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- Terapias ndo-hormonais para as ondas de calor da menopausa.

Revisaram-se algumas terapias ndo-hormonais para mulheres que sofrem de ondas de calor
durante o periodo da menopausa. Ondas de calor € o sintoma mais comum relacionado a
transicdo menopausal e é vivido por mais de 50% das mulheres na menopausa, podendo
persistir por diversos anos ap6s a menopausa.

Original: Nonhormonal Therapies for Menopausal Hot Flashes

Autoria: Nelson HD, Vesco KK, Haney E, et al. JAMA. 2006;295:2057-2071

Resumo

Introducéao

As ondas de calor sdo o sintoma o mais comum relacionado a transicdo menopausal que séo vividas por
mais de 50% das mulheres na menopausa, e podem persistir por diversos anos ap0s a menopausa; para
algumas mulheres pode interferir com as atividades diarias ou com o sono, em tamanho grau que o
tratamento se faz necessario. A sensacdo espontanea de calor, associada freqientemente com
transpiracdo, palpitacbes, e ansiedade, resulta de uma resposta vasomotora aos niveis baixos de
estrégeno. Existe a hipotese de que as concentragdes de endorfina no hipotalamo diminuem com a queda
na producdo de estrégeno, e isto realca a liberacdo de noradrenalina e de serotonina. Isto prejudica
também o ajuste do centro termorregulatério.

Métodos

Foram pesquisados estudos relevantes através de buscas detalhadas nas bases de dados MEDLINE (de
1966 a outubro/2005), PsycINFO (1974 a outubro/2005), e na Cochrane. Também foram pesquisadas na
base MANTIS (1880 a julho/2004) e na base de dados complementar de medicina (AMED) (1985-2004),
mas estas ndo retornaram nenhum estudo relevante. Foram considerados somente os trabalhos publicados
em inglés, randomizados, duplo-cegos, controlados por placebo e que forneceram dados sobre o
tratamento das ondas quentes da menopausa (Menopausal Hot Flashes — MHF) através de uma ou mais
terapias ndo-hormonais. Os participantes foram as mulheres que apresentavam as MHF e que foram
recrutadas através do servigo de saude ou da populagédo geral.

Resultados

De 4249 resumos, 43 estudos encontraram-se dentro dos critérios de inclusdo, sendo 10 estudos com
antidepressivos, 10 com clonidina, 6 com outros medicamentos e 17 estudos com extratos de isoflavona.
Dos estudos com antidepressivos, 6 utilizaram a venlafaxina (inibidor da recaptagdo de serotonina) ou
inibidores da recaptacdo de serotonina e noradrenalina (paroxetina, fluoxetina, e citalopram); 3 estudos
utilizaram o veraliprida; e 1 estudo foi realizado com moclobemida. Dois estudos relataram uma diminuigéo
significativa na frequiéncia e na intensidade da MHF com o uso da paroxetina (12,5 ou 25 mg/dia), quando
comparada com placebo.

Dezesseis estudos com outros farmacos prescritos encontraram-se dentro dos critérios de inclusdo, onde
10 utilizaram a clonidina, 3 utilizaram metildopa, 2 utilizaram a gabapentina e 1 estudo utilizou a
combinacdo antiespasmaodica/sedativa de ergotamina e fenobarbital.

Dezessete estudos utilizaram os extratos da isoflavona. Estes avaliaram as isoflavonas que continham o
genistem, o daidzem, a formononetina e a biochanina; além das isoflavonas da soja, que continham
predominantemente o daidzem, o genistem, e os seus glicoconjugados.
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Esta revisdo e meta-analise sistematica de estudos duplo-cegos, randomizados, controlados por placebo
sobre terapias ndo-hormonal fornecem evidéncias sobre a eficacia dos inibidores seletivos da recaptacéo de
serotonina ou dos inibidores da recaptagdo de serotonina e noradrenalina, da clonidina, e da gabapentina
em reduzir a frequéncia e a intensidade dos MHF, baseados em um pequeno nimero de estudos. Porém,
estes estudos nao suportam a eficacia dos extratos da isoflavona. A evidéncia para outras terapias é
limitada, devido ao nimero pequeno de estudos e ensaios.

A tabela a seguir sumariza os estudos revisados neste artigo (Tabela 1)

Tabela 1. Terapias ndao-hormonais para a MHF (dados originais)

Effects on Hot Flashes vs Placebo
[ 1

Mo. of Mean Difference Severity or
Trals in Trial Mo. of Compansons  in No. of Daily Hot Flashes Composite Score
Therapy Review Quality in Meta-analysis ve Placebo (95% CI)* {% Difference)t

S55Rls or SMRls o] Fair-good 7 —1.33{-1.70 to -0.57) Improved in 4 of & triaks (10-36)
Veralipride 3 Poor 0 1 Improved in 2 of 2 triaks (400
Mockbemids 1 Poor 0 1 1
Clonidine 10 Poorfair 4 at 4wk —0.95(-1.44 to -0.47) Improved in 4 of 7 triaks (13-26)

2at 8wk —1.63(-2.76 to -0.05)
Methbydopa 3 Poor-tair 0 Mo difference Improved in 1 of 2 trak
Gabapentn 2 Fair-good 2 —2.05({-2.80 to —1.30) Improved in 2 of 2 triaks (23-30)
Bellargal Retard 1 Poor 0 Mo difference Mo difference
Red clover isoflavone extracts 5] Poor-good 8 —0.44 (-1.47 to 0.58) Mo difference
Soy moflavone extracts 11 Poor-tair Sat 4-6 wk —1.15({-2.33 to 0.03) Improved in 3 of 7 triaks

4at 12-16 wik 087 (-1.82 10 -0.12)

2atfmo —1.22(-2.02 to -0.42)

Abbreviations: Cl, confidence ntarval; SMEI, sarctonin norgpinephining reuptake inkibitor, S5R, salective seratonin reuptake inhibitar,
*Bazed on meta-ardysis of eligible trials,

toomposite score equas frequency = saverty,

1Batween-group diferences not mported.

Conclusbées

Os estudos com inibidores seletivos da recaptacdo de serotonina ou de serotonina e noradrenalina,
com a clonidina e aqueles com o uso da gabapentina fornecem evidéncias para eficacia destes
farmacos. Entretanto, os efeitos sdo inferiores aos do estrégeno. Poucos estudos foram publicados e
muitos possuem varias deficiéncias metodolégicas. Além disso, os efeitos adversos e o custo podem
restringir o uso para muitas mulheres. Estas terapias podem ser as mais Uteis para as mulheres
altamente sintomaticas e que ndo podem fazer o uso do estrégeno, mas ndo sao escolhas 6timas
para a maioria de mulheres.
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