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Resumo

Introdugdo: com o aumento da expectativa de vida e o envelhecimento populacional, tendo em vista que a expectativa de vida das
mulheres no Brasil é de 79,4 anos, espera-se que grande parte da populagdo feminina passara aproximadamente um tergo de suas
vidas na pés-menopausa. Objetivo: sistematizar estudos cientificos experimentais com modelo animal e humano que utilizaram plantas
medicinais no tratamento de sintomas e patologias associadas a menopausa. Metodologia: trata-se de uma revisdo bibliogréfica
sistematica do tipo integrativa, realizada a partir das recomendag8es do PRISMA, em junho de 2018, a partir de artigos publicados no
periodo de 2014 a agosto de 2018 nas seguintes bases eletrénicas: Scielo; Pubmed; Springer; Science Direct e EBSCO, utilizando-se
como palavras-chaves menopause (menopausa) e Plants, Medicinal (plantas medicinais) e seus respectivos sinénimos. Resultados:
foram selecionados 453 artigos nas bases eletrdnicas Scielo; Pubmed; Springer; Science Direct e EBSCO. Ap&s leitura inicial dos titulos
e resumos foram selecionados 68 artigos para analise final. Os dados coletados destes artigos foram: tipo de modelo experimental,
planta utilizada, dose e tempo de tratamento, forma de apresentagdo, principais resultados, conclusdo e local do estudo. Conclusdo:
as plantas medicinais parecem ser uma alternativa bastante efetiva e que apresenta poucos efeitos colaterais quando comparados
a terapia de reposi¢gdo hormonal. No entanto, mais estudos e ensaios clinicos sdo necessarios para tornar estas ervas medicinais
um tratamento complementar ou alternativo para o tratamento dos sintomas associados a menopausa em um futuro préximo.
Palavras-chave: Terapias Complementares. Envelhecimento. Estrogénio. Terapia de Reposi¢cdo Hormonal.

Abstract

Introduction: with the increase in life expectancy and population aging, considering that the life expectancy of women in Brazil is 79.4
years, it is expected that a large part of the female population will spend approximately one third of their lives in post menopause.
Objective: to systematize experimental scientific studies with animal and human models that used medicinal plants to treat symptoms
and pathologies associated with menopause. Methodology: this is a systematic bibliographic review of the integrative type, carried
out based on the recommendations of PRISMA, in June 2018, based on articles published in the period from 2014 to August 2018 in
the following electronic databases: Scielo; Pubmed; Springer; Science Direct and EBSCO, using as keywords menopause (menopause)
and Plants, Medicinal (medicinal plants) and their respective synonyms. Results: 453 articles were selected from the Scielo electronic
databases; Pubmed; Springer; Science Direct and EBSCO. After initial reading of the titles and Abstracts, 68 articles were selected for
final analysis. The data collected from these articles were: type of experimental model, plant used, dose and treatment time, form of
presentation, main results, conclusion and study location. Conclusion: medicinal plants seem to be a very effective alternative and
have few side effects when compared to hormone replacement therapy.

Keywords: Complementary Therapies. Aging. Estrogen. Hormone Replacement Therapy.

INTRODUGCAO

Com o aumento da expectativa de vida e o envelhecimento da
populagdo, tendo em vista que tal expectativa das mulheres
no Brasil é de 79,4 anos?, e que a média de idade em que
ocorre a menopausa é de 48,7 anos, estima-se que grande
parte da populagdo feminina passara aproximadamente
um tergo de suas vidas na pds-menopausa’. A menopausa
é caracterizada pela perda da fun¢do ovariana marcada pela
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redugdo dos niveis de estrogénio (E2) e progesterona, os
guais estdo intimamente envolvidos na homeostase de um
grande numero de processos fisiologicos®.

O E2 desempenha diversas fungdes primordiais no
organismo. Dentre elas observa-se que atua na modulagao
da vasodilatagdo mediada pelo 6xido nitrico, na inibicdo do
vaso espasmo coronario, no aumento do fluxo, na reduc¢do
da resisténcia vascular e no aumento do débito cardiaco,
facilitando, assim, a angiogénese, além de desempenhar
efeito apoptdtico em cardiomidcitos senescentes. Qutros
mecanismos de prote¢do correspondem as agdes antioxidan-
te e anti-inflamatoria, altera¢des benéficas no perfil lipidico,
aumento da sensibilidade a insulina, atenua¢do do ganho
de peso caracteristico da menopausa e menor adiposidade
abdominal. Apés a menopausa e em virtude da cessagdo
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da produc¢do de E2 pelos ovarios, no entanto, este perfil
protetor é perdido®.

A partir disto, diversas medidas terapéuticas vém
sendo estudadas com o objetivo de reduzir os efeitos da
deplecdo de E2 durante a pds-menopausa. Uma delas é a
terapia de reposi¢do hormonal (TRH), que tem se mostrado
bastante efetiva no tratamento dos disturbios associados a
este periodo da vida feminina®. Apesar dos seus beneficios,
contudo, sabe-se que a terapia de reposi¢do hormonal pode
apresentar riscos, como ocorréncia de cancer de mama,
hiperplasia uterina, trombose venosa e acidente vascular
cerebral®. Emerge, entdo, a necessidade e a importancia de
se investigar formas alternativas de intervencao e tratamento
dos sintomas associados a menopausa®.

Neste sentido, o uso de fitoestrégenos vem sendo es-
tudado como uma potencial ferramenta para o manejo dos
sintomas e patologias associados a menopausa. Estes sdo
compostos ndo esteroides de origem vegetal que apresen-
tam estrutura quimica semelhante ao E2, o que parece lhes
conceder a capacidade de desempenhar fungdo analoga ao
hormonio, sendo encontrados em diversas folhas, frutas,
vegetais e graos’. Fundamentado nisso, sabe-se que o reino
vegetal constitui uma fonte de novos compostos quimicos
que podem ser importantes por seu potencial uso medici-
nal, posto que a utilizagdo de plantas com estes fins, para
tratamento, cura e prevengdo de doengas, € uma das mais
antigas formas de pratica medicinal da humanidade®. Com
base nisso, objetivou-se sistematizar estudos cientificos expe-
rimentais com modelo animal e humano que usaram plantas
medicinais para o tratamento de sintomas e patologias asso-
ciadas a menopausa. Além disso, acredita-se que um nimero
crescente de mulheres utilize terapias complementares e
alternativas para disturbios associados a menopausa. A partir
disto, estudos como este poderiam fornecer uma justificativa
baseada em evidéncias para a escolha da terapia alternativa
mais indicada e segura para cada caso.

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo bibliografica sistematica do
tipo integrativa realizada a partir das recomendagdes do
Prisma (Principais Itens para Relatar Revisdes Sistematicas
e Meta-andlises), e esta registrada no sistema International
prospective register of systematic reviews (Prospero) sob o
numero 131968. A busca foi realizada em junho de 2018 des-
de artigos publicados no periodo de 2014 a agosto de 2018
nas seguintes bases eletronicas: Scielo, Pubmed, Springer,
Science Direct e Ebesco. Para a busca dos artigos foram uti-
lizadas como descritores: menopause (menopausa) e Plants
Medicinal (plantas medicinais) e seus respectivos sinGnimos,
conforme o Quadro 1.

Quadro 1 — Estratégia de busca

“Menopause”[Mesh] OR “Change of Life, Female”

“Plants, Medicinal”’[Mesh] OR “Medicinal Plant” OR “Plant,
Medicinal” OR “Medicinal Plants” OR “Pharmaceutical
Plants” OR “Pharmaceutical Plant” OR “Plant,
Pharmaceutical” OR “Plants, Pharmaceutical” OR “Healing
Plants” OR “Healing Plant” OR “Plant, Healing” OR “Plants,
Healing” OR “Medicinal Herbs” OR “Herb, Medicinal” OR
“Medicinal Herb” OR “Herbs, Medicinal”

AND

Fonte: Autoria prépria

Os artigos identificados pela estratégia de busca foram
avaliados por dois pesquisadores de forma independente,
e na primeira etapa da revisdo selecionou-se os artigos
conforme os seguintes critérios de elegibilidade: estudos
experimentais com modelo animal e humano de menopausa,
publicados em todos os idiomas no periodo de 2014 a 2018
nas bases Scielo, Pubmed, Springer, Science Direct e Ebes-
co. Foram estabelecidos os seguintes critérios de exclusdo:
artigos repetidos, artigos de revisao, artigos que utilizassem
metodologia in vitro, com delineamento observacional, e pu-
blicagdes em anais de eventos. Os artigos divergentes entre
os avaliadores foram analisados novamente pelos mesmos
até chegarem a um acordo sobre a inclusdo ou exclusdo.
Apds o consenso dos dois pesquisadores quanto aos artigos
selecionados, foi feita a extracdo dos dados (Figura 1).

Figura 1 — Fluxograma de seleg¢do dos artigos pesquisados

Estudos identificados em bancos de dados (n=453):
PubMed (n=36), Science Direct (n=18), Saelo (n=3), Ebesco (n=3),
Springer (n=391)

Excluidos segundo critérios de selecio (n=422):
Data de publicagio antenor 2o pefodo de
estudo (n=37)

Duplicados em bases de dados diferentes (n=3)
5| Publicadosem anais de eventos (n=134)
Biografia (n=1)

Relato de caso (n=1)

Relato de gestio (n=1)

Ensaios in vitro (n=40)

Revisdes (n=98)

Nio abordam o tema do estudo (n=99)

E studos em andamento (n=1)

Estudos observacionais (n=7)

Artigos remanescentes, revisio de texto completo (n=31)

| Artigos excluidos (n=3).
Modelo in vitro (n=1)
Estudo duplicado (n=1)
Composto nutracéutico (n=1)

Y

Artigos para anilise final (n=28)

Fonte: Dados da pesquisa

Durante a compilagdo de dados foi enfatizada a busca
pelas seguintes informagdes: objetivo do estudo, tipo de
modelo experimental, planta utilizada, dose e tempo de
tratamento, forma de apresentagdo do tratamento, resul-
tados e conclusdo.

RESULTADOS

Foram selecionados 453 artigos nas bases eletrdnicas
Scielo, Pubmed, Springer, Science Direct e Ebesco. Apds
leitura inicial dos pesquisadores, selecionou-se 28 artigos
para andlise final. Os processos realizados na sele¢do dos
artigos e os motivos de exclusdo estdo descritos na Figura 1.

Na extracdo dos dados dos artigos selecionados, re-
alizada pelos pesquisadores, priorizou-se a busca pelos
objetivos do estudo, modelo experimental, planta utilizada,
dose e tempo de tratamento, forma de apresentagdo do
tratamento, resultados, conclusdo, utilidade investigada e
local do estudo (Quadro 2).

Rev. Ciénc. Méd. Biol., Salvador, v. 19, n. 1, p. 147-161, jan./abr. 2020



Plantas medicinais utilizadas para o tratamento de disturbios associados a menopausa

Quadro 2 — Sumadrio dos estudos encontrados e suas varidveis de interesse

Titulo Autor Local do Espécie Delineamento Modelo Tempo de | Dose e forma de Objetivo do Principais resultados Conclusao
estudo experimental experimental | tratamento | apresentacdo do trabalho Utilizagéo Base de
composto investigada dados
Ensaios Clinicos
Effect of Foeniculum Rahimikian et Ird Foeniculum Ensaio triplo-cego, |Mulheres 8semanas |100 mgem Avaliar a eficdcia  |Redugdo significativa O Foeniculum
vulgare Mill. (fennel) on |al.,2017 vulgare controlado por menopausadas. Capsulas do Foeniculum no escore médio de vulgare é um
menopausal symptoms in placebo. gelatinosas 2/dia. |vulgare no manejo |gravidade dos sintomas |tratamento eficaz e
postmenopausal women: dos sintomas da  |da menopausa. seguro para reduzir
a randomized, triple- menopausa em os sintomas da
blind, placebo-controlled mulheres na pds- menopausa em
trial. menopausa. mulheres na pds-
menopausa sem
efeitos colaterais
graves. Atrofia vaginal.|Pubmed
Effect of Foeniculum Yaralizadeh et Ira Foeniculum Ensaio duplo-cego |Mulheres 8 semanas |5g/dia, creme Investigar o efeito |Aumento do nimero |0 Foeniculum
vulgare (fennel) vaginal |al.2016 vulgar randomizado menopausadas. vaginal 5%. do creme vaginal |de células superficiais, |vulgare é um meio
cream on vaginal atrophy controlado por de Foeniculum redugdo do nimero de |eficaz para controlar
in postmenopausal placebo. vulgare na atrofia |células intermedidrias |os sintomas da
women: A double-blind vaginal em e parabasais e do pH atrofia vaginal
randomized placebo- mulheres na pds- |vaginal. em mulheres na
controlled trial. menopausa. pds-menopausa e
é desprovido de
efeitos colaterais.
Bioavailability of Garcia-Villalba et |Espanha |Olea europea |Experimental. Mulheres na pré e |1 unica Extrato metandlico|Investigar a Redugdo da O tratamento
phenolics from an al.2014 pds-menopausa. |ingestdo das folhas na biodisponibilidade |peroxidagao lipidica demonstra potencial
oleuropein-rich olive dose de 250 oral de um em mulheres na pos-  [para melhora
(Olea europaea) leaf mg, capsulas extrato de folhas |menopausa. de processos
extract and its acute gelatinosas de oliveira rico relacionados a
effect on plasma em oleuropeina idade e ao estresse |Osteoporose
antioxidant status: (40%) e seu efeito oxidativo, como
comparison between pre sobre o estado a osteoporose na
—and postmenopausal antioxidante em menopausa.
women mulheres na pds-
" - = — — - . menopausa.. - " Springer
Effect of fennel vaginal Abedi et al. 2018 (Ird Pimpinella Ensaio Clinico Mulheres na pés- |8 semanas |5 g/dia, creme Avaliar o efeito Todas as dreas O creme vaginal de
cream on sexual function anisum Randomizado e menopausa com vaginal do funcho sobre a |da fungdo sexual, Pimpinella anisum
in postmenopausal controlado por disfungdo sexual. fungdo sexual em |incluindo excitagdo, é um meio eficaz de
women: A double blind placebo. mulheres na pds- |lubrificagdo, orgasmo, |melhorar a atividade
randomized controlled menopausa. satisfagdo sexual e dor [sexual em mulheres
trial. melhoraram nos grupos |na pés-menopausa. |[Disfungdo
tratado e placebo sexual.
além do escore total
do Indice de Fungio
Sexual Feminina
apos 8 semanas de
tratamento.
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pode melhorar glicemia
e pressdo arterial

em mulheres na
menopausa.

Titulo Autor Local do Espécie Delineamento Modelo Tempo de | Dose e forma de Objetivo do Principais resultados Conclusdo
estudo experimental experimental | tratamento | apresentacio do trabalho Utilizagao Base de
composto investigada dados
Ensaios Clinicos
Danshen enhanced Zhang et al. 2016 [China Eucommia Experimental. Ratos Sprague- 12 semanas |Quing E 250 e Avaliar os efeitos |O tratamento Férmula Qing E mais
the estrogenic effects ulmoides, Dawley 500 mg/kg/dia, sinérgicos de aumentou o peso Danshen exerceram
of Qing E formula in Psoraleae ovariectomizados. BDD 1815mg/kg, |Danshen (Sdlvia |e a parede uterina, efeitos estrogénicos
ovariectomized rats fructus, Salvia extrato aquoso miltiorrhiza epitélio endometrial e |mais evidentes
miltiorrhiza bunge) e os efeitos |epitélio glandular, osso |do que outros
fitoestrogénicos  |trabecular melhorado |grupos na melhoria
A ox X Osteoporose e
de trés formulas  |e densidade total, da estrutura dos - .
. . . dislipidemias
modificadas de evidentemente, reduziu [6rgdos-alvo de
Qing E, para os niveis de lipidios estrogénio, como
explorar uma plasmaticos. Utero e 0sso, e
férmula melhor modulagdo do
para disturbios da metabolismo
menopausa. enddcrino.
Efficacy of Crocus sativus |Kashani et al. 2018 |Ird Crocus sativus  |Experimental. Mulheres com 6 semanas |15e30mgem Avaliar a eficacia  |Efeito de interagdo O tratamento é
(saffron) in treatment ondas de calor na capsulas, duas e seguranga entre o tempo x eficaz na melhora
of major depressive pds-menopausa. vezes por dia do estigma de tratamento na Escala  |das ondas de
disorder associated with Crocus sativus de Interferéncia Didria |calor e sintomas Springer
post-menopausal hot no tratamento Relacionada ao Flash e |depressivos em Ondas de calor
flashes: a double-blind, do transtorno Escala de Depressdo de |mulheres saudaveis
randomized, placebo- depressivo maior [Hamilton. pds-menopausadas.
controlled trial associado a ondas
de calor pés-
menopausa.
A randomised controlled |lbrahim et al. 2014 |Malasia Nigella sativa  |Estudo Mulheres na pds- |8 semanas |1 g/dia, p6 das Avaliar os efeitos |Redugdo significativa Niguella sativa
trial on hypolipidemic randomizado menopausa com sementes hipolipidémicos da dislipidemia e melhorou
effects of Nigella controlado por risco moderado de da N. sativa em discreto aumento no significativamente
Sativa seeds powder in placebo. hiperlipidemia. mulheres na HDL entre mulheres o perfil lipidico
menopausal women menopausa. na menopausa. Além  |de mulheres na o .
X , Dislipidemia
disto, a planta também |[menopausa.
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Titulo Autor Local do Espécie Delineamento Modelo Tempo de | Dose e forma de Objetivo do Principais resultados Conclusdo Utilizagdo Base de
estudo experimental experimental tratamento | apresentagdo do trabalho . .
investigada dados
composto
Ensaios Experimentais
The combination of Yang et al. 2016 Coreia. Artemisia Experimental. Ratas Sprague- 8semanas |3 a 5g/dia, extrato |Avaliar se a O tratamento melhorou [Melhora da
Artemisia princeps Pamp, princeps, Dawley aquoso combinagdo o metabolismo dislipidemia e
Leonurus japonicas Houtt, Leonurus ovariectomizadas, destas plantas energético e atenuou  |da intolerancia a
and Gardenia jasminoides japonicas alimentadas com possui potencial  |uma diminui¢do no glicose, inibi¢do do
Ellis fruit attenuates e Gardenia dieta hiperlipidica. para reduzir os gasto de energia na gasto energético,
the exacerbation of jasminoides niveis de glicose, |mesma quantidade da oxidagdo dos
energy, lipid, and glucose lipidios e melhorar |que o estrogénio. Além |4acidos graxos e da
by increasing hepatic o metabolismo disso, reduziu a gordura [resisténcia a insulina,
PGC-1a expression in dsseo causado visceral e intramuscular |potencializaram
estrogen-deficient rats pela deficiéncia de |e aumentou a a expressdo de
estrogénio. massa corporal PGC-1a no figado Dislipidemnia
magra, melhorou a e melhoraram
dislipidemia, niveis a tolerancia
séricos de insulina, a glicose no
os niveis séricos de modelo estudado.
glicose, resisténcia a Além de inibir a
insulina, aumentou gliconeogénese no Springer
o numero de genes estado alimentado.
envolvidos na oxidagdo
de acidos graxos e
diminuiu a sintese de
acidos graxos.
Miroestrol, a Jearapong et al. Tailandia  [Pueraria Camundongos ICR |7 dias 0,5 e 5 mg/kg/dia |Investigar as Melhora da capacidade |O uso de Miroestrol
phytoestrogen from 2014 candollei de B-naftoflavona |atividades antioxidante hepatica |como alternativa
Pueraria mirifica, por via subcutanea|de enzimas e uterina. No figado, o [terapéutica de
improves the antioxidantes tratamento aumentou |reposi¢do hormonal
antioxidation state in e os niveis de os niveis de varias pode ser benéfico Efeito
the livers and uteri of peroxidagdo formas de glutationa, |devido a sua L
. . . antioxidante.
B-naphthoflavone-treated lipidica nos enguanto no Utero o capacidade de
mice figados e utero Miroestrol reduziu o melhorar os sistemas
de camundongos |nivel de peroxidagdo antioxidantes.
tratados com lipidica.
B-naftoflavona.
Effect of miroestrol on Monthakantirat et |Taildndia. |Pueraria Experimental. Camundongos 8semanas |0.1e1mg/kg, Avaliar os efeitos [Redugdo da disfungdo |O composto melhora
ovariectomy-induced al .2014 candollei ovariectomizados. miroesterol por via|do Miroestrol cognitiva induzida os déficts cognitivos
cognitive impairment intraperitoneal. na fungdo pela ovariectomia. O em animais
and lipid peroxidation in cognitiva, dano tratamento reverteu ovariectomizados.
mouse brain oxidativo cerebral |significativamente
e expressdo as alteragbes de
de glénes que estresse ,ox!datlvo Efeito Science
codificam fator neuroquimicas .
e neuroprotetor. | Direct
neurotrdéfico causadas pelo
derivado do procedimento.
cérebro (BDNF) e
proteina de ligagdo
ao elemento
responsivo ao
AMP ciclico.
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Titulo Autor Local do Espécie Delineamento Modelo Tempo de | Dose e forma de Objetivo do Principais resultados Conclusdo
estudo experimental experimental | tratamento | apresentacio do trabalho Utilizagao Base de
composto investigada dados
Ensaios Experimentais
Estrogen-like and Zingue et al. 2017 [Camardes |Ficus umbellata |Experimental. Ratos Wistar 3 dias 10 mg/kg, Avaliar os efeitos |O tratamento O tratamento possui
tissue-selective effects ovariectomizados. 7-metoxicumarina |estrogénicos/ induziu um aumento uma fraca atividade
of 7-methoxycoumarin isolada do extrato |antiestrogénicos [significativo da altura |estrogénica in vitro e
from Ficus umbellata metandlico do do epitélio vaginal. in vivo. Podendo ser
(Moraceae): an in vitro 7-metoxicumarina |Nenhuma mudanga benéfico no que diz Ffeitos
and in vivo study in vivo. significativa foi respeito a secura da .
. . estrogénicos
observada em relagdo |vagina.
ao peso de gordura
abdominal, os niveis de
lipidios séricos e peso
dsseo.
Soyo-san reduces Park et al. 2014 Republica |Paeoliae Experimental. Ratas Sprague 2 semanas |100 e 400 mg, Investigar se a Melhora do estado O composto reduz
depressive-like behavior da Coreia. |radix alba, Dawley extrato aquoso. administracdo de |depressivo e redugdo  |efetivamente
and proinflammatory Atractylodis soja-san é capaz |de marcadores pro- as respostas
cytokines in macrocephalae de modular o inflamatdrios. No comportamentais
ovariectomized female phizoma, comportamento | cérebro, a expressdo e fisiopatoldgicas
rats Angelicae depressivo e a de neurdnios semelhantes a
gigantis radix, produgdo de positivos para IL-1B depressdo. Estresse
Poria, Liriopis citocinas pro- no grupo controle foi ’
tuber, Bupleuri inflamatdrias significativamente
radix, Menthae em um modelo aumentada no nucleo
herba, animal. paraventricular
Glyfyrrh@aeh ‘ e h|pocam~po em Springer
radix e Zingiberi comparagdo com os
rhizoma recens. ndo tratados.
Buyang Huanwu (Liu et al., 2014)  |China Radix Astragali, |Experimental. Ratos Wistar 7 dias 5g/kg/dia, Investigar o efeito |O tratamento melhorou|O tratamento
Decoction Astragalus ovariectomizados. decocgdo da decocgdo de 0 comportamento demonstra efeitos
(*BAEF) reduces membranaceus, Buyang Huanwu  |neuroldgico, reduziu neuroprotetores que
infarct volume and Angelica nos niveis o volume do estdo associados
enhances estradiol sinensis, Radix de estradiol infarte, aumentou ao estrogénio e seu
and estradiol receptor paeoniae e receptor a concentragdo de receptor.
concentration in rubra, Paeonia de estradiol E2 no soro e no
ovariectomized rats after lactiflora no soro e no cérebro, e aumento
middle cerebral artery Pall.; Rhizoma cérebro em ratos |da concentragdo de
occlusion chuanxiong, ovariectomizados. |receptores de E2 no
Ligusticum cérebro em ratos Neuroprotegdo
chuanxiong ovariectomizados.
Hort;
Carthamus
tinctorius,
Semen
Persicae,
Amygdalus
pérsica,
Pheretima
aspergillum
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Dose e forma de

. Local do L. Delineamento Modelo Tempo de " Objetivo do L . Utilizagdo Base de
Titulo Autor Espécie ) . apresentagdo do Principais resultados Conclusdo . .
estudo experimental experimental tratamento trabalho investigada dados
composto
Ensaios Experimentais
Anti-obesity activity of (Wang et al., 2016) |Japdo Hericium Experimental. Camundongos 16 dias P6 0,09 g/ Investigar o efeito |Aumento dos niveis de |O tratamento
Yamabushitake (Hericium erinaceus ovariectomizados. dia (média de antiobesidade de |lipidios fecais e inibigdo |apresenta um efeito
erinaceus) powder in ingestdo/dia) e Hericium erinaceus|da atividade da lipase. |antiobesidade
ovariectomized mice, extrato etandlico |[na menopausa. durante a
and its potentially active 1,87+0,10g/ menopausa, uma
compounds dia, adicionados a vez que diminui
dieta. a capacidade de
absorver lipidios.
Inhibitory effects of (Kim et al., 2016) |Republica |Leonurus Experimental. Camundongos 6 semanas |1, 10 e 100 mg/Kg, |Verificar os efeitos |Redugdo do peso O tratamento
Leonurus sibiricus da Coreia |[sibiricus C57BL /6 extrato aquoso inibitdrios de corporal total, perfil pode regular o
on weight gain ovariectomizadas L.eonurus onurus |lipidico e aumento metabolismo
after menopause in tratados com dieta sibiricus sobre a  |da expressdo génica lipidico por meio
ovariectomized and high- hiperlipidica. obesidade apos a |de lipase triglicerideo  |do aumento da
fat diet-fed mice menopausa. adiposo e lipase expressdo de lipases
sensivel a horménios. |em camundongos
ovariectomizados.
Obesidade e
dislipidemia.
Polygonatum (Lee et al.,, 2016) |Republica |Polygonatum |Experimental. Camundongos 6semanas [1,10e100mg/ |Avaliar os efeitos |Redugdo do peso O tratamento
stenophyllum improves da Coreia |[stenophyllum C57BL/6 kg, extrato aquoso |de extratos corporal, gordura pode ter eficacia
menopausal obesity via ovariectomizados. aquosos de ovariana e aumento na obesidade
regulation of lipolysis- Polygonatum do peso uterino. da menopausa, Springer
related enzymes stenophyllum em |Ainda a administragdo |ativando lipase
camundongos do extrato diminuiu triglicerideo adiposo
ovariectomizados |o didmetro dos e lipase sensivel a
e alimentados com|adipdcitos e as horménio.
dieta hiperlipidica. |goticulas lipidicas
nos hepatdcitos com
melhora do perfil
lipidico e aumento da
expressdo de genes
relacionados a lipdlise.
Ameliorating effect (Wang et al., 2016)|China Curculigo Experimental. Ratos Sprague- 6 semanas |[5.5,11e22g/kg, |Investigar os Inibicdo da excregdo A decocgdo inibiu
of Erxian decoction orchioides, Dawley com decocgdo efeitos da de suor e aumento a excregdo do
combined with Fructus Epimedium 12 e 14 meses decocgdo na nos niveis séricos suor, regulou os
Schisandrae chinensis brevicornum, de idade com sudorese apos de estradiol e na hormonios sexuais e
(Wu Wei Zi) on Melissa ciclos irregulares menopausa e nos |atividade antioxidante. |apresentou efeitos
menopausal sweating officinalis, e baixos niveis niveis séricos de | Além de reduzir antioxidantes.
and serum hormone Angelica séricos de estrogénio em acentuadamente Efeito
profiles in a rat model sinensis, estrogénio. um modelo de 0s niveis séricos do Esttogénico
Phellodendron menopausa apds a [hormonio foliculo-
chinense, administragdo oral |estimulante, horménio
Anemarrhena do tratamento. luteinizante e
asphodeloides malonaldeido.
e Schisandra
Chinensis
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Titulo Autor Local do Espécie Delineamento Modelo Tempo de | Dose e forma de Objetivo do Principais resultados Conclusdo
estudo experimental experimental | tratamento | apresentacio do trabalho Utilizagao Base de
composto investigada dados
Ensaios Experimentais
Estrogenic and cytotoxic |(Zingue, Stéphane |Brasil Millettia Experimental. Ratas Wistar 3 dias 10 mg/kg, extrato |ldentificar e isolar |A fragdo fendlica A fragdo fendlica de
potentials of compounds |et al., 2016) macrophylla ovariectomizadas. etandlico os principais atuou de forma mais Millettia macrophylla
isolated from Millettia compostos eficiente que o extrato |é capaz de aliviar
macrophylla Benth presentes metandlico bruto, a secura vaginal e
(Fabaceae): towards a em M.illettia resultando em um ondas de calor em
better understanding macrophylla e aumento do peso do modelo animal de
of its underlying avaliar seus efeitos |Utero, nivel de proteina |menopausa. Soringer
mechanisms estrogénicos e uterina, da altura pring
citotoxicos. epitelial do utero e
da vagina. Além de
redugdo da duragdo
média e a frequéncia
de ondas de calor Efeito
induzidas. Esttogénico
Estrogenic effects of (Zingue, S. et al., |Camardes |Ficus umbellata |Experimental. Ratos Wistar 3 dias 50, 100, 200 e 300 |Investigar as Os tratamentos Os extratos de Ficcus
Ficus umbellata Vahl. 2016) ovariectomizados. mg/kg, extratos propriedades aumentam a espessura |umbellata tém
(Moraceae) extracts and metandlico e semelhantes ao do epitélio uterino e efeitos semelhantes
their ability to alleviate aquoso estrogénio dos vaginal e os niveis de  |aos do estrogénio
some menopausal extratos aquoso  |proteina total uterina |e podem aliviar
symptoms induced by e metandlicode  [de maneira dose- alguns problemas da
ovariectomy in Wistar Ficcus umbellata. |dependente, além de |menopausa.
rats reduzir o nimero total,
duragdo média e a
frequéncia de ondas de
calor em animais.
A neoflavonoid (Kushwaha et al., |india Dalbergia Experimental. Camundongos 6 semanas |1e5mg/kg/dia |Verificar se O tratamento possui O tratamento Science Direct
dalsissooal isolated from |2016) sissoo Balb, fémeas por via oral o dorsissoal ac¢do anabdlica apresenta efeitos
heartwood of Dalbergia adultas e apresenta efeitos |dssea de melhora da benéficos na
sissoo Roxb. has bone osteopénicas. antiosteopordticos [propriedade estrutural |prevengdo da
forming effects in mice em modelos de do osso, promovendo |perda dssea no
model for osteoporosis camundongos nova formagdo modelo animal de
Osteoporose

para osteoporose.

dssea e reduzindo a
taxa de renovagdo
dssea no modelo
pés-menopausa para
osteoporose, sem
hiperplasia uterina.
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Titulo Autor Local do Espécie Delineamento Modelo Tempo de | Dose e forma de Objetivo do Principais resultados Conclusdo
estudo experimental experimental | tratamento | apresentacio do trabalho Utilizagao Base de
composto investigada dados
Ensaios Experimentais
A Root-Based (Ok et al., 2015)  |Republica |Pueraria Experimental. Ratos Sprague— 8 semanas |400 mg/kg, Avaliar os efeitos |O tratamento O tratamento foi
Combination Supplement da Coreia [montana e Dawley extrato combinado|de um suplemento [aumentou a taxa de capaz de melhorar
Containing Pueraria Rehmannia ovariectomizados, das plantas por contendo extrato |renovagdo dssea e a microarquitetura
lobata and Rehmannia glutinosa tratados com dieta via oral de raiz de Pueraria |induziu modificagbes  |cortical do fémur
glutinosa and Exercise hiperlipidica. lobata/Rehmannia |arquitetdnicas e diminuir os
Preserve Bone Mass in glutinosa favoraveis do osso marcadores de
Ovariectomized Rats Fed no turnover trabecular. Além disso, |renovagdo dssea e
a High-Fat Diet dsseo em ratos o tratamento reduziu  |expressdo de genes
ovariectomizados |a atividade da cascata |osteoclastogénicos
(OVX). de sinalizagdo de esqueléticos no
proteinas envolvidas fémur.
na regeneragdo e
remodelacgdo éssea. Springer
Antiosteoporotic effects [(Suthon et al., Tailandia |Pueraria Experimental. Ratas 12 Semanas [0.5,25e 50 mg/ |Determinar se As densidades minerais |O tratamento
of Pueraria candollei 2016) mirifica. ovariectomizadas. kg/dia, suspensdo |Pueraria candollei |6sseas trabeculares pode reter,
var. mirifica on bone em pd var. mirifica e da metafise da tibia principalmente, a
mineral density and puerarina podem |e DMOs totais e massa dssea nos
histomorphometry in exercer efeitos trabeculares da L4 do |niveis anteriores
estrogen-deficient rats antiosteopordticos |grupo tratado com a perda Ossea,
em ratos 50mg/kg foi maior ainda, a planta
osteoporoticos do que as do grupo pode ser usada
induzidos por tratado com 0.5mg/kg. [como um agente
ovariectomia. antiosteopordtico
Osteoporose
para mulheres na
pds-menopausa.
Cissus (Muthusami et al., |india Cissus Experimental. Ratos wistar 15 semanas |100 e 250 mg/kg, |Verificar o A administragdo do O extrato etandlico
quadrangularis prevented [2016) quadrangularis ovariectomizadas. extrato etandlico |efeito de Cissus tratamento manteve de C. quadrangularis
the ovariectomy induced quadrangularis as atividades previne o estresse
oxidative stress in the sobre o sistema enzimdticas preservadas |oxidativo no fémur ScienceDirect
femur of adult albino rats antioxidante do em ratas induzido pela
fémur em ratas ovariectomizadas. ovariectomia.
ovariectomizadas.
Effects of Artemisia (Cho et al., 2016) |Coreia. Artemisia Experimental. Ratas Sprague- 15 semanas [100 e 300 mg/ Investigar os Prevengdo da redugdo |O tratamento
princeps supplementation princeps Dawley kg/ dia, extrato efeitos da da espessura 6ssea e |preveniu a perda
on bone metabolism in ovariectomizadas. etandlico Artemisia princeps |da densidade mineral |dssea e a atividade

ovariectomized rats

(AP) extrato do
metabolismo
6sseo e seu

papel potencial
na prevengdo

da osteoporose
em ratas
ovariectomizadas.

dssea trabecular
causada pela excregdo
urindria de célcio

e cromo, além de
prevenir o aumento
do turnover 6sseo,
melhorando assim a
microarquitetura do
osso trabecular e do
osso cortical apés a
ovariectomia.

dos osteoclastos
associada a alta
remodelagdo
bssea em ratas
ovariectomizada,
controlando a
relagdo sérica de
Ca/P e por meio
de propriedades
anti-inflamatdrias e
antioxidantes.
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Ethanolic extract of (Sharma et al., india Coelogyne Experimental. Camundongos 4 semanas. |5, 10 e 20 mg/kg, |Avaliado a O tratamento O extrato
Coelogyne cristata 2014) cristata Balb extrato etandlico |atividade de promoveu a apresentou efeitos
Lindley (Orchidaceae) and ovariectomizados formagdo 6ssea, |[restauragdo da osteoprotetores
its compound coelogin microarquitetura |microestrutura e demonstrou
promote osteoprotective trabecular, trabecular nos ossos ser desprovido
activity in ovariectomized resisténcia 6ssea |femoral e tibial, de qualquer Science
estrogen deficient mice e estrogenicidade |melhorou a qualidade |estrogenicidade Direct
uterina. dssea e também uterina em qualquer
demonstrou ser das doses.
desprovido de qualquer
estrogenicidade uterina
no modelo animal
estudado.
Preventive effects of (Khedgikar et al., |india Withania Experimental. Camundongos 8semanas |1, 5, 10 mg/ kg por|Avaliar os efeitos |A administragdo de A WFA tem
withaferin A isolated 2015) somnifera Balb via oral protetores 6sseos |WFA aumentou a potencial protetor
from the leaves of an ovariectomizados. de withaferina A |neoformac&o 6ssea, dsseo, pois seu
Indian medicinal plant (WFA) de folhas além de melhorar a tratamento previne
Withania somnifera de Withania microarquitetura e a a perda dssea que
(L.): Comparisons with somnifera (L.) forga biomecanica dos |é comparavel a ALD
. . Osteoporose
17-B-estradiol and em modelo de ossos. Evitou a perda  |e E2. Ebesco
alendronate. menopausa com |6ssea reduzindo a
17pB-estradiol (E2) |expressdo dos genes
e alendronato osteocldsticos fosfatase
(ALD). 4cida resistente ao
tartarato e ativador
do receptor do fator
nuclear k B.
Time and dose- (Mohd Effendy et |Malasia Labisia pumila |Experimental. Ratos Sprague- 9semanas (20 e 100 mg/ Determinar Os animais A suplementagdo
dependent effects al., 2015) Dawley kg, extrato seco os efeitos da suplementados de L. pumila var.
of Labisia pumila on Ovariectomia dissolvido em suplementagdo apresentaram alata a 100 mg/
the bone strength agua com Labisia melhorias nos kg foi mais efetiva
of postmenopausal pumila na forga parametros de que a terapia de
osteoporosis rat model biomecanica 6ssea |resisténcia 6ssea, reposi¢do hormonal Springer
em modelo animal |como carga maxima, na reversao
de menopausa e |deslocamento, rigidez, |das alteragdes
osteoporose. estresse e Young biomecanicas dsseas
Modulus. induzidas pela
ovariectomia.
The Natural Substance (Noh et al., 2016) |Coreia. Cirsium Experimental. Ratos Sprague 8semanas |50 mg/kg, extrato |Examinar o efeito |O tratamento O tratamento é
MS-10 Improves and japonicum Dawley alcéolico seco do composto MS- |apresentou efeitos capaz de proteger
Prevents Menopausal e Thymus ovariectomizados. 10 contendo as benéficos em células a saude Ossea e
Symptoms, Including vulgaris plantas medicinais |que expressam o reduzir disturbios
Colpoxerosis, in Clinical sobre a melhora |receptor de estrogénio, |metabdlicos.
Research. e prevengdo do aumentando
ganho de peso, reversivelmente a
anormalidades atividade estrogénica. Osteoporose e
) P e Pubmed
no metabolismo  |Além disso, no dislipidemias
lipidico e perda modelo de estudo, as
dssea em ratos alteragBes na atividade
ovariectomizados |da fosfatase alcalina
como modelo especifica 6ssea e
pré-clinico da osteocalcina, foi
menopausa. verificado uma melhora
dos niveis lipidicos.

Fonte: Dados da pesquisa
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DISCUSSAO

As evidéncias dos artigos selecionados trazem uma
gama de plantas medicinais com potencial para o trata-
mento dos mais diversos sintomas e patologias associados
a menopausa, demonstrando que os fitogéneos podem
ser uma alternativa bastante efetiva, de baixo custo e com
pouca ou nenhuma apresentagao de efeitos adversos,
como observado na TRH.

Por questdes estruturais esta sessao foi dividida em
duas grandes subsegdes: Doengas Associadas a Meno-
pausa e Sintomas Associados a Menopausa, que serao
subdivididas de acordo com a caracteristica potencial
das plantas investigadas pelos autores dos estudos se-
lecionados.

DOENGAS ASSOCIADAS A MENOPAUSA

Em geral, mulheres tém uma esperanga de vida
mais longa em relagdo aos homens, contudo, em razao
do maior tempo de exposi¢do aos fatores de risco para
doencas cronicas durante a vida, estas possuem um risco
elevado quando comparadas aos homens para o desenvol-
vimento de doengas crbnicas relacionadas a idade. Entre
as principais doengas que acometem mulheres idosas,
destacam-se as cardiovasculares e as cerebrovasculares®.

Com a menopausa e a deficiéncia de E2 acontece uma
série de alteragdes cardiometabdlicas no organismo femi-
nino, que podem acometer a mulher geralmente na sexta
década de vida, e estas incluem obesidade, disfungao me-
tabdlica, doengas cardiovasculares, osteoporose, artrite,
demeéncia, declinio da cognigdo e cancer®. A partir disto,
esta sessdao estd estruturada para esclarecer as plantas
medicinais investigadas no tratamento de diversas pato-
logias, entre elas: osteoporose, doengas cardiovasculares
e, pelo seu potencial, efeito neuroprotetor.

Osteoporose

A osteoporose é uma doencga que acomete mulheres
na pds-menopausa e é caracterizada pela reducdo da
massa e deterioracdo da microarquitetura dssea, fre-
quentemente associada a privacdo de E2. A medida que
a idade avanga, a gravidade desta doenca aumenta e,
consequentemente, a morbimortalidade associada a ela.
Em pequenas doses o E2 é capaz de prevenir a perda dssea
esquelética dificultando a reabsorg¢do 6ssea mediada por
osteoclastos' 3,

Os fitoestrégenos vém sendo estudados como uma
terapia alternativa, uma vez que possuem estruturas
semelhantes ao E2. Diversos autores tém evidenciado
os efeitos protetores dos fitoestrogenos na manutengdo
da massa dssea durante a menopausa. Eles atuam em
diferentes vias e promovem a resposta anabdlica dssea
estimulando a capacidade das células formadoras de osso
em aumentar a proliferacao e diferenciagdo do osteoblas-
tos1e, Neste sentido, os estudos abordados nessa sessdo
envolvem plantas medicinais que possuem potencial
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efeito no tratamento da osteoporose pds-menopdusica.

Neste sentido, Kushwaha et a/.** demonstraram, em
um modelo animal de menopausa e osteoporose, que o
Dorsissoal, um flavonoide extraido do cerne de Dalbergia
sissoo, é capaz de melhorar a microarquitetura, qualidade
e resisténcia déssea, além de reduzir a reabsor¢do dssea.
Estes efeitos benéficos na prevengao da perda éssea no
modelo de ratos com osteoporose pés-menopausa, foram
comparaveis com os efeitos demonstrados pelo E2, sem
promover efeitos adversos endometriais. Ja Ok et al.”
investigaram um suplemento contendo Pueraria lobata e
Rehmannia associado ao exercicio aerdbico no tratamento
da osteoporose pds-menopausica em camundongos ova-
riectomizados, quando evidenciaram que o tratamento
com o composto, durante oito semanas, e/ou exercicio
aerdbico, melhoraram a microarquitetura cortical do
fémur e reduziram os marcadores de renovagdo Ossea
e expressdo de genes osteoclastogénicos esqueléticos
no fémur’.

Outro estudo envolvendo a Artemisia princeps, uma
planta tradicional encontrada na Coreia, descreve seu efei-
to sobre a prevencdo da reducdo da espessura 0ssea e da
densidade mineral dssea trabecular causada pela excregao
urindria de Calcio e Cromo, além de prevenir o aumento
do turnover ésseo pela manutencdo da relagdo Calcio/
Potassio sérica. Houve melhora da microarquitetura do
osso trabecular e do osso cortical apds a ovariectomia em
um modelo animal'’. Neste mesmo sentido, Muthusami
et al.®® verificaram os efeitos da administracdo do extrato
etandlico de Cissus quadrangularis em um modelo animal
de menopausa e evidenciaram que o tratamento de-
monstra uma atividade protetora do sistema antioxidante
6sseo’, enquanto o tratamento durante 12 semanas com
Pueraria mirifica foi capaz de recuperar a massa 0ssea
perdida ao longo da menopausa. Além disto, a planta
pode ser usada como um agente antiosteopordtico para
mulheres na pds-menopausa’.

Enquanto Mohd Effendy et al.*® evidenciaram que
a suplementacdo com Labisia pumila, em animais apds
ovariectomia, promove melhorias nos parametros de
resisténcia éssea, tais como carga maxima, deslocamen-
to, rigidez e estresse oxidativo ésseo?®, outro estudo,
conduzido na india, avaliou os efeitos de protecdo dssea
da Withaferina A (WFA) extraida das folhas de Withania
somnifera em modelo de menopausa comparando-se o
tratamento com E2 e alendronato, evidenciando que a
administracdo de WFA promove aumento da neoforma-
¢do Ossea, além de evitar a perda de massa, melhorar a
microarquitetura e a forca biomecanica dos ossos. Além
disso, verificou-se a redugdo do marcador de turnover 6s-
seo, osteocalcina e fator de necrose tumoral de citocinas
inflamatdrias induzido pela ovariectomia, apresentando,
entdo, efeitos compardveis a administragdo de E2. Ainda,
a nivel celular, a WFA promoveu a diferenciagdo de células
da medula éssea e aumentou a mineraliza¢do, induzindo
a expressdo de genes osteogénicos®.
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Doengas Cardiovasculares

As doengas cardiovasculares estdo entre as principais
causas de mortes em mulheres no mundo desenvolvido™.
Estudos epidemioldgicos demonstram que as mulheres
possuem certo nivel de protegao em se tratando de doen-
¢as corondrias antes da menopausa, sugerindo uma agéo
benéfica do E2%, posto que, na pré-menopausa, as con-
centragdes de colesterol total (CT) e lipoproteinas de baixa
densidade (LDL) sdo menores, enquanto as lipoproteinas
de alta densidade (HDL) estdo elevadas. A redugdo da
disponibilidade de E2 na circulagdo exerce efeitos nocivos
ao metabolismo lipidico e aumento do risco de doenga
cardiovascular®, uma vez que, apds a menopausa, as
mulheres perdem esse perfil lipidico benéfico, passando
a apresentar elevac¢do de CT, LDL e subsequente redugdo
de HDL?. Neste sentido, esta sessdo apresentara plantas
que vém sendo estudadas para tratamento da dislipide-
mia e alteragdes metabdlicas associadas a menopausa e
que podem incrementar o risco de desenvolvimento de
doengas cardiovasculares.

Zhang et al.”? investigaram duas férmulas contendo
plantas da medicina tradicional chinesa. Um composto
contendo Eucommia ulmoides, Psoraleae fructus e Sal-
via miltiorrhiza, quando se evidenciou a capacidade das
plantas em exercer efeitos estrogénicos na melhoria da
estrutura de érgaos-alvo, tais como Utero e 0ssos, além
de atuar na modulagdo do metabolismo enddcrino. Ainda,
os tratamentos apresentaram capacidade de atuar na
reducdo de colesterol LDL e triglicerideos por meio da
ativagdo de receptores de E2%2. Neste mesmo sentido,
os extratos aquosos de Leonurus sibiricus e Polygona-
tum stenophyllum também desempenharam um papel
importante na redugdo de peso corporal total, tamanho
dos adipdcitos e peso da gordura visceral e da infiltragdo
de gordura do figado. Foram observadas, ainda, redugdes
nos niveis séricos de triglicérides, CT, LDL e aumento da
expressao de genes relacionados a lipdlise, incluindo li-
pase triglicerideo adiposo e lipase sensivel a hormdnios.
Ainda, Polygonatum stenophyllum demonstra capacidade
de aumentar o peso uterino e reduzir a gordura ovariana
em um modelo animal de menopausa?* 2.

Outro estudo, realizado na Malasia com mulheres
menopausadas, evidenciou que o pé da semente de
Nigella sativa, administrado na dose de 1g/dia durante
oito semanas, é capaz de promover um efeito hipolipe-
miante de reducdo de CT, LDL e 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®. Por outro lado, Hiraki et al.
(2017) investigaram o uso do po e o extrato de Hericium
erinaceus em camundongos ovariectomizados durante
16 dias, e demonstraram que a planta possui efeito an-
tiobesidade quando administrada durante a menopausa,
uma vez que reduz a capacidade de absorgao de lipidios
provenientes da dieta®.

Ja o extrato aquoso da combinagdo de trés plantas

medicinais — Artemisia princeps, Leonurus japonicas e
Gardenia jasminoides —, administrado por um periodo
de oito semanas, é capaz de melhorar a dislipidemia e a
intolerancia a glicose, além de inibir o gasto energético,
a oxidagdo dos acidos graxos, a resisténcia a insulina,
potencializar a expressdo do ativador de proliferacdo
de peroxissoma 1-alfa no figado e melhorar a tolerancia
a glicose em um modelo animal de menopausa. Ainda,
os extratos foram capazes de inibir a gliconeogénese
no estado alimentado pela supressdo da expressdo da
fosfoenolpiruvato carboxiquinase, demonstrando seu
potente efeito no metabolismo e balango energético no
mesmo modelo animal?’. Neste mesmo sentido, a Olea
europaea vem sendo bastante utilizada na medicina tra-
dicional para o tratamento de diversas afec¢des a saude,
e, em um estudo realizado na Espanha, verificou-se que o
extrato das folhas desta planta é um potente antioxidante
capaz de reduzir principalmente a peroxidagao lipidica em
mulheres na pds-menopausa?.

Efeito neuroprotetor

O E2 possui uma ampla variedade de fungées em am-
bito de sistema nervoso central, especialmente na cogni-
¢do, aprendizagem e memoria, além de desempenhar um
papel protetor contra a oxidagdo e condigdes degenerati-
vas mediadas pelo estresse oxidativo cerebral. A cessagao
da produgdo de E2 pela faléncia ovariana decorrente da
menopausa, portanto, é conhecida por aumentar a inci-
déncia de patologias inflamatdrias envolvendo estresse
oxidativo, além de ser um fator de risco para doencas
neurodegenerativas, como o Alzheimer?. Estudos vém
demonstrando que a TRH, ou terapia com suplemento de
fitoestrogenos, exerce efeitos preventivos na mediagao
do estresse oxidativo e disturbios neurodegenerativos®.
A partir disto, esta sessdo apresenta o compilado dos
achados em estudos envolvendo plantas medicinais para
neuroprotecdo na condicdo de menopausa.

Buyang Huanwu, uma planta tradicional chinesa, foi
estudada quanto aos seus efeitos neuroprotetores em um
modelo animal de menopausa, e verificou-se que o trata-
mento durante sete dias com a decocgdo da planta me-
Ilhorou significativamente o comportamento neuroldgico,
reduziu o volume do enfarte, aumentou a concentragdo
de E2 no soro e no cérebro, além de promover aumento
de receptores de E2 cerebrais em ratos ovariectomizados
apos oclusdo da artéria cerebral média®.

Por outro lado, o Miroesterol, composto isolado da
Pueraria candollei, também demonstrou capacidade de
atenuar a disfungdo cognitiva induzida pela ovariectomia
em um modelo animal, além de reverter significativa-
mente essas alteragdes neuroquimicas causadas pelo
procedimento®. O mesmo composto foi descrito por
promover agdo antioxidante por intermédio da melhora
do sistema antioxidante enzimatico no figado e Utero de
camundongos normais e tratados com B-naftoflavona
(BNF), uma biomolécula que estd envolvida na carci-

Rev. Ciénc. Méd. Biol., Salvador, v. 19, n. 1, p. 147-161, jan./abr. 2020



Plantas medicinais utilizadas para o tratamento de disturbios associados a menopausa

nogénese. Verificou-se que o tratamento aumentou a
atividade de enzimas do sistema antioxidante como su-
perdxido dismutase no Utero de camundongos normais,
e catalase no figado de ambos e camundongos tratados
com BNF. No figado, o Miroesterol aumentou os niveis
de diversas isoformas de glutationa, enquanto no Utero
o E2 e o Miroesterol reduziram o nivel de peroxidagdo
lipidica demonstrado pela reducdo dos niveis séricos de
malondialdeido®:.

O Soyo-san é uma férmula medicinal oriental tradicio-
nal que contém o extrato bruto de uma série de plantas
medicinais, sendo elas: Paeoliae radix alba, Atractylodis
Macrocephalae phizoma, Angelicae gigantis radix, Poria,
Liriopis tuber, Bupleuri radix, Menthae herba, Glycyrrhizae
radix e Zingiberi rhizoma recens. Park et al. (2014) busca-
ram investigar se a administracdo de Soya-san foi capaz
de modular o comportamento depressivo e a produgdo
de citocinas pré-inflamatdrias em um modelo animal de
menopausa. Durante o teste de nado for¢ado, os animais
tratados apresentaram mais mobilidade em relagdo aos
nao tratados, além de um aumento no tempo de nado.
Ademais disso, houve redugao dos niveis séricos de corti-
costerona e interleucina (IL)-1B e aumento da expressao
de neuronios positivos para IL-1B no cérebro e no nucleo
paraventricular cerebral®.

SINTOMAS ASSOCIADOS A MENOPAUSA

Dentre as principais altera¢gdes funcionais que
ocorrem durante a menopausa tem-se a atrofia uterina,
secura vaginal, dispareunia, distirbios menstruais, re-
ducdo da libido e da calcificagdo dos ossos, ansiedade,
depressao, irritabilidade, redu¢do do tamanho das ma-
mas, incontinéncia urinaria, ondas de calor ou fogachos,
caracterizados pelo enrubescimento da pele e alteragdes
vasculares, disturbios do sono e fadiga. Para tanto, a
busca por tratamentos alternativos e complementares
gue proporcionem uma melhora parcial ou completa das
alteragBes decorrentes da menopausa tornam-se funda-
mentais, especialmente aquelas provenientes de produtos
naturais com agao anti-inflamatdria, antiaterosclerdtica
e antioxidante, tendo em vista que os tratamentos de
reposicdao hormonal ainda apresentam risco e efeitos
adversos®. Neste sentido, nesta sessdo estdo agrupadas
as plantas investigadas para o tratamento dos sintomas
associados a menopausa.

Ondas de Calor

As ondas de calor sdo sensagdes intensas de calor que
ocorrem principalmente no térax e no rosto e afetam a
grande maioria das mulheres na meia-idade ou apds te-

rapias de inibicdo de E2 e/ou ooforectomia. Clinicamente,
a sensagao subjetiva de calordes correlaciona-se bem
com aumentos de vasodilatagdo cutanea mediados pelo
sistema nervoso simpatico que acumulam sangue a 372C
na pele. Isso, por sua vez, interage com sensores térmi-
cos periféricos na pele para sinalizar o calor e promover
sudorese intensa®* 3,

Em um estudo realizado na China, utilizando a decoc-
¢do de plantas medicinais tradicionalmente empregadas
para o tratamento de sintomas associados a menopausa,
sendo estas Curculigo orchioides, Epimedium brevicor-
num, Melissa officinalis, Angelica sinensis, Phellodendron
chinense, Anemarrhena asphodeloides e Schisandrae
Chinensis, foi verificado que o tratamento durante seis
semanas é capaz de inibir significativamente a excregdo
de suor em um modelo animal de menopausa. Além disto,
a decocgdo destas plantas reduziu acentuadamente o
numero de células secretoras nas glandulas sudoriparas
plantares, aumentou os niveis séricos de E2, as atividades
de superdxido dismutase e reduziu acentuadamente os
niveis séricos do hormonio foliculo-estimulante, hormo-
nio luteinizante e da peroxidagéo lipidica®. Outro estudo
verificou a eficacia e seguranca do estigma de Crocus
sativus (a¢afrdo) no tratamento do transtorno depressivo
maior, associado a ondas de calor na pds-menopausa, e
demonstrou que o tratamento durante seis semanas com
a planta é capaz de reduzir significativamente os calordes
e alguns escores de depressdo®.

Outra planta que vem sendo utilizada na medicina
tradicional para tratamento dos sintomas associados a
menopausa é a Millettia macrophylla. Em um estudo
que envolveu a administragcdo durante trés dias do ex-
trato metandlico e da fragdo fendlica da planta na dose
de 10 mg/Kg em um modelo animal de menopausa, foi
evidenciado que a fragdo fendlica possui maior atividade
sobre o peso do Utero, nivel de proteina uterina, altura
da camada epitelial uterina e da vagina, além de reduzir a
duragdo média e a frequéncia de ondas de calor induzidas
pela ovariectomia nos animais®.

Alteragoes Sexuais

Entre os principais sintomas associados a menopau-
sa, a atrofia vaginal é uma condigdo comum que ocorre
entre mulheres pés-menopdusicas em razdo da deplegdo
dos niveis de E2. Os sinais e sintomas da atrofia vaginal
incluem epitélio palido, secura dos labios da vagina, in-
flamacgao, petéquias e aumento da friabilidade do tecido,
0 que acomete diretamente a qualidade de vida destas
mulheres®.

Em um estudo desenvolvido no Ird, o uso do creme vaginal de Pimpinella anisum em mulheres menopausadas
com disfuncdo sexual foi capaz de apresentar uma melhora significativa em todas as areas da fungdo sexual, incluindo
excitacao, lubrificagdo, orgasmo, satisfagdo sexual e dor, além do escore total do Indice de Fungdo Sexual Feminina

apds oito semanas de tratamento*.
A Foeniculum vulgare, planta cuja fruta possui grande
guantidade de fitoestrégenos, é bastante estudada por
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seu efeito em aumentar o leite materno, melhorar os
sintomas pré-menstruais, aumentar a libido e melhorar os
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sintomas da menopausa em mulheres na pés-menopausa.
Em estudos desenvolvidos no Ird ficou evidente que o
tratamento com creme vaginal da planta induz o aumento
do numero de células superficiais, reduz o pH, numero de
células intermediarias e parabasais do epitélio vaginal®?,
enquanto o tratamento via oral, com o extrato etandlico
da planta, promove melhora da gravidade média dos
sintomas associados a menopausa®.

Neste mesmo sentido, a Ficus umbellata vem sendo
estudada em virtude de seus efeitos semelhantes ao
E2; contudo em dois estudos desenvolvidos na Franga
foi evidenciado que os extratos metandlico e aquoso da
planta apresentam atividade semelhante ao E2 e podem
aliviar alguns sinais e sintomas associados a menopausa,
tais como secura vaginal e calorBes*. Os autores ainda
estudaram os efeitos da 7-metoxicumarina, um dos
compostos majoritarios, isolado do extrato metandlico
de Ficus umbellata, e verificaram que o componente
possui uma fraca atividade estrogénica in vitro e in vivo,
o que explica apenas parcialmente o efeito estrogénico do
extrato da planta inteira. O composto isolado da planta,
7-metoxicumarin, pode ser benéfico no que diz respeito a
secura da vagina, uma vez que mostra um efeito especifico
do tecido sem expor o Utero a um potencial crescimento
tumorigénico®.

CONCLUSAO

As plantas medicinais examinadas pelos estudos se-
lecionados apresentaram efeitos relevantes sobre os sin-
tomas fisiopatoldgicos associados a menopausa atuando
em diferentes mecanismos de ag¢do. A partir do exposto,
as plantas medicinais parecem ser alternativas bastante
efetivas, de baixo custo e que apresentam poucos efeitos
colaterais quando comparados a TRH.
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