&
UFRGS

UNIVERSIDADE FEDERAL
DO RIO GRANDE DO SUL

FACULDADE DE MEDICINA
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM MEDICINA: CIENCIAS MEDICAS

PABLO GUSTAVO DE OLIVEIRA

TESE DE DOUTORADO

COMPOSICAO CORPORAL DE MULHERES NO CLIMATERIO

Orientadora:
Prof2 Maria Celeste Os6rio Wender
Co-orientador:

Prof. Omar Moreira Bacha

Porto Alegre, 2017



&
UFRGS

UNIVERSIDADE FEDERAL
DO RIO GRANDE DO SUL

FACULDADE DE MEDICINA
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM MEDICINA: CIENCIAS MEDICAS

PABLO GUSTAVO DE OLIVEIRA

TESE DE DOUTORADO

COMPOSICAO CORPORAL DE MULHERES NO CLIMATERIO

Orientadora: Profa. Dra. Maria Celeste Osorio
Wender

Co-orientador: Prof. Dr. Omar Moreira Bacha

Tese apresentada como requisito parcial para
obtencdo do titulo de Doutor em Medicina:
Ciéncias Médicas, da Universidade Federal do
Rio Grande do Sul, Programa de Pds-Graduagéo
em Medicina: Ciéncias Médicas

Porto Alegre, 2017



CIP - Catalogacao na Publicacédo

de Adiveira, Pablo CGustavo

Conposi ¢cdo Corporal de Miul heres no dimatério /
Pabl o Gustavo de diveira. -- 2017.

83 f.

Orientadora: Maria Celeste Os6rio Wender.

Coori entadora: Omar Moreira Bacha.

Tese (Doutorado) -- Universidade Federal do Rio
Grande do Sul, Facul dade de Medicina, Programa de Pés-
Graduacao em Medi ci na: G éncias Mdicas, Porto
Al egre, BR-RS, 2017.

1. dimtério . 2. Menopausa. 3. Conposicédo
Corporal. |. Os6rio Wender, Maria Celeste, orient.
Il. Mreira Bacha, Omr, coorient. |Il. Titulo.

Elaborada pelo Sistema de Geracéo Automética de Ficha Catalografica da UFRGS com os
dados fornecidos pelo(a) autor(a).




“ Vivendo e aprendendo a jogar, nem sempre ganhado, nem sempre perdendo, mas
aprendendo a jogar ”’

Elis Regina



AGRADECIMENTOS

A minha Orientadora, Dra. Maria Celeste, por todo seu apoio, carinho, paciéncia
e inteligéncia impar. Agradeco a chance de ter convivido esses anos com a senhora.

Ao meu Co-Orientador Professor Dr. Omar Bacha, pela orientacdo, superviséo e
disponibilidade durante meu estagio no Canada.

A equipe do PPCM, em especial a Vera Ribeiro, a qual esteve todos estes anos
ao meu lado me incentivando, me apoiando. Muito da minha vida académica nédo seria
possivel sem sua ajuda.

A Aline Henz, uma amiga que o destino colocou em minha vida, sempre
disposta a auxiliar, sempre junto nos altos e baixos da pos-graduacéo.

As minhas bolsistas de Iniciacdo Cientifica, uma equipe de ouro que muitas
vezes se abdicou de atividades pessoais, acordaram de madrugada, passaram horas ao
telefone para que esse trabalho pudesse ser realizado.

A equipe de densitrometria do hospital que sempre esteve disposta a nos ajudar.

Ao Lucas Garcia, pela grande amizade e parceria durante esses anos de
Doutorado.

Ao Charles Ferreira, peca fundamental para esse trabalho, por toda a ajuda e
disponibilidade.

A Fernanda Ferreira por toda a ajuda principalmente nessa fase final, pelo tempo
desprendido para me ajudar.

A minha querida mae, meu suporte, minha razdo para jamais desistir dos meus
objetivos.

Aos meus demais familiares em para minha irm& e a minha sobrinha Ana por
todo o carinho, apoio que elas me deram.

Ao Claudio meu marido, amigo, parceiro, que durante esses ultimos anos esteve
sempre junto comigo me apoiando, mesmo nos momentos mais dificeis da minha vida,

devo muito a ti, provavelmente néo teria chegado tdo longe sem vocé ao meu lado.



RESUMO

Objetivos: Avaliar o efeito da menopausa sobre a composi¢do corporal, a distribuicdo
de gordura abdominal, o indice de massa corporal, a circunferéncia cintura, 0s
percentuais de gordura androide, ginoide e a relacdo androide/ginoide, o consumo
calérico total da alimentacdo diaria e o nivel de atividade fisica de mulheres
climatéricas. Modelo: Estudo transversal com mulheres climatéricas recrutadas através
de divulgacao nas midias eletronica e impressa e realizado de marco de 2014 a outubro
de 2015. Local: Centro de Pesquisa Clinica do Hospital de Clinicas de Porto Alegre
(CPC/HCPA), RS/Brasil. Amostra: A amostra foi constituida por mulheres na pré e
pGs-menopausa com idade entre 44 e 52 anos. Medidas de avaliacdo: Os instrumentos
utilizados foram: Executive summary of the Stages of Reproductive Aging Workshop +
10 (STRAW +10, para a classificagdo de mulheres em relagdo ao estadiamento
menopausal); Recordatério alimentar de 24 horas (para medir 0 consumo alimentar);
um questionario semiestruturado sobre aspectos de salde, habitos de vida, familiares e
parametros socioeconémicos; o Questionario Internacional de Atividade Fisica (IPAQ
— versdo curta, para a mensuracdo de atividade fisica da Ultima semana); o
Questionario de Avaliacdo da Menopausa (MRS, para quantificar a severidade dos
sintomas da menopausa); avaliagdes antropométricas (estatura, peso, indice de massa
corporal — IMC, circunferéncia abdominal e circunferéncia do quadril); absorciometria
de raios-x de dupla energia (DEXA, para avaliagdo da composi¢do corporal,
estimativas de massa magra e gorda); e a Escala Visual Analdgica de Apetite (para
quantificacdo do nivel de fome). Amostras sanguineas foram coletadas para a analise
de niveis de hormonios (estradiol e foliculo estimulante — FSH) e parametros
bioguimicos de metabolismo (colesterol total e fracBes — triglicerideos, HDL, LDL — e
glicemia de jejum). O banco de dados foi digitado e analisado no programa SPSS
versdao 18.0. Testes univariados (Teste t de Student e de Mann-Whitney) foram
aplicados para comparacbes de médias/medianas entre o0s grupos, conforme
normalidade da varidvel continua pelo teste de Shapiro-Wilk. Anélises de distribuicdes
(Qui-quadrado com analises de valores residuais ajustados) foram aplicadas para
comparagOes de frequéncias de varidveis categoricas entre os grupos. Correlacbes de
Spearman foram aplicadas entre todas as variaveis analisadas. O nivel de significancia

adotado para todas as andlises foi fixado em 5%. Resultados: Avaliaram-se 114



mulheres, categorizadas em pré-menopausa (n=60), mediana de idade [Intervalo de
Confianga — 1C95%] de 47,5 [47,01-48,35 anos] e na pds-menopausa (n=54) com
mediana de idade de 49 anos [48,29-49,56]. O tempo de p6s-menopausa foi (mediana
[95%IC] de 1,50[1,63-2,41] anos) e as mulheres na pré-menopausa classificadas como
-3b segundo os critérios de STRAW+10. A maioria das participantes apresentava
ensino médio ou superior (35,96% e 39,47%, respectivamente), era solteira ou sem
parceiro (57,02%), ndo tabagista (97,37%) e ndo consumia &lcool (57,89%). Quanto ao
IMC, foram categorizadas como eutroficas (31,86%) ou obesas (40,71%), sem doenca
hipertensiva (98,25%), tireoidiana (97,37%) ou cardiovascular (100%). Em relacdo a
atividade fisica, a maioria das mulheres apresentava nivel ativo (51,75%). Na avaliacao
do apetite, as mulheres na pés-menopausa apresentaram escores maiores do que as pre-
menopausicas (p=0,013). Niveis de colesterol total e de HDL foram maiores nas
mulheres na pods-menopausa (p=0,040 e p<0,0001, respectivamente). Ndo houve
diferengas estatisticas entre 0s grupos quanto a massa corporal total, gordura androide
e ginoide, conteudo mineral 6sseo, massa magra, consumo calérico, triglicerideos e
glicemia de jejum (p>0,05). Quanto aos sintomas climatéricos, as mulheres na pos-
menopausa apresentaram mais queixas de fogachos e ressecamento vaginal (de
moderado a extremamente severo) (p=0,056 e p=0,007, respectivamente) e
significancia marginal em relacdo aos problemas sexuais (p=0,086). O IMC, os
triglicerideos séricos e a glicemia de jejum foram positivamente correlacionados a
circunferéncia da cintura, massa corporal, massa adiposa, massa magra e gorduras
androides e ginoide. Colesterol HDL foi negativamente relacionado a circunferéncia da
cintura, massa corporal, massa adiposa, massa magra e gordura androide. A escala
visual analogica de apetite foi positivamente relacionada a humor deprimido,
problemas sexuais e fogachos. Conclusdes: Ndo houve diferencas estatisticamente
significativas quanto a massa corporal total, gordura androide e ginoide, contetido
mineral 6sseo, massa magra, consumo calérico, triglicerideos e glicemia de jejum,
possivelmente, porque no inicio da pds-menopausa as possiveis modificagdes na
composigdo corporal ndo sejam impactantes, 0 que permite considerar esse periodo
como uma janela de oportunidade para intervengdes precoces direcionadas ao estilo de
vida, prevenindo-se agravos como perfil aterogénico e aumento do risco

cardiovascular.

Palavras-chave: Apetite; Climatério; Composic¢éo Corporal; Menopausa.



ABSTRACT

Objetives: To evaluate the effect of menopausal transition on body composition,
abdominal fat distribution, body mass index, waist-hip circumference, percentages of
android, gynoid and android/gynoid fats ratio, total daily caloric intake and the level of
physical activity of climacteric women. Model: A cross-sectional study with climacteric
women recruited by electronic and printed media and carried out from March 2014 to
October 2015. Place: Clinical Research Center of Clinical Hospital of Porto Alegre
(CPC/HCPA), RS/Brazil. Sample: The sample consisted of pre and postmenopausal
women aged between 44 and 52 years. Measures of evaluation: The instruments used
were: the Executive Summary of the Stages of Reproductive Aging Workshop + 10
(STRAW +10, for the classification of women in relation to menopausal staging); 24-
hour food recall (to measure food consumption); a semi-structured questionnaire on
aspects of health, life habits, family and socioeconomic parameters; the International
Physical Activity Questionnaire (IPAQ — short version, for the measurement of physical
activity of the last week); the Menopause Rating Scale (MRS, to quantify the severity of
menopausal symptoms), anthropometric assessments (height, weight, body mass index
— BMI, waist circumference and hip circumference); Dual-energy x-ray absorptiometry
(DXA, to evaluate body composition, estimates of leand and fat mass); and the Visual
Analogue Appetite Scale (to quantify the level of hunger). Blood samples were
collected for the analysis of female hormone levels (estradiol and follicle-stimulating —
FSH) and biochemical parameters of metabolism (total cholesterol and triglyceride
fractions — HDL, LDL — and fasting glycemia). The database was entered and analyzed
in SPSS version 18.0. Univariate tests (Student’s t test and Mann-Whitney test) were
applied for comparisons of means/medians between groups, according to the normality
of the continuous variable by the Shapiro-Wilk test. Distribution analyzes (Chi-Square
with adjusted residual values) were applied for comparisons of frequencies of
categorical variables between the groups. Spearman’s correlations were applied among
all analyzed variables. The level of significance adopted for all analyzes was set at 5%.
Results: A total of 114 women, pre-menopausal women (n=60) with median age [95%
Confidence Interval — CI] of 47.5[47.01-48.35] years and postmenopausal women
(n=54) with median age [95%CI] of 49.0[48.29-49.56]. Postmenopausal time median
[95%CI] time was of 1.50[1.63-2.41] years and premenopausal women were classified
as -3b, according to the STRAW + 10 criteria. The majority of participants had high
school education (35.96% and 39.47%, respectively), was single or without partner



(57.02%), non-smoker (97.37%) and did not consume alcohol (57.89%). Regarding
BMI, they were categorized as either eutrophic (31.86%) or obese (40.71%), without
hypertensive (98.25%), thyroid (97.37%) or cardiovascular (100.0%) diseases. In
relation to physical activity, the majority of women had an active level (51.75%). In the
evalution of appetite, postmenopausal women had higher scores than premenopausal
women (p=0.013). Total cholesterol and HDL levels were higher in postmenopausal
women (p=0.040 and p<0.0001, respectively). There were no statistical differences
between the groups regarding total body mass, android and gynoid fats, bone mineral
content, lean mass, caloric intake, triglycerides and fasting glycemia (p>0.05).
Considering the climacteric symptoms, postmenopausal women presented more
complaints of hot flashes and vaginal dryness (moderate to extremely severe, p=0.056
and p=0.007, respectively) and marginal significance in relation to sexual problems
(p=0.086). BMI, serum triglycerides, and fasting glycemia were positively correlated
with waist circumference, body mass, adipose mass, lean mass, android and gynoid fats.
HDL cholesterol was negatively related to waist circumference, body mass, adipose
mass, lean mass and android fat. The visual analogue scale of appetite was positively
related to depressive mood, sexual problems and hot flashes. Conclusions: There were
no statistically significant differences in total body mass, android and gynoid fats, bone
mineral content, lean mass, caloric intake, triglycerides and fasting glycemia, possible
because at the the beginning of postmenopausal period the possible changes in body
composition are not impacting, which allows us to consider this period as a time
window of opportunity for early interventions directed to lifestyle, preventing ailments

such as atherogenic profile.

Keywords: Appetite; Body composition; Climacteric; Menopause.
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APRESENTACAO

Esta tese sera estruturada em seis capitulos:

Capitulo I — Introducéo
Capitulo Il — Reviséo sistematizada da literatura

Capitulo 111 — Justificativa, Marco conceitual, Objetivos, Referéncias da revisao
da literatura

Capitulo 1V — Artigo cientifico
Capitulo V — Consideragdes finais e perspectivas futuras

Capitulo VI — Apéndices
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CAPITULO I - INTRODUCAO

A transicdo menopausal marca um periodo de mudancas fisiologicas na vida da
mulher que se aproxima de sua senescéncia reprodutiva. Estudos suportam a
importancia desta transicdo como um periodo de mudancas que pode influenciar a
qualidade de vida e o envelhecimento saudavel (Sioba, 2012).

Apesar do fato da menopausa sempre ter existido, no passado, o nimero de
mulheres que viviam depois dela era pouco significativo. A vida média das mulheres no
Império Romano, no Seculo I, era de apenas 25 anos, no século XV, era de 30 anos e
somente na época Vitoriana a média subiu para os 45 anos. Estes dados indicam que
poucas conseguiam atingir os 50 anos, idade que geralmente a menopausa ocorre
(IBGE, 2010).

Segundo o Institudo Brasileiro de Geografia e Estatistica (IBGE), atualmente a
expectativa de vida no Brasil, é de 79,1 anos. Estima-se que 22.74.426 mulheres
estejam situadas na faixa etaria de 35 a 59 anos, sendo potencialmente mulheres que se
encontram no climatério e menopausa (IBGE, 2015).

Devido ao fato das mulheres estarem apresentando maior longevidade e estarem
mais esclarecidas, elas tendem a procurar os servicos de salde relatando queixas
relacionadas ao climatério, um momento de grandes transformacdes na dinamica
corporal feminina (Polotsky, 2010).

Climatério é o termo que designa o periodo que marca o fim do ciclo reprodutivo
do organismo feminino. Caracteriza-se pela faléncia funcional dos ovarios, que séo
responsaveis pela sintese de hormonios (estrogénio e progesterona) (IBGE, 2010).

As consequéncias da deficiéncia hormonal, especialmente de estrogénios, ndo se
limitam apenas a interrupcdo permanente das menstruacfes (a Gltima delas da-se o
nome de menopausa), mais do que isso, traz diversas mudancgas psicossociais e
organicas, modificando a qualidade de vida e também o risco de ocorréncia de algumas
doencas (Panazzolo, 2014). Existem substanciais evidéncias de que na perimenopausa
hd um ganho acelerado de gordura corporal total, com o predominio na regido
abdominal, resultando em mudangas no fendtipo da distribuicdo de gordura das
mulheres, do padréo ginecoide para o androide (Poehlman et al., 1999).

A gordura abdominal pode ser considerada um 6rgdo enddcrino, devido a sua

capacidade de secretar adipocinas e diversas substancias, as quais estdo intimamente
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associadas ao desenvolvimento de doengas metabdlicas, tais como resisténcia insulinica,
Hipertensdo Arterial Sistémica (HAS) e Dislipidemia (DLP) (Poehlman et al.., 1999).
No que se refere as doencas cardiovasculares, durante 0 menacme, a incidéncia
de Cardiopatia Isquémica (CI) feminina é cerca de trés vezes menor do que a masculina.
Apb6s a menopausa, o risco cardiovascular feminino aumenta progressivamente,
equivalendo-se ao do homem aos 75 anos, tornando-se a maior causa de Obito nestas
mulheres (Panazzolo, 2014). Neste sentido, este trabalho pretendeu avaliar os efeitos do
inicio da transicdo menopausal, sobre pardmetros antropométricos, niveis de atividade
fisica, sintomas da menopausa, consumo caldrico e apetite, composic¢do corporal e 0
padrdo de distribuicdo de gorduras, comparando transversalmente mulheres nos

periodos pré e pds-menopausicos.
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CAPITULO Il - REVISAO SISTEMATIZADA DA LITERATURA

1. ESTRATEGIAS PARA LOCALIZAR E SELECIONAR AS
INFORMACOES

Na busca literaria, ressaltou-se os principais aspectos relacionados a alteracfes
na composicao corporal, DXA/DEXA e menopausa. Os estudos foram selecionados nas
bases eletronicas de dados: Pubmed/Medline, Lilacs/Bireme, Scielo. Na busca dos
artigos foram usadas seguintes palavras para a pesquisa. Menopause AND Body
Composition (BC) AND Dual-energy X-ray absorptiometry (DXA). O periodo de busca

se limitou aos ultimos 10 anos (2007 a 2017).



Palavras-chave:
- Dual-Energy X-ray Absorptiometry (DXA)

- Body Composition (BC)
- Menopause
|
| |
PUBMED SCIELO LILACS
| | I
1. DXA (5698) 1. DXA (3765) 1. DXA (2918)
2.BC (8976) 2.BC (1567) 2.BC (3577)
3. Menopause (14590) 3. Menopause (8907) 3. Menopause (90)
-142=0
-143=1 - 142=0 -142=0
-1+4= 196 -1+4=0 — _]+4=
-243=0 4= 4= 1
2+4= 20
3+4=10
-14243= 0
142+H4=0

Figura 1. Fluxograma da busca na literatura
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2. MENOPAUSA

O termo menopausa deriva do grego men (més) e pausis (cessacdo). A
menopausa reporta-se a Ultima menstruacao na vida da mulher, sendo este um momento
Unico e marcante (Bastos, 2003) confirmada pela subsequéncia de um ano ininterrupto
de amenorreia. Desta forma, a menopausa € um acontecimento que apenas pode ser
definido de forma retrospectiva e usualmente ocorre entre os 45 e 55 anos (Pimenta et
al., 2007).

A Sociedade Americana de Menopausa (NAMS, 2013) divide a
menopausa em trés estagios:

e Perimenopausa: é o intervalo de tempo (geralmente varios anos) antes da
menopausa natural, quando tém inicio as alteragdes corporais.

e Menopausa natural: é a menopausa que ocorre naturalmente, geralmente por
volta dos 51 anos, e ndo é provocada por nenhum tratamento médico ou
cirargico. E confirmada ap6s 12 meses sem menstruacao.

e Pds-menopausa: é o periodo apds a menopausa.

Na menopausa a fungdo enddcrina do ovéario diminui progressivamente. Com a
diminuicdo dos niveis de estradiol, hormdnio anti-mulleriano,progesterona e inhibina
reduz-se o feedback negativo e a adenohipéfise aumenta a producdo de horménio
foliculo-estimulante (FSH) e hormdnio luteinizante (LH), este processo ocorre

sensivelmente num periodo de dez anos antes da menopausa (Polotsky, 2010).

2.1 Sintomas Fisicos e Emocionais na Peri-Menopausa

Os sintomas do hipoestrogenismo que acompanham a menopausa sao diversos e
podem variar pelo contexto sociocultural e familiar da mulher. A nivel fisico, verifica-
se que as mulheres referem frequentemente o surgimento de afrontamentos que se
caracterizam-se por calores que comegcam no peito e se alastram ate a face, podem ser

diurnos ou noturnos e incidem em cerca de 80 % das mulheres (Col, 2009).
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Outros sintomas fisicos frequentes sdo fadiga, dores articulares e musculares,
cefaleias, palpitacdes, e vertigens (Dennerstein, 2004). A depressao ¢ um dos sintomas
mais frequentes na menopausa, sendo que estes revelam-se através da ansiedade, tensao
muscular, preocupagdo excessiva, fadiga, irritabilidade, exaustdo, perda de interesse,
anedonia, diminuicdo da auto-estima, sensacdo de soliddo e pela incapacidade
generalizada (Fisher, 2012).

Relativamente a ansiedade, esta acarreta sintomas como inseguranca, medo,
apreensao e uma preocupacao generalizada com a satde futura (Gyllstrom, 2007).

Segundo Matthews (2009) apenas 10% das mulheres saudaveis desenvolve
sintomas depressivos na menopausa, pois 0s sintomas descritos anteriormente afetam a
mulher levemente, sendo que a maioria ndo corre riscos de ficar deprimida.

Em contrapartida, varios autores afirmam que uma percentagem significativa de
mulheres pode experienciar, durante 0s primeiros anos da peri e pos-menopausa
sintomas depressivos e cerca de 26% das mulheres experiencia-os mais de duas vezes
durante o climaterio (Pimenta, Leal e Branco, 2007).

Freeman e colaboradores encontraram uma maior prevaléncia de sintomas de
depressdo, fogachos, fadiga em mulheres na transicdo menopausal do que no periodo
premenopausa propriamente dito. No estudo conhecido como Penn Ovarian Aging, as
mulheres foram avaliadas de forma longitudinal durante um periodo de 9 anos,
preenchendo questionarios de sintomas validados, avaliacdo de ciclos menstruais e
perfil hormonal incluindo FSH, estrogénio e inibina (Freeman, 2007).

Flutuacdes de estrogénio foram associadas a dores e fogachos, dificuldade de
dormir, perda da libido e secura vaginal foram associados aos estagios da menopausa,
existindo uma piora de 11% de libido e 17% de secura vaginal quando comparada a
perimenopausa com a pré-menopausa, com poder de analise de 80% (Bromberger,
2011).

Em um estudo transversal brasileiro “Hormones and cardiovascular health in
women”, foi avaliado a prevaléncia de sintomas fisicos, psicoldgicos e aqueles
relacionados a menopausa, bem como associacdo com sintomas psiquiatricos menores
na perimenopausa, pré-menopausa e pos-menopausa entre 324 mulheres entre 36 e 62
anos.

Fogachos, suores noturnos e secura vaginal foram mais prevalentes nas mulheres
na perimenopausa (p<0,001), e a varidvel mais associada com sintomas psiquiatricos

menores, foi 0 baixo nivel educacional, perda de memdria e irritabilidade, mostrando
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gue 0s mesmos podem representar fator de risco positivo para desordens psiquiatricas
(Oppermann, 2012).

No Study of Women's Health Across the Nation Mental Health Study (SWAN
MHS), Bromberger e colaboradores, ao avaliar mulheres na meia idade apresentavam
sintomas de depressdo maior determinados por uma histéria familiar positiva. A historia
familiar positiva teve relacdo com a depressdao (OR 2,67 IC de 95% IC= 1,50-4,78)
(Matthews, 2009).

No climatério, sdo exemplos de instrumentos especificos de avaliacdo da
qualidade de vida o Women's Health Questionnaire (WHQ), o Menopause-Specfic
Quality of Life Questionnaire (MENQOL) e o Menopause Rating Scale (MRS). Um dos
mais utilizados é o de Avaliacdo da Menopausa (do inglés, Menopause Rating Scale —
MRS), instrumento validado e reconhecido para uso no Brasil e que possui 11 questdes
distribuidas em trés dominios: sintomas somato-vegetativos, sintomas urogenitais e
sintomas psicologicos. A resposta de cada questdo é classificada em uma escala
dseveridade que varia de zero (auséncia de sintoma) até quatro (sintoma muito severo)
(De Lorenzi et al., 2005).

2.2 Tratamento farmacologico na menopausa

O emprego da terapia de reposi¢do hormonal (TRH) teve inicio na Alemanha em
meados de 1937 e popularizou-se nos Estados Unidos a partir de 1950. O objetivo do
tratamento era melhorar a qualidade de vida das mulheres na pds-menopausa. Desde
entdo, publicacbes passaram a divulgar que além de prevenir e tratar os sintomas
comuns da menopausa, 0 emprego de estrdgenos e progestdgenos proporcionaria
beneficios adicionais (Piato, 2005b).

De acordo com Geber et al. (2001), as vias de administracdo mais comuns da
TRH séo a oral (mais comum, usada para tratamentos de longa duragdo, com absor¢éo
rapida e completa), intramuscular (geralmente usada para tratamentos de curta duragéo),
transdérmica (propicia uma liberacdo lenta e constante do horménio, diminui os efeitos
colaterais relacionados ao trato gastrointestinal) e topica (acdo local sobre a vagina e
uretra, mas, devido a intensa absorcao, os niveis sistémicos podem ser semelhantes aos

obtidos com a administracdo oral).
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3. CRITERIOS STRAW +10

O mais recente sistema de classificacdo para as etapas do envelhecimento
reprodutivo baseia-se nos critérios estabelecidos pelo STRAW +10 (Addressing the
Unfinished Agenda of Staging Reproductive Aging).

Os critérios STRAW +10 dividem a vida da mulher em trés grandes fases:
reprodutiva (estagio -5, -4, -3b, -3a), transi¢do para a menopausa (estagio -2, -1) e pos-
menopausa (estagio +1a, +1b, +1c, +2) (Tabela 1) (Harlow et al., 2012).

Estas trés fases incluem um total de dez estdgios definidos de acordo com o
ultimo periodo menstrual, e em funcdo das alteracGes da duracdo e regularidade dos
ciclos menstruais; dos niveis séricos do Horménio Foliculo Estimulante (FSH),
Hormdnio Anti-Mulleriano (HAM) e inibina B; da contagem de foliculos antrais e dos
sintomas da menopausa (Harlow et al., 2012)..

Este sistema de classificacdo permite ndo s6 uma pesquisa facil de informacéo
acerca dos efeitos para a saude da qualidade e funcdo ovarica em funcdo do
envelhecimento somatico, como também serve de ferramenta clinica para as proprias
mulheres e para os prestadores de cuidados de salde, no sentido de melhor orientar a
avaliacdo da fertilidade, as necessidades de contracecdo e uma tomada de decisdo na
salde da mulher na transicdo menopausal € no periodo apds a menopausa (Harlow et
al., 2012).
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Menarca | PMF (0)
/ \/
Estago 5 | 4 | - | 3 -2 | -1 “ta | +1b |  +1c | +2
Terminclogia REPRODUTIVA TRANSICAO MENOPAUSAL POS-MENOPAUSA
Inicial I Pico Tardio Inicial I Tardio Inicial Tardio
Perimenopausa
Duragdio Vanave! Vanave! | 1-3anos ] 2 anos (141) ] 3-6 anos Afé a morte
CRITERIO PRINCIPAL
Ciclo Menstrual | [Vanavel 8 Regular |Regular |Alteracfes Comprimento  |Intervalo de
regular sutis no fluxo jvandvel amenorréa =
8 Diferencas 60 dias
compeimento  |persistente 2 7
dias no
compnmento
em ciclos
CRITERIO DE SUPORTE
Endéenno
FSH Baoo Vanavel* * Vanavel ¢ 325 UL |*Vanavel Estavel
ANH Baxo Baixo Baixo Baixo Baixo Muito baixo
Inibina B Baxo Baixo Baixo Baixo Mutto baixo
Contagem de Baixo Baxo Baixo Baixo Muito baixo Murtto baixo
Foliculos Antrais
CARACTERISTICAS DESCRITIVAS
Santomas Sintomas Sintomas Aumento dos
vasomotores  |vasomotores sintomas de atrofia
Provéve! Muito provive! Ungesa
* Coleta de sangue nos dias 2-5 do ciclo 1 = elevado

" Nivel esperado aproximado com base em ensaios utilizando padeGes internacionas atuals

Figura 2. Sistema de estadiamento do Stages of reprodutive aging workshop +10 (STRAW + 10) para
mulheres. Fonte: Adaptado de PASSOS, 2017.

4. ESTADO NUTRICIONAL NO CLIMATERIO

O estado nutricional representa o alcance da demanda fisioldgica por nutrientes
de modo a manter as funcdes adequadas do organismo e expressa o equilibrio entre
ingestdo e necessidade de nutrientes (Kim et al., 2017).

A avaliagdo do estado nutricional possibilita o diagnostico de desordens
corporais e 0 risco para o desenvolvimento de doencas cronicas ndo-transmissiveis
(DCNT) (Chandrasekaran e Neal-Perry, 2017)

Uma das ferramentas utilizadas para avaliar o estado nutricional s&o as medidas
antropométricas como indice de massa corporal (IMC), circunferéncia da cintura (CC) e
diametro abdominal sagital (DAS), que sdo indicadores do estado nutricional de facil
execucdo (Vasques et al., 2010).

Na mulher climatérica, as alteracdes hormonais como a reducdo do estrogénio,
podem interferir no estado nutricional devido as alteraces de peso e na distribuicdo dos
depdsitos de gordura, contribuindo para o seu aumento na regido abdominal (Gravena et
al., 2013).
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5. INTERVENCAO NUTRICIONAL NA MENOPAUSA

A alimentacéo faz parte de uma abordagem integrada no climatério. Nao existem
recomendacges nutricionais especificas para a menopausa, por isso a intervengdo nestas
mulheres baseia-se nas recomendacdes nutricionais ja conhecidas (Mosca, 2007).

Relativamente a prevencdo cardiovascular, foi publicado um documento pela
American Heart Association que expde as seguintes recomendagdes para a mulher
(Mosca, 2007): um consumo elevado de fruta e de vegetais, de peixe (duas vezes por
semana), de cereais integrais e alimentos ricos em fibra; limitar a ingestdo de gordura
saturada até 10% do valor energético total (VET), a de colesterol a 300 mg/dia e o
menor consumo possivel de gordura trans (inferior a 1% do VET) (Mosca, 2007). O
consumo de sodio deve ser inferior 2,3g/dia. Em caso de excesso de peso ou de
obesidade, a ingestdo caldrica deve ser restrita. Destaca-se 0 papel dos acidos graxos
O0mega 3 na prevencdo de arritmia cardiaca, na diminuicdo dos TG e da tendéncia
trombotica e na melhoria da funcéo endotelial (Abete, 2011).

Para controlar a dislipidemia, a ingestdo de gordura saturada deve ser inferior a
7% do VET, e de colesterol inferior a 200mg/dia (Mosca, 2007).

A alimentacdo continua a ser a primeira linha de atuacdo para tratar pacientes
com hipercolesterolemia (Hsia, 2007). No que tange a pressao arterial, esta deve ser
inferior a 120/80 mmHg e pode ser controlada através de um peso corporal saudavel, do
aumento da atividade fisica, restricdo de sédio e consumo aumentado de frutas e
verduras (Mosca, 2007).

A prevencdo da diabetes deve-se principalmente a prevengdo do aumento de
peso e obesidade, mas também a escolhas alimentares mais adequadas como a escolha
de alimentos ricos em fibra e de origem vegetal e com menor indice glicémico (Jenkins,
2003).

Em relacdo a osteoporose na pos-menopausa, é recomendada uma ingestdo de
calcio de 1,5g/dia e a préatica diaria atividade fisica. Ainda recomendado o cumprimento
das Dietary Reference Intakes (DRI’s) para as vitaminas D (5 mcg/d) e K (62 mcg/d),
magnésio (260 mg/d) e sédio (2,3 g). Destaca-se ainda a reducdo do consumo de cafeina
(McKee, 2005).

A perda de peso é recomendada para melhorar e prevenir problemas de saude

nas mulheres obesas pos-menopausa. Ha um consenso geral de que a reducéo de peso



26

deve fazer parte de uma abordagem de primeira linha a pacientes com carateristicas de
Sindrome Metabdlica (SM) (Abete, 2011).

5.1 Escala Visual Analdgica de apetite

A Visual Analogue Scale (VAS), em portugués traduzida como Escala
Analdgica Visual - EAV (NOBRE et al., 2006), é uma técnica utilizada para traducao de
uma sensacao subjetiva em uma medida quantitativa objetiva. A EAV geralmente tem a
forma de uma reta com dois estados extremos. Uma linha com uma pergunta como
“’Como esta sua fome agora?’’ e a resposta ¢ ’Eu estou sem nenhuma fome’’ em uma
extremidade e, no outro extremo, ’Eu nunca estive com tanta fome’’. A escala tem a
vantagem de ser fécil e rapida de usar, simples de interpretar, ndo exige do participante
invocar seus proprios termos descritivos e € apresentada de forma padronizada, que
pode ser comparada sob uma variedade de diferentes manipulacbes experimentais
(STUBBS et al., 2000).

6. ANTROPOMETRIA

6.3. Indice de massa corporal

O IMC é comumente utilizado em estudos de base populacional devido a sua
facil execucdo, baixo custo e pela relagdo com o risco de morbidade e mortalidade das
Doencas Crénicas Ndo Transmissiveis (DCNT) (WHO, 2000).

Essa medida é calculada a partir da obtencdo do peso (kg) divido pela altura (m) ao
quadrado (Cerv et al., 2005). O IMC ndo reflete a distribuicdo de gordura corporal ou
qualquer mudanca ocorrida na composi¢do corporal, logo deve ser correlacionado a
outros indicadores antropométricos como a circunferéncia da cintura (Sampaio et al.,
2004).
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6.4. Circunferéncia da cintura

Além de medir o IMC, recomenda-se medir a circunferéncia da cintura em
adultos com excesso de peso e obesos para avaliar a obesidade abdominal. Uma
circunferéncia da cintura de >40 polegadas (102 cm) para homens e >35 polegadas (88
cm) para mulheres é considerada elevada e indicativa de aumento do risco cardio-
metabolico (Jensen et al., 2014)

A medicéo da circunferéncia da cintura é desnecessaria em pacientes com IMC
>35 kg/m?, ja que quase todos os individuos com este IMC também tém uma
circunferéncia da cintura anormal e ja estdo em alto risco devido a sua adiposidade. A
circunferéncia do paciente € uma medida da obesidade abdominal e fornece
informacdes de risco cardiovascular e isso ndo é contabilizado pelo IMC (Simpson,
2007).

Os pacientes com obesidade abdominal (também chamada de adiposidade
central, obesidade visceral, andréide ou masculina) apresentam maioress riscos de
doencas cardiacas, diabetes, hipertensédo, dislipidemia e doenca hepética gordurosa néo
alcodlica (Janssen, 2004).

A circunferéncia da cintura € medida com uma fita flexivel colocada em um

plano horizontal ao nivel da crista iliaca como visto a partir da visdo anterior (Figura 2).

Figura 3. Posicdo de fita métrica para a circunferéncia da cintura (abdominal) em adultos.
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Para medir a circunferéncia da cintura, localize 0 osso do quadril superior e 0
topo da crista iliaca direita. Coloque uma fita métrica em um plano horizontal ao redor
do abddmen ao nivel da crista iliaca. Antes de ler a fita métrica, certifique-se de que a
fita é confortavel, mas ndo comprime a pele e é paralela ao chdo. A medida é feita no
final de uma expiracdo normal.

Embora a absorciometria de raios-x de dupla energia (DXA), a tomografia
computadorizada (TC) e a ressonancia magnética (RM) proporcionem uma medida mais
direta do que a circunferéncia da cintura para avaliar a distribuicdo da gordura corporal,
elas séo geralmente reservadas como ferramentas de pesquisa devido ao custo adicional
(Gallagher, 2000). A medicdo da relacdo cintura-quadril ndo oferece nenhuma vantagem
sobre a circunferéncia da cintura sozinha, € freqlentemente usada por clinicos e
atualmente ndo é recomendada como parte da avaliagdo rotineira da obesidade pela
American Heart Association (AHA) / American College of Cardiology (ACC) / The
Obesity Society (TOS) (Gallagher, 2000).

7. MENOPAUSA E METABOLISMO

No Brasil, o processo de envelhecimento acontece de forma acelerada e vem
provocando mudancas na sua estrutura populacional (IBGE, 2008). Prova disso é a
expectativa de vida da mulher que é de 77,3 anos enquanto a dos homens é de 69,7 anos
(IBGE, 2011). Segundo dados do IBGE, 0 aumento da expectativa de vida das mulheres
faz com que as mesmas figuem mais propensas as doencas crénicas que acometem
cerca de 80,2% das mulheres idosas (IBGE, 2008).

Dentre as doencas cronicas, as cardiovasculares tém o seu risco aumentado em
mulheres na faixa etaria dos 50 aos 64 anos, mesmo periodo do climatério. Varios
fatores podem contribuir com o surgimento ou piora das DCV como circunferéncia
abdominal >80 cm, HDL-colesterol <50 mg/dL, triglicerideos >150 mg/dL, Presséo
arterial >130 x >85 mmHg e glicemia de jejum >100 mg/dL, consumo de alcool e
cigarro. O risco de morte por DCV em mulheres é de 53% (Frebasgo, 2010).
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7.1. Obesidade

A associagdo entre obesidade e climatério tem sido objeto de estudo de varios
autores. Alguns estudos sugerem que no climatério, ha uma redistribuicdo de gordura
para o tipo central (androide). Esse tipo de distribuicdo estd associado a hipertenséo,
resisténcia a insulina e hiperinsulinismo, intolerancia a glicose, hipertrigliceridemia,
diminuicdo das concentracGes séricas de HDL — colesterol e apolipoproteina Al
(ApoAl) e alteracdes da fibrindlise (Ley, 1992).

O hipoestrogenismo estaria basicamente implicado na modificacdo da
distribuicdo da gordura corporal. Durante a menacne, o estrogénio estimula a atividade
da lipase lipoprotéica, causando lipdlise abdominal e acimulo de gordura com padréo
de distribuicéo ginecoide (Carpenter, 2011).

A gordura acumulada em quadril e coxas, diferentemente da visceral, se associa
a um perfil glicidico e lipidico mais favoravel, bem como a uma diminuicdo do risco
cardiovascular e metabdlico e a uma reducdo de citocinas inflamatdrias (Sowers, 1996).

Com a menopausa, a diminuicdo da lipolise abdominal permite maior acimulo
de gordura abdominal, esta reconhecidamente implicada em maior risco cardiovascular,
cancer de endométrio e de mama (Levis, 2010). Em suma, o estrogénio e seus
receptores estariam envolvidos no balanco energético, no metabolismo lipidico e
glicidico (Carpenter, 2011).

Com o progredir da idade portanto, ha uma mudanca na composicao corpdrea,
assim, ocorre aumento do tecido adiposo, reduz-se a massa magra e 0ssea, além de
haver uma acomodacéo relativa do fluido extracelular (Shi, 2009).

Trabalho de Sowers observou que a idade e concentragdes elevadas de horménio
foliculo estimulante (FSH) se associaram com o incremento da relagdo cintura/quadril.
As mulheres mais idosas apresentaram maior aumento da circunferéncia da cintura
abdominal em relacdo a circunferéncia do quadril. Houve aumento do peso corporal,
caracterizado pela expansdo do compartimento da massa gorda e redugdo do
compartimento da massa magra (Sowers, 1996).

Lovejoy et al. (2008), em estudo longitudinal com 156 mulheres na
perimenopausa com objetivo de avaliarem mudangas na composi¢cdo corporal,
distribuicdo da gordura e balango energético, concluiram que o climatério esteve

associado a aumento de gordura corporal total.
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7.2. Dislipidemias

Os mecanismos através dos quais a diminuicdo dos niveis plasmaticos de
estrogeno enddgeno altera os niveis das lipoproteinas circulantes ainda ndo s&o
completamente conhecidos (Oliveira, 2008).

Alguns autores (Wild, 1995) acreditam que 0 estr6geno aumenta a sintese
hepatica de apolipoproteina B-100 (receptor de LDL) que, por sua vez, aumenta a
captacdo de colesterol LDL pelo figado, diminuindo os niveis circulantes deste; ocorre
também um aumento de atividade da enzima lipase lipoprotéica, com aumento dos
niveis colesterol HDL e diminuicdo dos niveis de triglicerideos séricos (Wild, 1995). O
estradiol estaria também envolvido no aumento da producdo de apolipoproteina A
(ApoAl) pelo figado, que é o principal constituinte protéico do colesterol HDL (Wild,
1995).

Como consequéncia desta cadeia de eventos, pode-se afirmar que uma propor¢édo
de mulheres experimentara uma alteracdo dos niveis dos lipidios sanguineos com o
advento do climatério, e que este evento s6 podera ser prevenido se existirem outros
fatores que possam ser controlados e que tornem as mulheres menos vulnerdveis a
referida alteracdo dos lipidios (Oliveira, 2008).

Em estudo realizado na Italia, com 9.309 mulheres, observou-se durante periodo
perimenopausal aumento significativo nas taxas de colesterol total (4,4%), LDL (4,0%)
e triglicerideos (3,2%), sem mudanca significativa no HDL (De Aloysio, 1999).

Mesali¢ et al. (2008) em estudo com mulheres menopausadas observaram
elevacdo ndo-significativa (p>0,05) das concentrac6es de colesterol total, VLDL, LDL e
triglicerideos, com resultados estatisticamente significativos na reducdo de HDL e
elevacdo de apolipoproteina B, diminuigéo do catabolismo das LDL pelo menor nimero
de receptores hepaticos.

Essa situacdo estd frequentemente associada a maior proporcdo das LDL
pequenas e densas, substancias mais susceptiveis a alteragcdes oxidativas e com maior
potencial de aterosclerose. Diversos estudos sugerem que 0S niveis séricos de
lipoproteina A (LpA) constitue um fator de risco no desenvolvimento de doenga

aterosclerdtica (Austin, 1998).
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7.3 Hipertenséo Arterial Sistémica (HAS)

O aumento da pressao arterial sistolica (PAS) com o envelhecimento é causado
principalmente pelo aumento da rigidez vascular das grandes artérias em combinacao
com alteracdes aterosclerdticas na parede vascular. A PAS aumenta mais nas mulheres
envelhecidas em comparacdo com o0s homens, e isso pode estar relacionado as
alteracdes hormonais ocorridas durante a menopausa (Burt, 1995; Staessen, 2001).

Varios outros fatores relativos aos horménios como o relativo aumento nos
niveis de androgenos, maior sensibilidade ao sal, aumento de peso, aumento da
resistencia a insulina, entre outros, ttm um efeito aditivo no aumento da pressao arterial
durante a transicdo da menopausa (Coylewright, 2008).

O declinio na relacdo estrogénio/androgeno dilui os efeitos vasorelaxantes dos
estrogénios na parede vascular e promove a producdo de fatores vasoconstritores como
endotelina (Reckelhoff, 2004).

Tanto os esterdides sexuais masculinos como femininos tém efeito regulador
sobre o Sistema Renina-Angiotensina (SRA) e afetam a producdo de angiotensinogénio
e 0 metabolismo do sodio. O declinio nos niveis de estrogénio em torno da menopausa
causa uma regulacdo positiva do SRA com um aumento na atividade da renina
plasmaética (Conen et al., 2007).

Trabalhos sugerem existéncia de relacdo entre a menopausa e o desenvolvimento
de HAS. Em coorte com 315 mulheres com idade e IMC pareados com individuos
masculinos, observou-se que as mulheres menopausadas apresentaram elevacdo de 5
mmHg na pressdo arterial sistolica (PAS) ao longo de 5 anos de seguimento. O aumento
exclusivo da PAS demonstra provavel reducdo na complacéncia vascular nessas
pacientes (Coylewright, 2008).

Estudo com 18 mil italianas com idade entre 46 a 59 anos observou aumento
significante, porém clinicamente pequeno, tanto na PAS quanto na PAD de 3,1 e 3,4
mmHg ap6s a menopausa, independentemente de idade, IMC, tabagismo e uso de TH
(Zanchett, 2005).

A menopausa frequentemente se associa a obesidade abdominal e aumento da
resisténcia insulinica, desencadeando mudancas funcionais no endotélio vascular,

caracterizadas pela diminuigdo da sintese de substancias vasodilatadoras, entre elas o
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Oxido nitrico, a prostaciclina e a perda da capacidade de impedir a sintese de endotelina
(acdo vasoconstritora) (Coylewright, 2008).

Todavia, pelo fato de haver predominio do aumento da pressdo arterial em
mulheres acima dos 60 anos, sugere-se que a deficiéncia estrogénica apds a menopausa
possa ndo ser a causa primaria ou Unica na génese da HAS. O aumento nos niveis
androgénicos pode ser importante na fisiopatologia da hipertensdo arterial (Sowers,
2005).

7.4 Diabetes mellitus tipo 2 (DM2)

O mecanismo por tras do aumento da prevaléncia de DM2 entre as mulheres
ap6s a menopausa ainda ndo é clara, embora 0 motivo mais provavel para esta
associacdo pode ser a duracdo da exposicdo ao estrogénio enddgeno. Além disso, as
algumas mulheres com menopausa precoce também pode ter exposicdes mais
prolongadas as mudancas hormonais (Shen et al., 2017).

De fato, mudancas enddcrinas, especialmente o declinio do estradiol, durante a
transicdo pré-menopausa para a menopausa parece ser relacionado. Estudos em ratos
ovariectomizados mostraram niveis mais elevados de glicose de jejum e niveis mais
baixos de insulina em comparagdo com ratos normais (Shen et al., 2017).

Mulheres com ooforectomia bilateral apresentaram maior prevaléncia de
sindrome metabdlica, se sabe-se que essas podem apresentar maior risco para
desenvolver DM2 (Dorun, 2008). Os efeitos diretos do estrogénio sobre pancreas, 0s
efeitos indiretos sobre os corticosterdides e sob a sensibilidade ao glucagon, parecem
contribuir (Godsland, 2005).

A obesidade abdominal associada a resisténcia a insulina contribuem para o
desenvolvimento da diabetes tipo 1l e aumento do risco cardiovascular (Orsatti et al.,
2008).

Estudos longitudinais mostram que o aumento da atividade fisica reduz o risco
de desenvolvimento de DM2, independente do grau de adiposidade. O exercicio
aerobico de leve a moderada intensidade, em conjunto com leve perda de peso e dieta,
saudavel, diminui em 50% o risco de individuos com intoleréancia a glicose evoluirem
para diabetes (BRASIL, 2008).
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8. ESTILO DE VIDA

8.1. Sedentarismo

Nas Ultimas décadas, estamos testemunhando uma mudanca demografica: o
aumento da expectativa de vida implica um aumento no nimero de idosos (Parker,
2010). Muitos autores ja falam em uma sociedade marcada pelo envelhecimento, em
que a populacdo acima de 65 anos vai dobrar nos proximos anos, atingindo 31,9% da
populacdo em 2049 (Castillo, 2005).

Baixos niveis de atividade fisica estdo relacionados com o risco aumentado
doencas tais como os cancer de cdlon e mama, doenca isquémicas, obesidade,
hipertensao entre outros (Humpel, 2002).

A literatura tem alertado para uma tendéncia de declinio na atividade fisica,
especialmente na populacdo feminina (Aldrighi, 2002), em particular nos anos que se
seguem a menopausa.

Pouco ainda se conhece acerca do papel da atividade fisica na preservacdo da
capacidade funcional nos anos que se seguem a menopausa (Schroder, 2004; Humpel,
2002). De modo promissor, pesquisas tém apontado, inclusive, para um possivel efeito
benéfico da atividade fisica no alivio da sintomatologia climatérica, principalmente no
que se refere aos sintomas vasomotores. Estes interferem no cotidiano das mulheres no
climatério, dificultando o sono, o trabalho, causando desconforto e maiores niveis de
estresse que acabam por comprometer a qualidade de vida (De Lorenzi, 2005; Lorenzi,
2009; Lorenzi, 2006; Daley, 2009).

Entre os principais instrumentos destaca-se o Questionario Internacional de
Atividade Fisica (do inglés, International Physical Activity Questionnaire — IPAQ), ja
validado no Brasil, que objetiva estimar o dispéndio energético semanal de atividades
fisicas relacionadas com o trabalho, transporte, tarefas domésticas e lazer, realizadas
por, pelo menos, 10 minutos continuos, com intensidade moderada e vigorosa, durante
uma semana normal/habitual, podendo ser aplicado como recordatério dos ultimos sete
dias. Para realizar essa classificacdo soma-se a frequéncia e a duragdo dos diferentes

tipos de atividades (caminhada + moderada + vigorosa) (De Lorenzi, et al., 2005).
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8.2. Etilismo

O uso abusivo do alcool é um fator de risco para varias diversas doencas, que
incluem a hipertenséo, infarto agudo do miocardio, cardiomiopatia, arritmia cardiaca,
cirrose hepatica, entre outras (WHO, 2011). As mulheres apresentam peculiaridades que
parecem resultar em efeitos deletérios do alcool, tais como niveis séricos da enzima
alcool-desidrogenase mais baixos, maior producdo de gordura em relacdo a agua
corporea, isso faz com que alcancem maior alcoolemia por dose ingerida corrigida pelo
peso do que os homens, além de variagcGes da metabolizacdo do alcool nas diferentes
fases hormonais (BRASIL, 2008).

O Global Atlas on Cardiovascular disease prevention and control, da OMS,
apresentou o consumo global de &lcool e suas consequéncias para a saude, e
aproximadamente 4,5% de todas as mortes no mundo séo atribuidas ao &lcool (WHO,
2011).

8.3. Tabagismo

O habito de fumar aumenta o risco de morte por DCV em 31% em mulheres
expostas ao tabaco no trabalho ou no lar e é considerado o principal fator de risco
modificavel de morbimortalidade cardiovascular (Fernandes et al., 2008).

O tabagismo pode influenciar na antecipacdo da menopausa e a explicacao seria
pela deficiéncia do estrogénio potencialmente causada pelo fumo. Além de antecipar os
sintomas do climatério, o fumo também exerce influéncia sobre as lipoproteinas e sobre
as paredes dos vasos, propiciando, dessa forma, o desenvolvimento de doengas como a
coronariana isquémica e a cerebrovascular (Aldrighi et al., 2005).

O fumo, entre seus diversos efeitos nocivos, no climatério, também estimula o
sistema nervoso central, provoca ansiedade e depressdo, aumento do estresse oxidativo
e destruicéo celular, induz o envelhecimento precoce, promove aumento da excrecao de

calcio e esta relacionado a etiologia de diversos tipos de cancer (BRASIL, 2008).
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9. COMPOSICAO CORPORAL

As afericbes da composicdo corporal sdo de grande importancia para o
diagndstico e controle de vérias enfermidades. A sua avaliacdo permite informacdes
sobre gastos e reservas de energia, massa protéica, estado mineral do esqueleto e estado
relativo da hidratacdo. Sua aplicacdo se estende a avaliagdo nutricional, estudos de
crescimento e desenvolvimento, medicina esportiva e monitoracdo da eficacia de
intervencdes terapéuticas nos tecidos corpéreos (Yanovski, 1996.)

A analise de bioimpedéancia constitui um método de afericdo da composicdo
corpOrea. Apresenta a vantagem do baixo custo, podendo ainda ser repetida inUmeras
vezes. Esses métodos limitam-se a andlise de apenas dois compartimentos: o tecido
adiposo e a massa nao adiposa (‘Yanovski, 1996).

A quantificacdo dos compartimentos corpdreos, quais sejam, gordura, massa
livre de gordura, agua e mineral é fundamental para o estudo da composi¢do corpdrea.
Outros métodos fornecem informacdes mais detalhadas, como analise por ativacdo de
néutrons e técnica de diluicdo isotopica, porém estdo disponiveis apenas em laboratorios
de pesquisa (Heymsfield, 1990).

A contribuicdo da tomografia computadorizada, ultrassom e ressonancia nuclear
magnética consiste na avaliacdo da composicdo tecidual em distintos compartimentos
anatdbmicos obtidos por cortes de imagens. Esta técnica transforma estes cortes em
imagens tridimensionais que possibilitam a reconstrucdo de massa gorda e volume
muscular (Blake, 1999).

9.1. Absorciometria por Raios-x de Dupla Energia (DXA)

Desde sua introdugdo em 1987, a absorciometria por raios-x de dupla energia
(DXA) tem sido a técnica mais utilizada para avaliacdo da densidade mineral dssea
(DMO). A sua ampla aplica¢do na pratica clinica deve-se a sua alta acurécia, utilizacao
de baixa dose de irradiacdo e capacidade de medir a massa 6ssea em diferentes partes do
esqueleto. Assim, a densitometria 0ssea se tornou um instrumento essencial para
avaliacdo de pacientes com risco de osteoporose (Heymsfield, 1990).

Em adicéo, a técnica da DXA tem sido aplicada com sucesso na mensuragdo da

composigdo corpdrea, por ser um método ndo invasivo, relativamente de baixo custo e
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por apresentar boa aceitagdo por parte do paciente. Esta técnica apresenta também a
vantagem de separar 0 0sso da massa gorda e massa livre de gordura (Pierson,1997).

A analise da composicdo corporea pelo DXA consiste em medir a razdo de
atenuacao das emissdes de alta e baixa energia, gerada nos tecidos moles & medida que
as emissdes de fonte de raio-x passam pelo corpo (Blake, 1999, Pierson,1997).

A quantidade de tecido mole é calculada pela diferenca entre a massa total e o
conteddo 6sseo naquele ponto. O peso do corpo representa a soma dos tecidos moles
com o conteudo mineral 6sseo (Pierson,1997).

A massa gorda representa a quantidade de triglicerideos armazenados no corpo e
a massa magra, a soma de proteinas, glicogénio e agua intracelular e extracelular. Como
ndo se analisa a medida de 4gua separada da composi¢do corpdrea, o conteddo de agua é
apenas presumido . Para esta analise, o corpo é dividido em tronco, pernas e bragos
(Blake,1999).

A precisdo das medidas de cada uma destas regiGes ndo é tdo boa quanto a
precisdo da medida do corpo total e tende a ser menor quanto maior for o peso do
paciente, o que torna a avaliacdo regional probleméatica em individuos muito obesos
(Pierson,1997).

A medida da massa magra inclui a &gua corporal, os 6rgaos internos (intestino,
figado, etc) e a massa muscular. Como, em condi¢des normais as massas de agua
corporal e dos 6érgdos internos sdo constantes, qualquer variacdo da massa magra pode
ser atribuida a variagdo da massa muscular (Kiebzak, 2000).

E importante salientar que a agua corporal esta incluida no compartimento da
massa magra porque distirbios da hidratacdo que sdo observados nas insuficiéncias
cardiaca, renal e hepatica, sindromes nefroticas, diabetes e envelhecimento (menor
hidratacdo dos tecidos e substituicéo por fibrose), podem alterar os valores obtidos, néo
devendo ser interpretados como alteracdo de massa muscular (Lukaski, 1999).

Existem inUmeras aplicacBes clinicas do estudo da composicdo corporal,
particularmente, no tratamento da obesidade e da anorexia nervosa, reabilitagdo motora
de doencas neuromusculares e em avaliag@es nutricionais (Biller, 2000).

O aparelho de densitometria apresenta algumas limitacdes técnicas: permite a
avaliacdo de individuos com percentual de gordura entre 4% e 50 %, com no maximo
135 kg, e medida da altura do abdomen, com o paciente deitado, de até 30 cm, perdendo

muito sua precisdo a partir destes limites (Toth, 2000).
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Os valores de normalidade para a composi¢édo corporal dependem de sexo,
idade, raca e atividade fisica. Os atletas buscam padrdes mais restritos, como 10-12 %
de gordura corporal, dependendo de sua modalidade esportiva e da intensidade de seu
treinamento. No entanto, em termos de saude, o risco do surgimento de doengas como
diabetes mellitus, hipertenséo, infarto do miocardio e aterosclerose aumenta muito a
partir de 25% de massa de gordura para os homens e 30% para as mulheres (Sites,
2000).

A avaliagdo por DXA também pode determinar a composi¢do regional,
permitindo o estudo particularizado de bracos, pernas, tronco e abdome. A adiposidade
abdominal, que esta relacionada a resisténcia insulinica, dislipidemia e hipertensdo
arterial, representa um risco adicional para doenca cardiovascular e diabetes (Fox,
2000).

Outras aplicagdes do estudo da composic¢do corporal incluem a monitorizagao
das alteracGes de massa magra e de gordura esperadas nos pacientes em uso de
horménio de crescimento, corticosteroides, esterdides sexuais e drogas antiretrovirais
(Fornetti, 1999).

O exame, por ser ndo-invasivo, € muito simples para o paciente, ndo requer
nenhum preparo e tem duracdo de 10-15min. A radiacdo é extremamente baixa,
semelhante a radiacdo ambiental que recebemos num dia de sol, podendo ser repetido
quantas vezes for necessario (Lukaski, 1999).

Os coeficientes de variacdo (CV%) dos parametros avaliados na composicao
corporal sdo comparaveis aos obtidos nos exames de densitometria da coluna lombar e
fémur, em torno de 1 a 1,5%, oferecendo boa reprodutibilidade de resultados. Apenas a
massa de gordura apresenta um CV% um pouco mais elevado, em torno de 3%,
provavelmente relacionado a heterogeneidade dos tecidos moles em pacientes obesos
(Kiebzak,1999).

9.2. Alteracdes na composicao corporal apds a menopausa

A partir da transicdo da menopausa constata-se uma redistribuicdo da gordura, com
aumento da deposicdo de tecido adiposo na regido abdominal, sendo menos
consideravel nas zonas subcutaneas). A associacdo da menopausa com a obesidade
abdominal é independente da idade e resulta do déficit de estrogénio e de uma

predominancia progressiva de testosterona (Mathan, 2008).
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O estrogénio promove a lipolise e inibe a lipogénese nos adipdcitos viscerais,
através da estimulacdo do REa. Estimula a atividade da lipoproteina lipase (LPL) nos
adipdcitos femorais, promovendo a acumulacao da gordura gluteo-femoral (Hirschberg,
2012).

Niveis reduzidos da globulina de ligacdo de horménios sexuais SHBG
conduzem a maiores concentracbes de testosterona livre (T), a qual favorece
igualmente, a deposicéo visceral (Mathan, 2008). Estudos verificam que a perda de
peso, independentemente da composicdo da dieta, influencia as concentragdes de T, ao
aumentar os niveis de SHBG nas mulheres (Morisset, 2008) .

O tecido adiposo intra-abdominal apresenta carateristicas adipogénicas,
metabolicas, pro-aterogénicas e pro-tromboticas, de modo que, a adiposidade central
conduz a resisténcia a insulina (RI), niveis elevados de acidos graxos livres, risco
aumentado de problemas cardiovasculares, determinadas neoplasias e outras
complicacdes como a SM (Brown, 2006) .

O aumento da gordura intra-abdominal associa-se a niveis aumentados do
inibidor do ativador do plasminogénio do tipo tecidual, da interleucina 6 e da proteina C
reativa (PCR), os quais contribuem para a um maior risco de desenvolver doengas

coronarias e DM2, em mulheres na pds-menopausa (Cassidy, 2005).
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CAPITULO I1I

JUSTIFICATIVA

Estudos sugerem que as modificacbes hormonais na pos-menopausa estao
associadas a mudangas na composi¢cdo e na redistribuicdo de gordura corporea. A
redistribuicdo de gordura corporal no periodo da p6s-menopausa resultaria de variagdes
hormonais, devido ao hipoestrogenismo que se instala. Como o estrogénio ndo estaria
executando a sua funcdo de distribui¢do de gordura corporal ginecoide, o androgénio se
sobressairia (predominio relativo) e modificaria este padrdo de distribuicdo para
androide. A tendéncia a partir dessa fase da vida parece ser o aumento da gordura
abdominal em detrimento da gordura periférica. A propor¢do entre massa magra e
massa gorda também parece se modificar apds a menopausa. Entretanto, ha dados
divergentes se estas alteracfes estdo ligadas somente as modificacdes hormonais da

menopausa ou ao processo de envelhecimento, justificando o presente estudo.
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MARCO CONCEITUAL

Climatério

Alteragoes
hormonais

Mudangas na
composi¢ao corporal
(massa muscular e
gorda), no perfil lipidico,
e no padrao de
distribuicdao de gorduras
(androide e ginoide)

Figura 4. Marco conceitual.
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OBJETIVOS

Objetivo geral

Este trabalho pretendeu avaliar os efeitos do inicio da transicdo menopausal,
sobre parametros antropométricos, niveis de atividade fisica, sintomas da
menopausa, consumo calérico e apetite, composi¢do corporal e o padrdo de
distribuicdo de gorduras, comparando transversalmente mulheres nos periodos

pré e pGs-menopausicos.

Obijetivos especificos

Avaliar parametros de metabolismo lipidico (niveis séricos de colesterol total,
colesterol HDL, colesterol LDL, triglicerideos) e niveis glicémicos de mulheres
na pré e na pos-menopausa, medidos por métodos colorimétricos;

Comparar os percentuais de gordura corporal (androide e ginoide), medidos por
absorciometria de raios-x de dupla energia, em mulheres na pré e na pés
menopausa;

Estimar a severidade dos sintomas da menopausa pelo instrumento Escala de
Avaliacdo da Menopausa;

Evidenciar possivels correlacdes entre as varidveis estudadas em mulheres na

pré e na pos-menopausa.
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ABSTRACT

Menopause is an important milestone for middle-aged women. This research evaluated
the effects of menopause transition on body composition and caloric intake. It was an
observational, cross-sectional study composed of women from a Menopause Outpatient
Clinic between March 2014 and October 2015. It was included premenopausal (with
regular menstrual cycles) and postmenopausal (menopause status <five years) women,
aged between 44-52 years, with weight stability (x2kg) for at least six months before
evaluation. They were classified according the Stages of Reproductive Aging Workshop
+10 criteria, and answered a structured questionnaire (for sociodemographic data
collection), the International Physical Activity Questionnaire (IPAQ — short version),
the Menopause Rating Scale (MRS, for menopause symptoms analysis), the 24-hours
recall (for calories analysis) and the Visual Analogue Scale of Appetite. Blood samples
were collected for biochemical measurements (eg. female hormones, glucose,
cholesterol and triglycerides). In addition, anthropometry and densitometry (DEXA)
measurements were used for body composition estimation. Student’s t test and Mann-
Whitney analysis were applied for comparing means between continuous variables. Chi
Square test with standardized adjusted residual analysis was applied for categorical
variables. Spearman’s correlations were carried out among all variables. The
significance level adopted for all analysis was set at 5%. A total of 114 women
(premenopausal n=60 and postmenopausal women n=54), median age of 48.00[47.80-
48.74] years and mean time of menopause of 1.50[1.63—-2.41] years for postmenopausal
group was included in the analysis. Most of them had high school education, were
single or without partners, non-smokers and did not consume alcohol. The majority of
women was categorized as eutrophic or obese, and had an active physical exercise level.
Postmenopausal women had higher scores in the evaluation of appetite, when compared
to premenopausal group (p=0.013). Total cholesterol and HDL levels were higher in
postmenopausal women (p=0.040 and p<0.001, respectively). There was no difference
in total body mass, android and gynoid fat, bone mineral content, lean mass, caloric
intake, triglycerides and fasting glycaemia. Postmenopausal women presented more
complaints of hot flashes and vaginal dryness (moderate to extremely severe, p=0.056
and p=0.007, respectively). Body mass index, serum triglycerides and fasting glucose
positively correlated to waist circumference, body mass, adipose mass, lean mass, and
fats (android and gynoid). HDL cholesterol was negatively related to waist
circumference, body mass, adipose mass, lean mass and android fat. The visual
analogue scale of appetite was positively related to depressed mood, sexual problems
and hot flashes. Considered together, these results allow us to consider that early
menopausal period is a time window of opportunity for early interventions aiming the
prevention of ailments (eg. atherogenic profile, cardiovascular risk) usually related to
late menopause.

Keywords: Appetite; Body composition; Climacteric.
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INTRODUCTION

Menopause is an important milestone for middle-aged women, representing a
permanent cessation of fertility and a transition to a post-reproductive life due to loss of
ovarian follicular function. It is physiologically characterized by decreased estradiol and
other hormonal changes®. During this transition, women experience various symptoms
(eg. hot flushes, night sweats, vaginal dryness, irritability, anxiety, headache and sleep
disturbance) that may affect their health status, with negative implications on quality of
life, emotional ability, sleep interferences, increased risk of depression and cognitive
difficulties. Studies reported that menopause contributes for the decreasing of
physical activities, imbalanced eating habits and altered body composition®.
Additionally, it increases abdominal fat depots and the prevalence of metabolic
syndrome*. A Brazilian cross-sectional study demonstrated that the overweight and
abdominal obesity prevalence were higher in postmenopausal women with greater
parity, aged over 65 years and that were not on hormone therapy?®. Besides, lifestyle (eg.
diet, exercise, smoking and alcohol intake), along with the endocrine and genetic
factors, may also influence weight gain, but their relationship to menopause symptoms
and body composition changes is not yet completely clear>®.

In this sense, the method of body composition measurement is an important determiner
for various physiological and pathological conditions, existing a multitude of
established techniques for in vivo estimation of body composition (eg. skinfold
measurement, anthropometry, computed tomography, magnetic resonance imaging,
dual-energy X-ray absorptiometry — DXA, hydrostatic weighing, neutron activation
analysis)’. However, factors such as the high cost and difficulties in handling the device
can affect the results®. DXA is nowadays one of the most frequently used methods for
body composition estimation, displaying a high accuracy and precision, free of major
limitations to individuals with adequate body mass composition, pointed as a valuable
tool for longitudinal studies aiming a good precision for body fat, fat-free mass and
bone mineral distribution measurements”?,

Considered together, it is important to study the effects of menopause transition in body
fat distribution, using a good and precise technique for this purpose (DXA). We
hypothesized that postmenopausal women would display altered body fat distribution
and higher menopause symptoms; worsened according their anthropometric, social and

lifestyle profiles.
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METHODS

STUDY DESIGN AND POPULATION

This was an observational, cross-sectional study composed of women recruited through
local media (eg. television, radio, newspaper and social networks) and from the Clinical
Hospital of Porto Alegre (HCPA) Gynecology Service (Menopause Outpatient Clinic)
between March 2014 and October 2015. The study was conducted in HCPA, located in
Porto Alegre city/RS, Southern Brazil.

The eligibility criteria set for this research were as follows: the inclusion criterion
included premenopausal (with regular menstrual cycles and asymptomatic) and
postmenopausal women (menopause status less than five years), aged between 44 and
52 years, and weight stability (x2kg) for at least 6 months before evaluation. Women
with the following criteria were excluded: use of hormones, chronic uncontrolled
diseases (eg. diabetes mellitus types | and I, cardiovascular diseases, systemic diseases
with severe impairment, cancer), HIV/AIDS, and pacemaker use. Additionally,

alcohol/drug abuse were exclusion criteria.

PROCEDURES

Before the collection of any data, ethical approval was obtained from the Institutional
Review Board of HCPA, Porto Alegre/RS, Brazil (Ref. No. 15.0017). The study was
conducted in accordance with the 1964 Declaration of Helsinki and its later
amendments of comparable ethical standards (as revised in 2000). All participants gave
their informed consent before the participation, and all personal information about the
participants was kept strictly confidential. This research did not involve physical, moral,
or psychological harm to the participants.

After signing the informed consent, the participants were interviewed for determining
their eligibility and categorized in pre- and postmenopausal, according the Stages of
Reproductive Aging Workshop + 10 criteria®. Questionnaires were applied to both
groups to collect data. These questionnaires assessed lifestyle and habits (semi
structured questionnaire), all foods and beverages consumed in the past 24 hours (24-
hour Dietary recall, 24hDR), menopause symptoms (Menopause Rating Scale — MRS
validated linguistically to Brazilian Portuguese), and the level of physical activity
(International Physical Activity Questionnaire — [PAQ-short form, validated
linguistically to Brazilian Portuguese!!. Participants were assessed in their

anthropometric and social measurements (eg. weight, height, BMI, waist and hip
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circumference, age of menarche, educational level, ant the use of medication), and had
their blood drawn for biochemical markers (eg. Follicle-stimulating hormone — FSH,;

and simultaneously fasting serum glucose, cholesterol and triglyceride determination).

VARIABLES

Weight (in kg) and height (in cm) were measured using a gravimetric scale (Filizona®,
with maximum capacity of 150kg and accuracy of 100g, placed on a flat surface;
retractable anthropometric ruler in anodized aluminum, measuring up to 2m with a
graduation of 0.5cm). The body mass index (BMI, in kg/m?) was calculated. The waist
circumference was measured by means of an inelastic tape, with a capacity of 1.5m and
a precision of 0.1cm. It was performed at the midpoint between the lower rib and the
iliac crest, according to the WHO cut-off points where, in brief, the high cardiovascular
risk is >80cm and the very high risk >88cm?2. Waist circumference and height ratio
were obtained through waist and height measurements, classified according to the cut-
off points, which considers, for women, a >0.53cm as a risk factor for cardiovascular
diseases®®.

Social data included age (in years), marital status, physical activity self-report, alcohol
intake, smoking habit, diseases (hypertension, thyroid, cardiac) diagnosis, surgical
history in the past 6 months, use of medication and hormone therapy was collected by a
structured questionnaire.

Food consumption was verified through the 24-hour recall. The International Physical
Activity Questionnaire (IPAQ) — short version, was used to assess physical activity
levels. Body composition was assessed by whole-body abscess using a Hologic QDR
4500W®; Bedford: MA, USA. The examination was performed with the participant
lying in the supine position, arms and legs slightly apart where the source and the
detector was passed through the body with a relatively slow speed (1cm/s). The
mapping of the entire body was performed transversally at l1cm intervals, taking
approximately 12 minutes’. Garments containing metal (eg. zippers, buttons or metal
hooks) and all metal body fittings (eg. jewelry, earrings, bracelets, watches, rings, belts)
were removed to avoid any interference. The results of the testes allowed the evaluation
of bone mineral content, body fat, and lean mass (muscles and viscera). From these
data, the total body weight (in grams) and their respective percentages were obtained”®.
To perform the laboratory measurements, the patients were instructed to fast for 12
hours. Via vacuum puncture (Vacutainer®, England), a blood sample for biochemical
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measurements was collected in a separating gel tube and centrifuged at 3000 rpm for ten
minutes to obtain serum, followed by immediate biochemical analysis. Lipid and
glucose profile evaluation was performed by measuring total cholesterol (TC), high
density lipoprotein cholesterol (HDL), low density lipoprotein cholesterol (LDL,
calculated according to authors!®), triglycerides (TG), and fasting glucose.
Measurements of TG, TC, HDL and fasting glucose were carried out by the RAXT
automated biochemical analyzer (Technicon®, USA), quantified by colorimetric
methods using specific commercial reagents (Sera-Pak®, Bayer, USA), according to the
manufacturer’s instructions. The adequate reference values were: HDL and TC
>50mg/dL, LDL <100mg/dL, TG<150mg/dL and glucose <100mg/dL. Blood collection

was performed on a second visit to the hospital.

SAMPLE SIZE

The sample was calculated using the software WIinPEPI for Windows (Programs for
Epidemiologists) version 11.43, according to study which assessed the body
composition and fat distribution measured by DXA in premenopausal and
postmenopausal women®®. Expecting a difference in the percentage of fat of 5%
between groups, using a 5% alpha and a power of 90%, it would be necessary 51

women in each group, totalizing 102 women.

STATISTICAL METHODS

Regarding the data processing, the database double entry, and review were performed
using the SPSS, version 18.0 [SPSS Inc. Released 2009. PASW Statistics for Windows,
Version 18.0. Chicago: SPSS Inc.].

Continuous variables were expressed as mean and standard deviation or median and
interquartile range, defined by Shapiro-Wilk test. Categorical variables were described
by absolute and relative frequencies. Student’s t test and Mann-Whitney test was
applied for comparing means between continuous variables. On the other hand,
categorical variables were intragroup compared using the Chi Square test with
standardized adjusted residual analysis. Wilcoxon test was applied for comparing
symptoms pre- and post-menopause. Additionally, Spearman’s correlations were carried

out among all variables. The significance level adopted for all analysis was set at 5%.
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RESULTS

Of all 560 women recruited, 444 were not included in this research considering the
exclusion criterion (eg. 380 by hormone therapy, 37 diagnosed with diabetes mellitus,
and 27 with weight instability for at least 6 months before evaluation) and 2 refused to
take part in this research. Therefore, the final sample consisted of 114 women,
categorized as premenopausal (n=60) and postmenopausal (n=54) stages, according the
STRAW +10 criteria®. The schematic diagram of sample selection is shown in Figure 1.
Most participants have secondary or post-secondary degree (35.96% and 39.47%,
respectively), were single or living without partner (57.02%), non-smokers (97.37%),
categorized as eutrophic (31.86%) or obese (40.71%) by their BMI, did not consume
alcohol (57.89%), and were not diagnosed with hypertensive (98.25%), thyroid
(97.37%) or cardiovascular (100.00%) disorders. Most of them were not using any
medication (98.25%), were classified as minimally active in physical exercise practices
(51.75%) and displayed high waist-hip ratio (52.63%). Additionally, they had greater
android fat (54.39%) and most of them rated as “not hungry” their visual analogue scale
of appetite, at the moment, of the interview. These results are presented in Table 1.

The age was different between pre- and postmenopausal groups (p=0.010), since the
median age [95% Confidence Interval — CI] of premenopausal women was
47.50[47.01-48.35] years, while postmenopausal women was 49.00[48.29-49.56]
years. Postmenopausal participants displayed low time of menopause (median[95%CI]
of 1.50[1.63-2.41] years), with regular menstrual cycles (classified as -3b by the
STRAW +10 criteria®). The classification into pre-or postmenopausal groups was
confirmed by biochemical markers measurements, since postmenopausal women
displayed higher FSH levels in serum (p=0.013), while premenopausal women had
greater estradiol levels (p<0.0001). In the assessment of appetite before the interview,
postmenopausal displayed higher scores in relation to premenopausal participants
(p=0.013). Additionally, TC and HDL cholesterol were greater in postmenopausal
women, when compared to premenopausal group (p=0.040 and p<0.0001, respectively).
There were no differences in total body, android and gynoid fats, bone mineral content,
lean mass, calorie intake, triglyceride and fasting glucose levels between pre- and
postmenopausal participants (p>0.05). These results are displayed in Table 2.
Considering the menopausal symptoms, assessed by the Menopause Rating Scale
(MRS), premenopausal women answered the MRS and self-reported some symptoms,

as presented in Table 3. Based on these data, their classification in the late reproductive



59

stage (stage -3) by STRAW+10 indicates that their fecundability started to decline,
without changes in their menstrual cycles, although they already presented some of the
possible symptoms related to the menopausal transition. Postmenopausal women
reported higher frequencies of hot flashes and dryness of vagina (ranging from moderate
to extremely severe), when compared to premenopausal participants (p=0.056 and
p=0.007, respectively). Although a marginally significant result was found for sexual
problems (p=0.086) between pre- and postmenopausal groups, there was no difference
in all other symptoms (eg. heart discomfort, sleep problems, depressive mood,
irritability, anxiety, physical and mental exhaustion, bladders problems, joint and
muscular discomfort; p>0.05) analyzed by MRS. Besides, postmenopausal women had
a marginally higher median of the sum of MRS scores when compared to
premenopausal group (Table 2, p=0.051)

Spearman’s correlations were carried out among all variables (Table 4). Briefly, BMI,
serum triglyceride and fasting glucose level were positively correlated to waist
circumference, body mass, body fat mass, body lean mass, android and gynoid percent
fats. On the other hand, HDL cholesterol was negatively related to waist circumference,
body mass, body fat mass, body lean mass and android percent fat. Additionally, serum
FSH was positively related to calorie intake and negatively related to body mass, body
fat mass and body lean mass. Thus, the visual analogue scale rating of appetite was

positively related to depressive mood, sexual problems, and hot flashes/sweating.
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DISCUSSION

Menopause tends to be associated with an increased risk of obesity and an accumulation
of fat in the abdominal region. The weight gain, central fat, undesirable changes in body
fat distribution, as well as composition, may be directly associated with the menopausal
transition*>’.  Our study reported no difference in the BMI, waist/hip and
android/gynoid ratios between pre- and postmenopausal women. Authors also did not
identify changes in body weight, BMI and waist circumference induced by
menopause'®, as well, researchers who studied prospectively for one year 63 women and
did not observe modifications between pre- and post-menopausal women regarding the
gain of weight and BMI increase!’. Our results also agree with study whose weight
remained unchanged in 136 women during the menopausal transition'®. Such findings
can be a indication that there is still a controversy regarding changes in body
composition associated with menopause, since some studies point to an increase in body
mass and abdominal adiposity (android fat), a decrease in the proportion of gynoid fat,
in total and regional bone mineral density, because reduced estrogen production appears
to result in derangement in the lipid profile and in the distribution of body fat'®.
However, other authors contextualize that bone mineral density itself may be an
interfering factor, since the rapid loss of bone mineral mass during the immediate
postmenopausal period seems to reduce fat-free mass density and cause overestimation
of the fat mass. Similarly, the waist-hip ratio may not be the most adequate measure to
evaluate changes in the distribution of abdominal fat in menopausal women?.
Furthermore, an American study did not show significance in the waist-hip ratio?.
However, this study presented differences to our study, such as all women were in
premenopausal period; they were younger and evaluated in the follicular phase of their
menstrual cycle. It should be noted that dietary intake may exhibit a small fluctuation
during the menstrual cycle, offset by a subsequent decrease in postmenopausal
consumption, which does not affect dietary outcomes, especially in cross-section
studies. For interventional studies evaluating comparative effects between diets, it is
suggested to evaluate changes in food consumption in different phases of the cycle and
women with premenstrual syndrome?2. Although this was a cross-sectional study, which
may not allow a robust examination of the effects of menopause on changes in body
composition, it can be observed that in our population did not differ significantly in

their physical characteristics. In addition, postmenopausal time (eg. 1 year and a half) of
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participants in our study may have been short for changes in body composition, which
may also justify these findings.

The analysis of body composition has been intensively discussed, including DXA,
which is a reliable, practical and direct measurement method’®. Besides DXA, other
techniques (eg. bioelectrical impedance analysis, plethysmography, hydrostatic
weighing, magnetic resonance imaging, ultrasonography, computed tomography and
anthropometry) may also be used for body composition measurements. In our study,
DXA was used because it was considered the gold standard for the evaluation of body
composition of overweight or obese women?. Different from that expected, our results
indicate no differences between both groups for these assessments. These results are
consistent with those reported by researchers who evaluated a 3-year period to assess
changes during menopause, reporting no differences between groups?*. Additionally,
when body mass was measured by dual-energy X-ray absorptiometry, authors also
found no differences in fat mass or a trend towards greater fat mass in postmenopausal
women?®, In a 6-years duration longitudinal study, it was verified that menopause was
associated with the reduction of energy expenditure during resting and physical activity,
and accelerated the loss of fat-free mass?!. Taken together, these contradictory data open
a range of scientific research aimed at identifying the effect of physical activity on body
mass and fat depots reduction, besides biochemical and molecular pathways
modifications, in early postmenopausal women. Another authors pointed to other
factors that influence changes in fat distribution, such as age and age-related variables®®.
Most of studies agree that changes in body composition occur between premenopausal
and early menopause, but not necessarily after this, that is, in the years following
menopause®®. As a possible justification, the short postmenopausal time previously
mentioned is theorized that may not have been sufficient to generate the tendency for
abdominal fat accumulation that occurs after menopause?®, as well as the influence of
other factors, such as decubitus (standing), walking and activities which use upper and
lower limbs. In addition to the practice of physical exercise that is associated with an
increase in muscle mass and a decrease in fat mass, the intensity of each physical
exercise differs between the segmental regions?’.

Another complementary explanation for these results is that FSH has physiological
functions beyond reproduction, which may also influence adipogenesis, bone mineral

density and thermogenesis. In a recent report, authors identified that FSH receptors were
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expressed in tissues other than the testis and ovary?, and showed that its signaling
promotes osteoclastogenesis and bone reabsorption in a menopause mouse model?®.
Additionally, adipocytes also express FSH receptors, and its activation stimulates the
synthesis of lipids and fat storage®. In turn, it could increase the risk of menopausal
women for developing metabolic diseases. In our results, although postmenopausal
women presented increased FSH values in relation to premenopausal group, these
values were negatively related to total body mass, lean and fat mass. Once again, the
short postmenopausal time (early menopause: 1.5 years after menopause) previously
mentioned is theorized that may not have been sufficient to generate the tendency for
abdominal fat accumulation that occurs after menopause. Besides, this time window
could be better explored by future researches aimed at specific therapeutic targets
(related to FSH) to minimize menopausal symptoms related to thermogenesis, metabolic
syndrome and osteoporosis.

Considering the total caloric intake, our results indicate no differences between both
groups, in contrast to studies which demonstrated a decrease in caloric intake (eg.
carbohydrates, lipids, proteins and total calories) during the menopausal transition in 94
women over 5 years®. In a study involving 17 premenopausal and 18 postmenopausal
women based on three 24-hours food records where total energy intake of women did
not change after menopause, considering the first 5 years of menopause?!. A factor that
may have hampered the evaluation of food consumption in our study was the use of the
24-hour recall instrument, which presents as main disadvantages the report of only one
day which may not reflect the women’s eating habits and depends on the participant’s
memory for identification and quantification of the food portions®L.

Individual factors (eg. ethnicity, age, diet, hypertension) may influence lipids levels®.
In our study, higher values of TC were observed in the postmenopausal group. These
findings are consistent with data related by studies since cholesterol was classified as
increasing in postmenopausal women compared to premenopausal group®*3*. These
authors also point that menopause is associated with cardiovascular risk due to
worsening of the lipid profile in the transition to postmenopausal status, especially with
a significant shift through a more atherogenic lipid profile32-34,

According to the literature, the comparison of TG measurements between pre-and
postmenopausal women pointed that in postmenopausal period there is increased fat
accumulation and increased release of free fatty acids in the circulation, and excess free

fatty acids provide substrate for hepatic synthesis of TG*. However, in our study HDL
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levels were not different between the groups possible due to characteristics of
participants as regular physical activity and low time of postmenopausal.

BMI was strongly associated with body mass, lean mass, fat mass, waist circumference,
android and gynoid fats. Our study demonstrated a positive relationship between TG
and body weight variables (eg. waist circumference, body mass and fat free mass).
Several studies have shown the association between menopause and TG. The lipid
profile and the distribution of body fat have been much discussed during the last
decades and have been shown to be the main predictors of metabolic disorders,
including  dyslipidemia,  hypertension,  diabetes, cardiovascular  disease,
hyperinsulinemia, among others. In our study, higher values of total cholesterol were
observed in the postmenopausal group, in agreement with authors by who compared the
lipid profile in pre-and postmenopausal women, demonstrating that in postmenopausal
women TC was significantly elevated®. Thus, although the present study is cross-
sectional and does not allow causal relationships, it would be necessary to evaluate the
cardiovascular risk in pre-and postmenopausal women through longitudinal studies
contemplating factors such as lipid profile, lifestyle and habits (eg. regular exercise, use
of medications, including oral contraceptives and hormonal therapy) that may affect
lipid metabolism and BMI.

Additionally, our postmenopausal women also displayed greater HDL cholesterol
levels, in disagreement with studies that point out that the estrogenic decrease is a factor
that triggers the imbalance of the LDL and HDL cholesterol fractions, tending to a
decrease in the post menopause and consequently predisposing to atherosclerosis®?. As
possible justifications for this finding, in addition to the short postmenopausal time,
regular practice of physical exercise and non-smoking habits are considered as
impacting factors on lifestyle. Moreover, based on health education, it can be suggested
that lifestyle interventions (eg. such as dietary changes, aerobic exercises and smoking
cessation) are initial and effective strategies to modulate lipid profile change during the
menopausal transition.

During the menopausal transition, several physical and psychological symptoms as hot
flashes, poor sleep, aches and joint pain have been reported?. In our study,
postmenopausal women reported higher frequencies of hot flashes and dryness of
vagina (ranging from moderate to extremely severe), when compared to premenopausal
participants. Our findings agree with the values obtained in study with 300 menopausal

women which also reported differences in these symptoms®’. These findings are in
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agreement with the literature that reduced estrogen production results in loss of vaginal
elasticity, dryness, less lubrication, irritation, dyspareunia and urinary symptoms.
Similarly, hot flushes are one of the main complaints of the climacteric period, whose
mechanism seems to be related to the prominent change in gonadal hormones, notably,
the decline of estrogen'?®’. A marginal significance for sexual problems was also
observed between pre- and postmenopausal groups, possible due to reproductive
hormone levels in the transition to menopause. Besides, premenopausal women in this
study should be at late reproductive stage -3b, which marks the time when fecundability
begins to decline and during which a woman may report climacteric symptoms®, as well
as, the frequency of symptoms may differ depending on the population in terms of
hormonal (pre, peri or postmenopausal status), health, financial status, among others?.

In this study, the visual analogue scale rating of appetite was positively related to
depressive mood, sexual problems, and hot flashes/sweating. Such findings may be
related to the picture of menopausal depressive symptoms, which could also be masked
by somatic symptoms, especially, to the digestive system; usually, these women

experience increased appetite with nocturnal hunger®.

CONCLUSION

In summary, there are many studies assessing the postmenopausal profiles of body
composition, weight variation and its associated factors in the most varied outcomes.
Additionally, the postmenopausal period is also explored, but usually highlighting its
later stages (usually after 3 years of menopause onset). Our study aimed to identify the
behavior of postmenopausal transition on body composition in the early onset of
menopause. Despite many reported results, which increased the knowledge about the
etiological and clinical aspects of early menopause on the measured outcomes, there
were no significant differences in the total body mass, android and gynoid fats, bone
mineral content, lean mass, caloric intake, triglycerides and fasting glycaemia, possibly
due to the stage of menopausal period (women were at the beginning of the
postmenopausal period) and that this stage did not present shocking effects on women’s
body compositions. Which allow us to consider this period as a time window of
opportunity for early interventions directed to lifestyle, preventing ailments such as

atherogenic profile and increased cardiovascular risk.
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TABLES
Table 1. Sample characterization — categorical variables.

Postmenopausal women

Variable Total N=114 Premenopausal women n=60 =54 p*
BMI category — n(n%)
Normal 36(31.86) 21(35.59) 15(27.78)
Overweight 31(27.43) 12(20.34) 19(35.19) 0.207
Obese 46(40.71) 26(44.07) 20(37.04)
Missing 1(0.88) 1(1.67) 0(0.00)
Educational level — n(n%)
No-schooling 0(0.0) 0(0.0) 0(0.0)
Incomplete Primary 7(6.14) 4(6.67) 3(5.56)
Complete Primary 7(6.14) 5(8.33) 2(3.70) 0.529
Incomplete Secondary 4(3.51) 1(1.67) 3(5.56) '
Complete Secondary 41(35.96) 22(36.67) 19(35.19)
Incomplete Higher 10(8.77) 7(11.67) 3(5.56)
Complete Higher 45(39.47) 21(35.00) 24(44.44)
Marital status — n(n%)
Married or living with partner 49(42.98) 20(33.33) 29(53.70) 0.037
Single or living without partner 65(57.02) 40(66.67) 25(46.30)
Smoking — n(n%)
Non-smoker 111(97.37) 58(96.67) 53(98.15) 1.000
Smoker 3(2.63) 2(3.33) 1(1.85)
Alcohol consumption — n(n%)
No 66(57.89) 42(70.00) 24(44.44) 0.008
Yes 48(42.11) 18(30.00) 30(55.56)



Hypertensive disorder — n(n%)

No
Yes

Thyroid disease — n(n%)

No
Yes

Cardiovascular disease — n(n%)

No
Yes

Medication use — n(n%)

No
Yes

Waist-hip ratio — n(n%)

Normal
High

Physical activity category — n(n%)

Inactive

Minimally active

High active

Android/Gynoid ratio — n(n%)

> Gynoid
> Android

Visual analogue scale rating of appetite —
n(n%)

Not hungry

112(98.25)
2(1.75)

111(97.37)
3(2.63)

114(100.00)

0(0.00)

112(98.25)
2(1.75)

54(47.37)
60(52.63)

45(39.47)
59(51.75)
10(8.77)

52(45.61)
62(54.39)

64(56.14)
34(29.82)
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59(98.33)
1(1.67)

58(96.67)
2(3.33)

60(100.00)

0(0.00)

59(98.33)
1(1.67)

28(46.67)
32(53.33)

21(35.00)
32(53.33)
7(11.67)

25(41.67)
35(58.33)

37(61.67)
19(31.67)

53(98.15)
1(1.85)

53(98.15)
1(1.85)

54(100.00)
0(0.00)

53(98.15)
1(1.85)

26(48.15)
28(51.85)

24(44.44)
27(50.00)
3(5.56)

27(50.00)
27(50.00)

27(50.00)
15(27.78)

0.940

1.000

1.000

1.000

1.000

0.384

0.372

0.112
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Little hunger 10(8.77) 3(5.00) 7(12.96)
Hunger 6(5.26) 1(1.67) 5(9.26)
Very hungry

Legend. n: absolute frequency. n%: relative frequency. BMI: body mass index. kcal: kilocalories.



Table 2. Sample characterization — continuous variables.
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Premenopausal women Postmenopausal
Variable Total N=114 women p*
n=60
n=54
Age (in years) — md[95%Cl] 48.00[47.80-48.74] 47.50[47.01-48.35] 49.00[48.29-49.56] 0.010
Time of menopause (in years) - md[95%CI] 0.00[0.70-1.23] 0.00[-0.02-0.05] 1.50[1.63-2.41] <0.0001
Weight (in kg) — mean£SD 74.39+£14.65 76.02+15.53 72.57£13.52 0.211
Height (in cm) — mean+SD 158.61+5.71 158.91+5.58 158.29+5.90 0.561
BMI (in kg/m?) — mean+SD 29.43+5.30 29.86+5.83 28.96+4.66 0.369
Waist circumference (in cm) — mean£SD 89.92+13.03 91.13+14.15 88.58+11.64 0.299
Hip circumference (in cm) — md[95%Cl] 102.00[98.07-105.07] 100.50[98.11-107.51] 104.25[94.82-105.56] 0.869
. : 1442.41[1408.59— 1230.17[1284.00- 1517.32[1437.92—
Total calorie intake (in kcal) — md[95%Cl] 1652.56] 161.88] 180.87] 0.071
Carbohydrate consumption (in kcal) — md[95%CI]  728.02[725.22-897.63]  684.18[659.55-888.01]  786.10[659.55-888.01] 0.137
Protein consumption (in kcal) — md[95%Cl] 225.98[237.57-280.64] 211.98[219.36-280.80] 236.66[241.01-299.37] 0.111
Fat consumption (in kcal) — md[95%CI] 358.74[407.70-509.37] 342.41[368.07-480.10]  417.78[408.44-585.19] 0.382
Bone mineral content (g/g nonfat mass] —
md[95%Cl] 2.31[1.84-4.44] 2.38[2.26-2.54] 2.22[1.17-6.83] 0.185
Lean mass (g) — meantSD 40.63+6.59 41.03+7.32 40.19+5.70 0.501
Fat mass (g) — md[95%Cl] 30.95[29.57-33.81] 31.25[29.49-36.42] 30.71[27.94-32.63] 0.437
Total body fat (%) — md[95%Cl] 43.15[41.01-43.23] 42.85[40.65-43.78] 43.60[40.39-43.63] 0.937
Android body fat (% of total) — md[95%Cl] 47.40[43.28-47.09] 47.25[41.55-47.40] 47.40[43.53-48.43] 0.559
Gynoid body fat (% of total) — md[95%Cl] 46.70[44.67-46.68] 46.65[44.03-46.87] 46.70[44.45-47.39] 0.691
Android/Gynoid ratio — md[95%CI] 1.03[0.56-2.33] 1.03[0.15-3.55] 1.00[0.95-1.04] 0.727
Visual “analogue scale rating of appetite — 3.00[3.02-4.50] 1.50[1.95-3.72] 4.50[3.61-5.98] 0.013

md[95%ClI]
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FSH (mIU/mL) — md[95%ClI] 28.95[35.51-49.50] 12.00[14.50-24.51] 70.19[58.04-78.08]
Estradiol (pg/mL) — md[95%CI] 21.45[43.12-79.74] 49.60[61.34-119.65] 9.15[10.70-47.56]
Triglyceride (mg/dL) — md[95%Cl] 98.50[100.76-130.08] 103.50[99.38-148.99] 101.22[91.07-120.30]
Fasting glucose (mg/dL) — md[95%Cl] 88.00[87.62-91.40] 86.00[86.21-92.26] 89.50[57.55-92.08]
Total cholesterol (mg/dL) — mean+SD 205.03+£40.82 197.58+36.86 213.30+43.67
HDL (mg/dL) — md[95%Cl] 57.00[55.88-61.89] 53.50[49.69-57.11] 60.50[60.61-69.36]
LDL (mg/dL) — mean+SD 123.06+3.12 119.35+29.85 127.18+36.62
Menopause Rating Scale score — md[95%Cl] 14.00[12.76-16.13] 12.50[10.69-15.44] 15.50[13.59-18.37]

<0.0001

<0.0001
0.319
0.217
0.040

<0.0001
0.212
0.051

Legend: md — Median. 95%CI — 95% Confidence Interval. kg — Kilograms. cm — Centimeters. m — Meters. BMI — Body
Mass Index (weight in kilograms/height? in meters). FSH — Follicle-stimulating hormone. HDL — High-density
lipoprotein cholesterol. LDL — Low-density lipoprotein cholesterol. SD — Standard Deviation. p — Statistical significance.

*Student t test or Mann-Whitney for independent samples.



Table 3. Menopausal symptoms.
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Premenopausal  Postmenopausal
: Total
Variable N=114 women women p*
n=60 n=54

Hot flashes, sweating — n(n%)
None 35(30.70) 25(41.67) 10(18.52)
Mild 18(15.79) 8(13.33) 10(18.52) 0.056
Moderate 33(28.95) 16(26.67) 17(31.48) '
Severe 19(16.67) 9(15.00) 10(18.52)
Extremely severe 9(7.89) 2(3.33) 7(12.96)

Heart discomfort — n(n%)
None 66(57.89) 35(58.33) 31(57.41)
Mild 11(9.65) 7(11.67) 4(7.41) 0.350
Moderate 24(21.05) 10(16.67) 14(25.93) '
Severe 10(8.77) 5(8.33) 5(9.26)
Extremely severe 3(2.63) 3(5.00) 0(0.00)

Sleep problems — n(n%)
None 62(54.39) 36(60.00) 26(48.15)
Mild 6(5.26) 3(5.00) 3(5.56) 0.714
Moderate 12(10.53) 5(8.33) 7(12.96) '
Severe 23(20.18) 10(16.67) 13(24.07)
Extremely severe 11(9.65) 6(10.00) 5(9.26)

Depressive mood — n(n%)
None 51(44.74) 30(50.00) 21(38.89)
Mild 8(7.02) 5(8.33) 3(5.56) 0.538
Moderate 28(24.56) 11(18.33) 17(31.48) '
Severe 19(16.67) 10(16.67) 9(16.67)
Extremely severe 8(7.02) 4(6.67) 4(7.41)

Irritability — n(n%)
None 38(33.33) 21(35.00) 17(31.48)
Mild 12(10.53) 7(11.67) 5(9.26) 0.941
Moderate 29(25.44) 15(25.00) 14(25.93) '
Severe 19(16.67) 10(16.67) 9(16.67)
Extremely severe 16(14.04) 7(11.67) 9(16.67)

Anxiety — n(n%)
None 35(30.70) 18(30.00) 17(31.48)
Mild 8(7.02) 6(10.00) 2(3.70) 0.232
Moderate 25(21.93) 14(23.33) 11(20.37) '
Severe 27(23.68) 16(26.67) 11(20.37)
Extremely severe 19(16.67) 6(10.00) 13(24.07)

Physical and mental exhaustion —

n(n%) 38(33.33) 21(35.00) 17(31.48) 0.811
None 12(10.53) 5(8.33) 7(12.96)



Mild

Moderate

Severe

Extremely severe
Sexual problems — n(n%)

None

Mild

Moderate

Severe

Extremely severe
Bladders problems — n(n%)

None

Mild

Moderate

Severe

Extremely severe
Dryness of vagina — n(n%)

None

Mild

Moderate

Severe

Extremely severe
Joint and muscular discomfort — n(n%)

None

Mild

Moderate

Severe

Extremely severe

24(21.05)
23(20.18)
17(14.91)

57(50.00)
2(1.75)
31(27.19)
14(12.28)
10(8.77)

83(72.81)
7(6.14)
12(10.53)
6(5.26)
6(5.26)

75(65.79)
9(7.89)
16(14.04)
9(7.89)
5(4.39)

56(49.12)
8(7.02)
11(9.65)

23(20.18)

16(14.04)

12(20.00)
14(23.33)
8(13.33)

31(56.67)
2(3.33)
12(20.00)
9(15.00)
3(5.00)

45(75.00)
4(6.67)
5(8.33)
2(3.33)
4(6.67)

47(78.33)
2(3.33)
4(6.67)
3(6.00)
4(6.67)

32(53.33)
5(8.33)
6(10.00)
10(16.67)
7(11.67)

12(22.22)
9(16.67)
9(16.67)

23(42.59)
0(0.00)
19(35.19)
5(9.26)
7(12.96)

38(70.37)
3(5.56)
7(12.96)
4(7.41)
2(3.70)

28(51.85)
7(12.96)
12(22.22)
6(11.11)
1(1.85)

24(44.44)
3(5.56)
5(9.26)

13(24.07)
9(16.67)

74

0.086

0.719

0.007

0.724

Legend. n: absolute frequency. n%: relative frequency. p — Statistical significance.

*Pearson’s Qui-Square test.
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Table 4. Correlations among variables.

Visual
o Waist Body lean ) ]
) Calorie intakeanalogue scale Body mass Body fat mass %Android %Gynoid
Variable ] ] circumference _ _ mass
(in kcal) rating of ) (in kg) (ing) _ body fat body fat
) (incm) (ing)
appetite

r P r p r P r p r p r p r p r p
Age (in years) -0.008 0.930 0.032 0.732 0.172 0.067 0.052 0.582 0.084 0.376 -0.030 0.752 0.107 0.257 0.072 0.445
BMI (in kg/m?) 0.066 0.486 -0.062 0.513 0.866 <0.0001 0.877 <0.0001 0.856 <0.0001 0.738 <0.0001 0.746 <0.0001 0.512 <0.0001
High educational level 0.127 0.179 0.047 0.622 -0.263 0.005 -0.159 0.090 -0.106 0.261 -0.176 0.062 -0.094 0.321 0.007 0.944
High active exercise 0.025 0.788 -0.140 0.136 -0.072 0.445 -0.022 0.819 -0.032 0.738 -0.024 0.796 -0.062 0.509 0.079 0.402
Serum FSH level 0.220 0.019 0.142 0.132 -0.071 0.454 -0.257 0.006 -0.184 0.050 -0.269 0.004 -0.021 0.827 -0.029 0.763
Serum Estradiol level -0.193 0.040 -0.045 0.636 0.085 0.368 0.152 0.107 0.116 0.218 0.149 0.113 0.026 0.781 -0.003 0.973
Serum Triglyceride level 0.013 0.894 -0.006 0.946 0.349 <0.0001 0.307 0.001 0.321 <0.0001 0.215 0.022 0.325 <0.0001 0.199 0.034
Serum Glucose level 0.173 0.065 0.043 0.648 0.364 <0.0001 0.260 0.005 0.292 0.002 0.234 0.012 0.290 0.002 0.188 0.046
Total cholesterol -0.071 0.456 -0.007 0.945 0.065 0.489 -0.028 0.770 0.035 0.714 -0.090 0.342 0.081 0.390 0.115 0.225
HDL cholesterol 0.007 0.944 0.115 0.223 -0.395 <0.0001 -0.403 <0.0001 -0.350 <0.0001 -0.347 <0.0001 -0.234 0.012 -0.120 0.204
LDL cholesterol -0.085 0.370 -0.049 0.602 0.117 0.214 0.012 0.900 0.058 0.543 -0.060 0.526 0.068 0.474 0.078 0.407
Non-smoker 0.162 0.084 0.188 0.046 0.088 0.350 0.175 0.063 0.218 0.020 0.074 0.433 0.209 0.026 0.200 0.033
No alcohol consumption 0.135 0.153 -0.144 0.128 0.218 0.020 0.165 0.079 0.157 0.095 0.200 0.033 0.104 0.272 0.028 0.771

Hot flashes, sweating -0.054 0.570 0.206 0.028 0.063 0.503 -0.037 0.694 0.037 0.694 -0.055 0.560 0.095 0.316 0.082 0.389
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Heart discomfort -0.093 0.326 0.086 0.361 0.131 0.164 0.114 0.226 0.143 0.129 0.131 0.166 0.165 0.079 0.095 0.312
Sleep problems -0.019 0.843 0.109 0.247 -0.015 0.874 -0.022 0.816 0.017 0.854 -0.088 0.351 0.029 0.762 0.008 0.930
Depressive mood -0.139 0.142 0.218 0.020 0.080 0.397 0.023 0.806 0.047 0.623 0.008 0.932 0.129 0.170 0.104 0.270
Irritability -0.114 0.229 0.096 0.310 0.025 0.789 0.043 0.651 0.067 0.479 0.010 0.913 0.051 0.592 0.064 0.499
Anxiety -0.161 0.086 0.048 0.613 0.168 0.074 0.088 0.354 0.095 0.314 0.088 0.351 0.125 0.184 0.069 0.465
Physical and mental

exhaustion -0.002 0.981 0.058 0.537 0.038 0.690 0.085 0.366 0.134 0.156 0.007 0.940 0.119 0.206 0.138 0.144
Sexual problems 0.004 0.964 0.223 0.017 0.057 0.546 0.020 0.833 0.064 0.498 -0.005 0.961 0.143 0.130 0.165 0.079
Bladders problems 0.095 0.315 0.007 0.942 0.081 0.389 0.066 0.483 0.132 0.160 -0.045 0.638 0.145 0.123 0.072 0.445
Dryness of vagina -0.048 0.613 0.055 0.562 -0.023 0.805 -0.004 0.967 0.044 0.638 -0.097 0.305 0.077 0.417 0.101 0.285

Joint and muscular discomfort -0.073 0.440 0.099 0.296 0.037 0.696 -0.007 0.942 -0.007 0.941 0.044 0.642 -0.001 0.993 0.023 0.808

Menopause  Rating  Scale
S -0.122 0.195 0.166 0.078 0.093 0.324 0.054 0.568 0.119 0.207 -0.020 0.831 0.164 0.081 0.156 0.098
core

Spearman’s correlations among variables. Legend: kg — Kilograms. m — Meters. g — Grams. BMI — Body Mass Index. FSH — Follicle-
stimulating hormone. HDL — High-density lipoprotein cholesterol. LDL — Low-density lipoprotein cholesterol. r: Spearman’s

coefficient. p: significance.



FIGURE LEGEND

Assessed for elegibility (N=560)
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Excluded (n=446)

| Hormone replacement therapy (n=380);
Diabetes mellitus diagnosis (n=37);

Weight instability 6 months before assessment (n=27);
Refused to take part in the research (n=2)

\J

Analysed (n=114)

STRAW +10

Premenopausal women (n=60)

Postmenopausal women (n=54)

Figure 1. Flow chart selection of participants.

Legend: n — Absolute frequency. STRAW + 10 - Stages of Reproductive Aging

Workshop + 10 criteria.
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CAPITULO V

CONSIDERACOES FINAIS

Como conclusbes gerais, esta tese apresentou a transicdo menopausal ndo foi
capaz de alterar parametros de massa corporal total, gorduras androide e ginoide,
contedo mineral 6sseo, massa magra, consumo caldrico, triglicerideos e glicemia de
jejum. Supomos que estes resultados ndo significativos possam ser resultantes de
caracteristicas proprias das participantes recrutadas por este estudo, considerando que o
tempo de pos-menopausa das participantes foi relativamente curto, ndo sendo capaz de
desencadear modificacbes impactantes nas variaveis analisadas. Desta maneira,
podemos considerar o periodo da transicdo menopausal (até 1 ano e meio ap6s o inicio
da menopausa) como uma janela temporal de oportunidade para intervencdes
direcionadas ao estilo de vida (eg. atividades fisicas, padrbes equilibrados de consumo
alimentar, e habitos saudaveis de vida), prevenindo agravos, tais como perfil
aterogénico e aumento de risco para doencas cardiovasculares, para a populagdo de

mulheres na pds-menopausa.
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PERSPECTIVAS

A adocdo de um delineamento mais longo (eg. Longitudinal) ou com maior
frequéncia de entrevistas (eg. Coorte) permitiria uma avaliagdo mais minuciosa de
possiveis mudancas na composi¢do corporal durante a transicdo menopausal a médio e a
longo prazo.

Acreditamos que o tamanho amostral possa ter sido relativamente pequeno para
algumas comparacOes (erro estatistico tipo Il). Adicionalmente, também existe a
possibilidade que um ou mais achados possam ser um reflexo do tipo | de erro
estatistico.

Além disso, a amostra utilizada para este estudo incluiu apenas mulheres pré e pos-
menopausicas naturais. Desta maneira, outras populagdes de mulheres pds-
menopausicas (eg. pds-menopausa cirdrgica, pos-menopausa tardia, pds-menopausa
precoce) também deveriam ser investigadas para estes parametros.

Por fim, os dados apresentados nesta tese referentes ao consumo calorico
alimentar foram adquiridos por uma unica aplicacdo do Questionario de Consumo
Alimentar 24 horas, 0 que ndo representa o padrdo alimentar das participantes. Sugere-
se a aplicacdo de, no minimo, trés dias de andlise para estas quantificacdes.
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CAPITULO VI

APENDICES

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Vocé esta sendo convidada como voluntéria a participar da pesquisa *’Avaliagdo
das alteracbes na composicdo corporal de mulheres durante a menopausa”. O objetivo ¢é
Avaliar o efeito da menopausa sobre a composicéo corporal e na distribui¢do de gordura
abdominal. Para obtencdo destes parametros, vocé sera avaliada através de
Densitometria Ossea, um método ndo — invasivo, avaliagdes antropométricas como peso
e altura e circunferéncias da cintura e quadril. As avalia¢Ges realizadas (descritas abaixo
detalhadamente) ndo causam prejuizos a sua satde, porém podem gerar um desconforto
minimo sem maiores riscos.

A avaliacdo da densimetria sera realizada com a senhora deitada de costas sobre
uma mesa, com o0s bragos e pernas levemente afastadas e ndo provocara nenhuma dor
ou sensacdo. O mapeamento sera realizado em aproximadamente 12 minutos. O seu
peso corporal sera medido, utilizando-se a balanca eletrdnica . Para a verificacdo do
peso, a senhora sera pesada vestindo o avental padréo, e descalca; permanecendo em pé,
no centro da balanca, com o peso corporal igualmente distribuido em ambos os pés. A
sua altura sera verificada, utilizando-se estadidmetro. Para a obtencdo da altura, a
senhora estard descal¢a com avental, permanecendo em pé sobre uma plataforma, com
0s pés unidos, com o peso igualmente distribuido em ambos os pés, os bragos pendentes
ao lado do corpo. O pesquisador ira tratar a sua identidade com padrdes profissionais
de sigilo. Os resultados do exame permanecerdo confidenciais. Vocé ndo sera
identificada em nenhuma publicacdo que possa resultar deste estudo. Vocé sera
esclarecida sobre a pesquisa em qualquer aspecto que desejar. Voceé é livre para recusar-
se a participar, retirar seu consentimento ou interromper a participacdo a qualquer
momento. A sua participacdo é voluntaria e a recusa em participar ndo ird acarretar
qualquer penalidade ou prejuizos na assisténcia prestada.

A participacdo no estudo nédo acarretard custos para vocé e ndo sera disponivel
nenhuma compensacao financeira adicional.

Eu, fui informada (0)

dos objetivos da pesquisa acima de maneira clara e detalhada e esclareci minhas
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duvidas. Sei que em qualquer momento poderei solicitar novas informacgdes e motivar
minha decisdo se assim o desejar. Em caso de duvidas poderei chamar o pesquisador o
Nutricionista Pablo Gustavo de Oliveira (51) 98185204 ou ainda entrar em contato
diretamente com o Comité de Etica em Pesquisa do Hospital de Clinicas de Porto
Alegre localizado na Rua Ramiro Barcelos, 2350, 2° andar, sala 2227. Fone: (51) 3359-
7640. Declaro que concordo em participar desse estudo. Recebi uma copia deste termo
de consentimento livre e esclarecido e me foi dada & oportunidade de ler e esclarecer as

minhas duvidas.

Nome Assinatura da paciente Data
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FICHA DE AVALIACAO CLINICO-NUTRICIONAL

IDENTIFICAQAO: DATA: / /
1)Nome:
2)Endereco
Telefone:
3) Idade (anos): Data de nascimento: / /

CARACTERIZACAO
5) Profissdo:
6) Escolaridade:

( )1°grau completo

( )1° grau incompleto

( )2° grau completo

( )2° grau incompleto

( )3°grau completo ( )3° grau incompleto

( ) ndo saber ler nem escrever

7) Estado Civil:

( ) solteira

( ) casada/com companheiro

( ) separada/divorciada

() vitva

8) Atividade fisica: () Sim () Nao Qual? ( ) diario ( ) 1-2 vez/semana ( ) 3-4
vezes/semana ( ) 4-6 vezes/semana

9) Fuma: ( ) Sim ( )N&o Numero/cigarros:
10) Bebe: ( ) Nio ( ) Sim Tipo de bebida mais

consumida: Frequéncia:
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DADOS CLINICOS DA PACIENTE
11Hipertens&o: (1) Sim (2) Néo
12) Tireoidopatia: (¢D)] Sim @) Na&o.

Qual?

13) Doenga cardiovascular: (1) Sim (2) Ndo Se a resposta for sim qual é a

doenga?

14) Cirurgia: (1) Sim (2) N& Se a resposta for sim qual o

nome?

15) Faz uso de medicacdo que ndo seja reposicdo hormonal: (1) Sim (2) N&o Se a

resposta for sim, qual?

16) ldade da Menarca:

17) Idade da Menopausa/Climatério:

18) Tempo de Menopausa/Climatério:

19) Reposi¢do hormonal? (1) Sim (2) Nao Qual?

Dose

Tempo de uso




RECORDATORIO 24 HORAS
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Hora

Alimento

Quantidade




