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1. INTRODUCAO

A menopausa € um periodo fisiologico endocrino de transicdo de fases
hormonais marcada pela perda de atividade dos foliculos ovarianos (MOLINA et al.,
2014). Esse periodo é caracterizado por sintomas desagradaveis que afetam de modo
complexo as mulheres, como ondas de calor, oscilacbes de humor e memoria,
mudancas urogenitais e alteracdes do sono. Para muito além disso, cada vez se
descobre mais sobre a complexidade desse fendbmeno e a necessidade de entender
guais os seus impactos a médio e longo prazo.

A diminuicdo dos niveis de estrogénio e progesterona no organismo durante e
apo0s a menopausa esta relacionada a temas como envelhecimento cerebral (ZARATE
et al.,, 2017), doencas neuropsiquiatricas (GUASTI et al., 2012), declinio cognitivo
(CONDE et al., 2021), neurodegeneracao (CHENG et al., 2021) e deposicdo de
amiléide-pB, o que pode estar relacionado ao maior desenvolvimento da doenga de
Alzheimer (DA) em mulheres (MOSCONI et al., 2021).

Na DA, o encéfalo esta alterado por atrofia e morte neuronal, por acumulo de
placas B-amiléides extracelulares e por anormalidades no citoesqueleto, com
emaranhados neurofibrilares de proteinas tau hiperfosforiladas (Kandel et al., 2014).
Essas diferencas anatbmicas representam argumentos contra a ideia, antigamente
prevalente, de que a DA seria uma forma extrema do processo de envelhecimento.

No inicio da doenca de Alzheimer, a linguagem, a forga, os reflexos, a
capacidade sensorial e as habilidades motoras sao quase normais, mas ha uma
notavel deficiéncia da memoria declarativa. No entanto, gradualmente, a memoria €
perdida juntamente com a capacidade cognitiva, como por exemplo, a resolucdo de
problemas, a linguagem, o calculo e a percepgao visuoespacial, entre outras
alteracdes comportamentais (Kandel et al., 2014). Assim, nos pacientes com DA, as
funcdes mentais e as atividades cotidianas tornam-se progressivamente
prejudicadas.

Dessa forma, com esse trabalho pretende-se realizar uma revisao sistematica
sobre o assunto, a fim de responder ao seguinte questionamento: “Existe relacdo de
causa e efeito entre a menopausa e aumento da predisposi¢cao ou desenvolvimento
do Alzheimer em mulheres?”

2. METODOLOGIA
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Para a procura de trabalhos, como fonte de pesquisa, foi utilizado a base de
dados PubMed, o acesso ocorreu de julho a agosto de 2022. Foram utilizados
descritores indexados nos descritores de saude “alzheimer disease”, “menopause”,
gue s&o o0s temas principais da pesquisa, e "amyloid beta-peptides’ e
‘postmenopause” assuntos relacionados. Foi utilizada a ferramenta de pesquisa
avancada objetivando artigos que trouxessem em seu titulo ou resumo.

Palavras-chave

1.Menopause (1271 artigos)
2.Postmenopause (961 artigos)
3.Alzheimer disease (8117 artigos)

4.Amyloid beta-peptides (846 artigos)
1+3 =44 artigos 1+4=2artigos

2+3=22artigos 2+4= 0 artigos

Figura 1. Ferramentas utilizadas para a obtencdo de referéncias para a
pesquisa.

Foi utilizado como fator de incluséo artigos completos, escritos em lingua inglesa,
disponibilizados em versdo completa gratuita, que fossem classificados como de
pesquisa por meio de meta-analise, analise sistematica ou andlise, com o periodo de
publicacao de 2017 a 2022.

Da grande quantidade de artigos encontrados foram selecionados aqueles que
estavam mais bem posicionados ao tema de busca, trouxeram dados de variaveis
fontes e que tivessem um melhor aproveitamento para responder a pergunta guia.

3.RESULTADOS E DISCUSSAO

Tabela 1. Apresentacéo e resultados dos artigos incluidos

Artigo| Ano | Titulo Autor Publicagéo Resultados
1 2018 | Female Sex and | SCHEYER Baseado em estudos de imagens
Alzheimer's Risk: The | ,OLIVIA The journalof | pelo método da tomografia por
Menopause Connection prevention of | emissdo de positrons € possivel
Alzheimer's afirmar que durante o periodo
disease pré transicional e pés menopausa o
cérebro sofre com
anormalidades
bioenergéticas tendo seu

agravamento com o tempo, como a
reducdo da atividade do citocromo
oxidase mitocondrial

2 2020 | Transitions in metabolic | WANG, YIWEI Na revisdo de andlises de
and immune systems F 1000 experimentos em  ratos e
from  pre-menopause camundongos foi mostrado
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post-
menopause:implications
for age-associated
neurodegenerative
diseases

Research

que no periodo da
menopausa houve um
declinio no metabolismo da
glicose, na fosforilagdo
oxidativa mitocondrial e nas
respostas mediadas pela
célula T. Em adaptacdo o
cérebro comega a utilizar
acido graxo para substituir
a glicose para gerar corpos
cetbnicos 0 que causa
degradacdo da mielina. E
observado um  padrédo
metabdlico e imunolégico
comparado ao da fase
prodromica da DA.

2021

From  menopause to
neurodegeneration -
molecular  basis and
potential therapy

CHENG, YU.

Internationa
| journal of
molecular
sciences

Foi analisado o declinio de
fatores neuroprotetores na
menopausa com a
diminuigéo da
progesterona, do
estrogénio e do IGF-1, o
gue aumenta a inflamacgéo
e a depuracdo de placas
beta amiloides.

2022

Association of
reproductive factors with
dementia: A systematic
review and dose-
response meta-analyses
of observational studies

FU,CHUNYING

E Clinical
Medicine

Por meio da analise de
banco de dados foi
analisado que a
menopausa tardia, e o0
maior nivel de estrogénio
na pés-menopausa estdo
relacionados a diminuicao
do risco de deméncia,
enquanto a menopausa
precoce por causa cirdrgica
esta associada a um risco
maior de deméncia e
declinio cognitivo.

2022

and
Estrogen

Endogenous
Exogenous
Exposures: How
Women’s  Reproductive
Health Can Drive Brain
Aging and Inform
Alzheimer’s Prevention

JETT, STEVE.

Frontiers in
aging
neuroscienc
e

Segundo a  pesquisa
bibliogréfica, alteracdes
nos horménios gonadais,
principalmente o 17 beta-
estradiol, foram propostos
como 0s principais
contribuintes para maior
risco da doenca de
Alzheimer em mulheres.
Nas células da glia o
estrogénio é crucial para
regulacdo do metabolismo,
atividade neural,
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transmisséao siniptica e a
plasticidade

3. CONCLUSOES

A partir dessa revisao foi possivel concluir que a partir das pesquisas realizadas
por meio de exames de imagem, testes em ratos e camundongos ou analises de
banco de dados, que ha uma relacdo entre as altera¢des fisiolégicas na menopausa
e a predisposicdo ao Alzheimer. A diminuicdo do estrogénio que as mulheres
experimentam durante a menopausa leva a uma ampla gama de alteracbes em todo
0 sistema metabdlico do cérebro e do corpo. Além disso, a forte integracdo desses
sistemas prevé que alteragbes em um componente do sistema obrigardo outros
componentes a se adaptarem. Essas adaptacdes sob certas circunstancias podem
compensar a perda da regulacdo do estrogénio. No entanto, tais adaptacdes sao
altamente individualistas (RETTBERG, et. al, 2014).

Poucos pontos nos artigos analisados trouxeram dados contra esta hipotese,
porém € importante ressaltar que talvez seja precipitado descrever o fator de causa e
consequéncia entre falhas nesse processo adaptativo e a DA, levando em conta que
€ preciso isolar questdes do envelhecimento humano, e a dificuldade de mapear um
processo que leva anos como a doenca de Alzheimer. E notavel que ainda ha a
necessidade deste tema ser mais explorado procurando mais detalhes sobre as
predisposi¢cdes de organismos mediante o processo transicional e qual o padréo das
principais afetadas.
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