pos-
menopausa com ou sem sindrome metabdlica (BACERRA-TOMAS, PAPANDREOU,
SALAS-SALVADO. 2019). Assim, mais estudos precisam ser realizados para
identificar os efeitos de algumas leguminosas referente a saude cardiometabdlica no
climatério.

Os fitoestrogenos estdo dispersos em diversos alimentos, mas em quantidades
variaveis a depender do alimento. Estdo presentes em ervas e temperos, vegetais,
graos, frutas e legumes e até em bebidas (RAPHAELLI, PEREIRA e BAMPI. 2021).
A vista disso, sabe-se da influéncia que a alimentacdo tem sobre o climatério; por

este motivo, novas estratégias nutricionais podem melhorar o padrdo de consumo
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alimentar, resultando em indices mais baixos de obesidade, riscos cardiovasculares
e menores incidéncias de fogachos, suores noturnos e problemas psicologicos
(GAIRA et al. 2020).

Entretanto, a escassez de estudos e a pouca divulgagdo dos beneficios ja
encontrados dos fitoesterois, levam a baixa ingestdo de alimentos ou plantas fontes
dessa substancia e até dos suplementos fitoestrogénios. Atualmente, a alimentagéo
dos paises ocidentais € insuficiente quando se trata do consumo de legumes,
vegetais, sementes e soja. Além disso, as mulheres quase que desconhecem os
efeitos do consumo desses alimentos na reducdo dos sintomas climatéricos
(ENRIQUEZ, HERNANDEZ, BAEZ. 2021). Assim, o uso ou consumo de
fitoestrogenos pode ser um tratamento de suporte adjuvante viavel, para as
mulheres que sofrem com esses sintomas durante o climatério.

As apresentagbes dos sintomas do climatério s&o diversas, ou em outras
palavras, pode haver sinais e sintomas incomuns ou comuns entre as mulheres
climatéricas. Mas, alguns sintomas possuem uma incidéncia maior que 50% entre
elas, como as ondas de calor ou fogachos e suores noturno. Um dos beneficios dos
fitoesterdis é sua acessibilidade e os diversos modos de uso. Boa parte dos estudos
vém observando seus efeitos por meio do consumo de plantas medicinais fontes de
fitoesterdis (SOUSA E ARAUJO. 2019).0s fogachos ou ondas de calor ocorrem
devido ao aumento da vasodilatacdo cutanea mediada pelo sistema nervoso
simpatico. Esse fato, interage com sensores térmicos localizados perifericamente na
pele com intuito de sinalizar o calor e causar sudorese intensa (SILVA, SIOCHETTA,
BERLEZI. 2020).

Morus Nigra L. € uma planta originaria do Sudeste asiatico e pertencente ao
género Morus, ela é rica em compostos fendlicos incluindo flavonoides, flavonas e
isoflavonas. Vargas et al. (2022), observaram que a Morus Nigra tem agédo hepato e
nefroprotetora, por sua vez, essa agao nao foi observada por Rodrigues (2021) que
relacionou seu uso, nao mais que com a reducao de sintomas vasomotores, atrofia
urogenital e estresse oxidativo. Outro estudo analisou a decocgéo de sete tipos de
plantas medicinais que demonstraram reducgdo significativa dos fogachos, suores
intensos nas mulheres climatéricas (SILVA, SIOCHETTA, BERLEZI. 2020).

A funcdo sexual das mulheres tende a decair durante o climatério devido a
queda estrogénica, sendo o ressecamento e a atrofia vaginal um dos principais

sintomas relatados pelas mulheres. A Foeniculum vulgare e a Pimpinella anisum



68

foram citadas por alguns artigos pelo seu efeito promissor no aumento da libido,
reducdo da secura e atrofia vaginal. (SILVA et al. 2020; VARGAS et al. 2022,
SOUZA et al. 2020). Estas plantas foram analisadas por meio de cremes vegetais ou
capsulas, porém a aplicacdo da pomada foi mais eficaz mostrando melhores
resultados.

A P. mirifica foi analisada por meio de um gel vaginal em mulheres na pos-
menopausa durante 12 semanas, ao final notou-se na redugéo dos sinais de atrofia
vulvovaginal e restauragdo do epitélio vaginal, mostrando carga estrogénica por
parte da planta (SOUZA et al. 2020). Esses compostos feitos a partir de plantas
podem ser benéficos no que diz respeito aos sintomas vaginais, pois mostram uma
acao especifica no tecido sem mostrar dano ao utero ou expor a carga tumorais.

Sintomas psicoldgicos ndo sao incomuns em mulheres que estdao passando
pelo climatério. A depressao, a ansiedade, dificuldades para dormir e falta de humor
séo caracteristicas do declinio estrogénico. Os extratos de Tribulus terrestris foram
eficazes no alivio dos sintomas psicolégicos, em virtude do seu efeito inibidor da
monoamina oxidase A (MAO-A) que, por consequéncia, evita a degradagao de
catecolaminas amenizando a depressdao e melhorando o humor de mulheres
climatéricas (SOUSA e ARAUJO, 2019).

Corroborando com o achado, a Tribulus terrestris utilizado como suplemento
para o tratamento de mulheres na pds-menopausa demonstrou efeito benéfico com
o aumento da fungdo cerebrovascular, performance cognitiva e melhora nas
medidas de humor, comprovando seu efeito podendo ser utilizado como medida
terapéutica no climatério (SOUZA, JUNIOR, RIBEIRO, MENDONCA, MELO,
ARAUJO. 2020).

Pode-se verificar que dos 32 trabalhos coletados, os estudos que analisaram
os efeitos e a eficacia das isoflavonas, especificamente, utilizaram uma dosagem
entre 10mg até 1200 mg de isoflavonas de soja, soja ou derivados em comparagao
ao grupo placebo ou controle. O tempo de tratamento variou de 2 semanas até
mesmo 3 anos fazendo o uso desses componentes. Quanto a forma de
administragcdo, € nitido que a literatura ainda é deficiente na avaliagdo de
intervengdes com isoflavonas por meio dietético. Ademais, alguns trabalhos que
observaram os efeitos por meio da alimentagdo utilizaram doses e periodos de

tratamento proximos ou iguais aos utilizados em outras formas de administragao.
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Desse modo, fica claro que o uso ou consumo de fitoesterdis e derivados
desempenham um papel promissor em mulheres que encontram-se suportando os
desconfortos causados pelos sintomas do climatério. Além disso, os estudos que
analisaram a implementacgao dos fitoesterdis como forma de tratamento no climatério,
nao observaram efeito hepatoxico ou efeitos colaterais que trouxessem risco para a
vida destas mulheres.

E importante ressaltar que novos estudos devem ser realizados para melhor
entender qual dosagem e método podem ser mais eficazes para cada mulher
climatérica dependendo da fase em que se encontra, além de sempre testar e
garantir se ndo ha possibilidade de haver efeitos toxicos para o ser humano, uma
vez que ha algumas plantas que podem exibir efeitos nefrotéxicos, hepatotdxicos,
ou de outra natureza indesejada a espécie humana.

Por outro lado, se explorar a biodiversidade muito presente em um pais tropical,
se torna imperioso, para se utilizar das riquezas presentes no nosso bioma e garantir

uma alimentacao de qualidade a todos os brasileiros.
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6 CONSIDERAGOES FINAIS

Esta revisdo narrativa trouxe a tona parametros importantes sobre os efeitos
dos fitoesterdis no que diz respeito aos sintomas prevalentes em mulheres no
climatério. Esses sintomas vao de fogachos e suores noturnos, melhora da massa
Ossea até sintomas psicologicos como a depressao que afeta parte significativa das
mulheres climatéricas. Assim, também pode ser observado que ha evidéncias
consideraveis de que o uso de fitoesterdis, seja ele por meio da alimentagao,
capsulas de suplementacdo, cremes e em plantas medicinais pode ser benéfico
quando utilizado para o tratamento do climatério, em diferentes fases.

De maneira geral, o tratamento dos sintomas do climatério ocorre por meios
nao farmacolégicos, sem incidéncia de efeitos colaterais diferentemente do TRH
sintético. Além disso, a combinagao dos fitoesterdis a uma mudancga no estilo de
vida, principalmente no quesito alimentacdo saudavel, pode influenciar de forma
positiva os efeitos dessa substancia. Nesse contexto, a bibliografia consultada
aponta em sua maioria, que os fitoesterdis podem atuar de forma promissora no
tratamento dos sintomas do climatério contribuindo para o conforto e melhor

qualidade de vida de mulheres climatéricas.
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