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RESUMO

A expectativa de vida da populacdo aumentou bastante nos ultimos anos. O
envelhecimento ocasiona um declinio normal na cognicdo. Além da idade, outras varidveis se
relacionam com esse declinio. No decorrer do seu ciclo de vida, as mulheres passam por um
evento especifico denominado climatério. A terapia de reposi¢do hormonal (TRH) € o
tratamento indicado para alivio dos sintomas tipicos dessa fase. Mas, apesar de décadas de
estudos, esse tratamento ainda é muito controverso e seus efeitos para a saide da mulher
permanecem incertos. Recentemente, descobriu-se que a TRH poderia trazer beneficios
adicionais, os quais se referem a proteger as mulheres contra o declinio cognitivo associado a
idade. Os efeitos da TRH sobre o desempenho cognitivo de mulheres idosas foi o tema de
interesse do presente trabalho. Também foram investigadas varidveis relacionadas ao periodo
reprodutivo e a menopausa. Para tanto, foi realizado um estudo transversal e exploratério com
125 mulheres entre 65 e 94 anos de idade. Para levantamento de dados socioecondmicos, de
saude e, histérico da menopausa e da TRH foram utilizados dois questiondrios. Para avaliacao
do desempenho intelectual foi aplicado o teste WAIS-III. De acordo com os resultados, as
mulheres com histérico de TRH apresentaram melhor desempenho no QIT, QIE, IOP e nos
subtestes Completar Figuras, Cubos, Aritmética e Raciocinio Matricial em relacdo aquelas
que nunca fizeram tal tratamento. Ou seja, as mulheres com histérico de TRH se sairam
melhor em tarefas que demandam habilidades relacionadas a inteligéncia fluida. A idade da
menarca, o uso da pilula anticoncepcional, o nimero de gravidezes, a duracdo do periodo
reprodutivo e a idade da menopausa também se associaram ao melhor desempenho no teste.
Apds o controle das varidveis idade, anos de estudo e renda os resultados deixaram de ser
significativos. Apesar de ser plausivel, do ponto de vista bioldgico, que o estrogeno tenha
efeitos positivos sobre a cogni¢do, os resultados reportados na literatura e no presente estudo
ainda sao insuficientes para indicar a TRH na preven¢ao do declinio cognitivo associado a
idade. Serdao necessdrias mais pesquisas com intuito de elucidar os beneficios dessa terapia, a
influéncia dos hormdnios no envelhecimento, e outros fatores associados com a menopausa e
a TRH que possam também influenciar na cogni¢do. Assim, o desenvolvimento de
investigacdes que permitam aprofundar a compreensao da relacdo entre hormdnios sexuais e
cognicdo poderd contribuir para a melhoria da qualidade de vida das mulheres,
particularmente, na terceira idade.

PALAVRAS-CHAVE: envelhecimento, terapia de reposicao hormonal, inteligéncia.
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ABSTRACT

Life expectancy of world’s population has been growing lately and age-related cognitive
decline can be observed. Beyond age, there are others variables related to the cognitive
decline. During life-span, women suffer the effects of menopause, and hormone replacement
therapy (HRT) is indicated as a treatment of signals and physical symptoms. Despite decades
of studies involving HRT, there is an ongoing controversy about the treatment and its effects
on women’s health. Recently, some studies indicated that HRT could modify age-related
changes in cognitive decline. The aim of this essay was to investigate the effects of HRT on
cognitive performance, as well as other variables related to the reproductive events and
menopause. A cross-sectional and exploratory study was conducted with 125 women, age
rage 65 and 94 years old. Two questionnaires were used to examine socioeconomic
parameters, health conditions, menopause and HRT history. WAIS-III was administered as a
measure of global and specific domains of cognitive abilities. Results show women that
received hormone treatment reached superiors and statistically significant averages in FSIQ,
PIQ, POI and in the subtests Picture Completion, Block Design, Arithmetic and Matrix
Reasoning. So, women that received hormone therapy scored higher in tests involving fluid
reasoning. Menarche, oral contraceptives use, numbers of pregnancy, range of reproductive
age and menopause were associated to better performance. After age, education,
socioeconomic status were adjusted, results became not significant. Multiple studies and the
present one indicate that estrogen provides positive effects to cognition. However, these data
are insufficient to indicate the use of HRT to prevent age-related cognitive decline. Further
researches will be necessary to elucidate the benefits of HRT, hormone contributions and
other factors related to menopause and HRT that might influence cognitive performance.
Thus, new investigations about sexual hormones, menopause transition and its relation to
cognition could contribute to improve quality of life in women at midlife and beyond.

KEY-WORDS: aging, hormone replacement therapy, intelligence.
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INTRODUCAO

Ao longo da histéria, a populacdo mundial vive cada vez mais em decorréncia de uma
série de fatores. Nos tultimos anos, a expectativa de vida aumentou bastante e, como
conseqii€éncia, o nimero de idosos cresce mais em relagio as demais faixas etdrias.

O envelhecimento ocasiona um declinio normal no desempenho cognitivo. Embora a
idade seja uma varidvel muito importante no estudo da inteligéncia, outros fatores também se
relacionam com o desenvolvimento desse construto ao longo do ciclo da vida.

No mundo todo, as mulheres vivem mais que os homens, possivelmente devido a
fatores sociais e também diferencas hormonais. O envelhecimento feminino apresenta, no seu
curso, um evento especifico denominado climatério. A menopausa, dltima menstruacao,
ocorre dentro do climatério, ou seja, o longo periodo de transi¢do entre a fase reprodutiva e a
nao reprodutiva da mulher.

A terapia de reposi¢do hormonal (TRH') é o tratamento indicado para alivio dos
sintomas tipicos dessa fase, sendo muito eficaz para esse propdsito. Mas, apesar de décadas
de estudos, ainda € um tratamento muito controverso € o balango sobre seus riscos e
vantagens para a saide da mulher permanece incerto.

Mais recentemente, descobriu-se que esse tratamento poderia trazer beneficios
adicionais, os quais se referem a proteger as mulheres contra o declinio cognitivo associado a

idade. Longe de um consenso, vérios estudos estdo sinalizando a relagdo entre terapia de

reposi¢do hormonal e desempenho intelectual.

1 L. . . . TN
Faz-se necessdrio esclarecer que a sigla TH (terapia hormonal) tem sido usada em substituicdo a TRH. No
presente trabalho, mantivemos TRH por ser a sigla mais citada nas obras consultadas.
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O interesse pelos efeitos da terapia hormonal sobre a saide e a cogni¢ao da mulher
talvez nunca tenha sido tdo grande (Resnick & Henderson, 2002). Portanto, a proposta do
presente trabalho € investigar a influéncia dos fatores relacionados a menopausa e terapia de
reposicdo hormonal no desempenho intelectual de mulheres idosas. Diferente do cenario
internacional, estudos sobre o assunto no Brasil ndo foram encontrados, sendo essa pesquisa

pioneira em nosso pais.

1. Envelhecimento populacional

A populagio mundial vem passando por um intenso processo de transicdao
demografica, caracterizado pelo aumento da populacdo idosa. Na Roma Antiga, a expectativa
de vida era de 22 anos. Na Idade Média passou para 33 anos. Em 1900, a porcentagem de
individuos acima de 65 anos na popula¢do mundial era de 4%, passando para 12,7% em 1990
e possivelmente serdo 21,2% em 2030 (Liberman, 2006).

O crescimento mais elevado da populacao idosa em relagdo aos demais grupos etarios
¢ um fendmeno mundial. Varios fatores sdo responsaveis por esse fendmeno, dentre eles, a
baixa taxa de fecundidade, a queda na mortalidade infantil, as melhores condi¢des de
saneamento e infra-estrutura bdsica e a reducao da mortalidade devido a melhores condi¢des
de saide e a avancos na medicina e na tecnologia (Camarano, 2006; Rodrigues & Rauth,
2006).

Apesar de ser um fendmeno global, nos paises em desenvolvimento o processo de
envelhecimento populacional é mais rapido e intenso. No Brasil, em 2006, o nimero de
pessoas com 60 anos de idade ou mais girava em torno de 17,6 milhdes e o esperado € que no
ano 2025 o nosso pais tenha a sexta maior populacdo de idosos do mundo, cerca de 32

milhdes de pessoas. A populacdo com 80 anos ou mais (idosos maiores) € o segmento que
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mais cresce. Passou de 166 mil pessoas em 1940 para 1,8 milhdes em 2000 (Camarano, 2006;
Ramos, 2002).

No Brasil, como um todo, a expectativa de vida ao nascer aumentou cerca de nove
anos entre 1980 e 2000, e os ganhos foram mais expressivos para as mulheres, que
apresentaram em 2000 uma esperanga de vida ao nascer superior em 8,4 anos a masculina. A
propor¢ao esperada para 2020 é de 100 mulheres para cada 77 homens com mais de 60 anos.
No entanto, a predominancia feminina entre os idosos é um fenomeno urbano, na zona rural
eles ainda s@o a maioria (Camarano, 2006; Rodrigues & Rauth, 2006).

Embora sejam concebidos mais homens que mulheres, em todo o mundo elas vivem
cerca de quatro a 10 anos a mais que eles. Essa discrepancia torna-se mais acentuada entre os
mais idosos, pois, contando-se os centendrios de todo o mundo sdo nove mulheres para cada
homem (Perls & Fretts, s.d.; Spirduso, 2005).

Os indices de mortalidade entre as mulheres sao mais baixos do que entre os homens
em todas as idades, até mesmo antes de nascer. Os abortos naturais, natimortos, partos
prematuros e mortes na infancia sdo mais comuns entre os meninos. E, apesar de os indices
de mortalidade serem mais altos para os homens em qualquer idade, essa diferenca € mais
pronunciada em certos estdgios da vida. Dos 15 aos 24 anos, tem-se um surto de mortalidade
masculina, a maior parte das mortes causadas por comportamento negligente ou violéncia. J&
na meia-idade, as doencas cardiacas sdo a principal causa das diferencas de mortalidade entre
os géneros. Nos homens, o risco de doengas cardiacas aumenta a partir dos 40 anos, enquanto
que entre as mulheres esse risco sé comega a se elevar depois da menopausa, por volta dos 50
anos (Perls & Fretts, s.d.; Spirduso, 2005).

Nao existem respostas definitivas para essas diferencas, mas foram propostas diversas
explicacdes para entender por que as mulheres vivem mais. As explicacdes sociais estdo

relacionadas aos papéis sociais: os homens estdo mais sujeitos a mortes causadas por guerras,
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homicidios e acidentes, os homens tém mais habitos como fumar, consumir bebidas
alcodlicas e drogas; as mulheres procuram mais o sistema de satide, fazem exames e vao ao
médico logo que um sintoma aparece. Podemos citar também as explicacdes hormonais: o
estrogeno € conhecido por proteger contra doengas cardiacas, diminuindo o LDL (mau
colesterol) e elevando o HDL (bom colesterol), ja os androgénios atuam inversamente. A
influéncia que os andrégenos exercem sobre o metabolismo do colesterol, ou seja, a
diminui¢ao do HDL e o aumento do LDL, poderia explicar o fato de os homens serem mais
suscetiveis a doencas cardiacas. Ainda, o pico de mortalidade masculina na puberdade
coincide com a produ¢do maior de testosterona (Chaimowicz, 2006; Perls & Fretts, s.d.;
Spirduso, 2005).

Embora as mulheres idosas participem mais de organizacdes, movimentos, cursos e
viagens, nem sempre a feminizacdo da velhice € vista como uma vantagem. Pois, o fato de
elas viverem mais que eles ndo significa que gozem de melhor saide, j4 que as mulheres
sofrem mais de moléstias cronicas (artrite, osteoporose) e os homens sofrem de enfermidades
mais fatais (cancer e doengas cardiacas). A longevidade das mulheres em relagdo aos homens
as expde mais fortemente a doencas cronico-degenerativas, a viuvez e a soliddo. Além do
mais, as mulheres idosas sdo, de maneira geral, mais pobres e menos escolarizadas que os
homens idosos (Camarano, 2006; Papaléo Netto, 2006; Perls & Fretts, s.d.; Rodrigues &
Rauth, 2006).

Diante do exposto, podemos observar que a expectativa de vida vem aumentando ao
longo da histdria e que recentemente a populagdo idosa aumenta de maneira mais expressiva
em relacdo as demais faixas etdrias. Portanto, o envelhecimento populacional é uma realidade
mundial, assim como o fato de as mulheres viverem mais que os homens. A feminizaciao da
velhice chama aten¢do para as singularidades do ciclo da vida e do envelhecimento feminino

que serdo discutidas no presente trabalho.
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1.1 Envelhecimento humano e inteligéncia

O termo envelhecimento se refere ao conjunto de processos em que ocorrem
modificagdes morfoldgicas, funcionais, psicolégicas e bioquimicas. E que com o passar do
tempo levam a perda da adaptabilidade, deficiéncia funcional, maior incidéncia de processos
patolégicos e finalmente, a morte. Tal processo € inevitdvel e constitui-se num fendmeno
biol6gico comum a todos os seres vivos (Cancado & Horta, 2002; Liberman, 2006; Spirduso,
2005).

A inteligéncia é definida por Colom (2006) como uma capacidade mental muito geral
que permite raciocinar, aprender, planejar, resolver problemas, pensar de modo abstrato e
compreender idéias complexas. Mas, a inteligéncia ndo € algo tdo simples de definir. Na
verdade, esse construto ndo desfruta de consenso mesmo entre os especialistas na area. E
embora hoje ja se saiba bastante sobre a inteligéncia, varias questdes permanecem complexas
e em muitos casos ainda ndo resolvidas (Almeida, 2002; Neisser et al., 1996; Rozestraten,
2002).

Sabe-se que a inteligéncia estd por trds de muitas condutas que realizamos
diariamente. Nenhum traco psicoldgico se correlaciona com tantos fendmenos sociais: nivel
socioecondmico alcancado, rendimento académico, desempenho no trabalho e até mesmo
saude e longevidade (Colom, 2006).

A idade € uma das varidveis mais importantes no estudo do desempenho intelectual
(Nascimento, 2000a). O envelhecimento acarreta um declinio normal na cogni¢do. No
entanto, vérios fatores além da idade estdo envolvidos no declinio intelectual ao longo do
ciclo da vida, como por exemplo, nivel educacional, ambiente estimulante, sucesso na vida e

saude. Para manter um bom desempenho cognitivo é importante ter interesse em aprender
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coisas novas, se manter informado frente as atualidades e praticar alguma atividade fisica
(Neri, 2006; Rozestraten, 2002).

Atualmente, a teoria desenvolvida por Cattell em 1941, fundamenta a maior parte das
pesquisas sobre o desenvolvimento intelectual ao longo do ciclo da vida e na velhice. Cattell
define dois tipos de inteligéncia geral, a inteligéncia fluida (Gf) e a inteligéncia cristalizada
(Gce). A inteligéncia fluida, de base fisioldgica, reflete a capacidade de adaptacdo a problemas
novos sem necessidade de experiéncias prévias. Enquanto a inteligéncia cristalizada, de base
experiencial e educacional, envolve aprendizados anteriores. Ambas sdo interdependentes, o
adjetivo fluido se refere a propriedade de fluir e o adjetivo cristalizado se refere a corpo
solido. Entdo, existiria uma inteligéncia fluida e a inteligéncia cristalizada seria os efeitos da
educagdo e do ambiente que atuam sobre a primeira (Andrés-Pueyo, 2006; Neri, 2006).

A inteligéncia fluida é mais afetada pelo envelhecimento, enquanto a cristalizada é
constante e pode até melhorar com o tempo. As perdas na inteligéncia fluida estdo
relacionadas as perdas sensoriais, a diminui¢do na velocidade de processamento da
informacdo e as mudancas neuroldgicas tipicas do envelhecimento. A manutengdo das
habilidades cristalizadas depende da influéncia cultural (Andrés-Pueyo, 2006; Neri, 2006;
Rozestraten, 2002).

O conhecimento tedrico e empirico sobre o curso do envelhecimento intelectual é de
grande valia para a tomada de decisdes profissionais em relagdo a cogni¢ao dos idosos, tanto
em situacOes normais quanto de déficit. O declinio cognitivo € associado a desconforto
pessoal, perda da autonomia e aumento dos custos sociais (Neri, 2006; Rozestraten, 2002).

Douchemane e Fontaine (2003) realizaram um estudo para avaliar em qual extensdo a
complexidade da tarefa poderia explicar o decréscimo da inteligéncia fluida com a idade. A
complexidade da tarefa se refere a multiplicidade de elementos e a relacdo entre eles. Sabe-se

que os idosos tém dificuldade em lidar com tarefas complexas. Para os autores, tal dificuldade



18

para lidar com tarefas complexas poderia explicar o declinio da inteligéncia fluida. Para tanto,
foi formada uma amostra de 60 sujeitos saudaveis, sendo 30 com idades entre 20 e 40 anos e
30 entre 60 e 85 anos. O teste de Raven foi usado para avaliar a inteligéncia fluida e para
avaliar a complexidade foi utilizada uma tarefa computadorizada.

Embora os resultados indicassem que os sujeitos mais jovens fossem mais
escolarizados, ndo foram encontradas diferencas entre os grupos etdrios no teste vocabulario
de Mill Hill. Os resultados mostraram que os individuos mais velhos tiveram pior
desempenho em relagdo aos mais jovens tanto no Raven quanto na tarefa de complexidade,
indicando que a inteligéncia fluida diminui com o envelhecimento. Foi encontrada uma
correlagdo negativa entre os niveis mais dificeis da tarefa de complexidade e a idade, mas ndo
entre os niveis mais simples. Ainda, a inteligéncia fluida se correlacionou significativamente
com a complexidade da tarefa apenas nos niveis mais dificeis. Entdo, o decréscimo da
inteligéncia fluida com a idade € mais efetivo em tarefas com alto nivel de complexidade
(Douchemane & Fontaine, 2003).

Andlises realizadas com as amostras de normatizacdo da Escala de Inteligéncia
Wechsler Bellevue (WB-I), da Escala Wechsler de Inteligéncia para Adultos (WAIS) e da
Escala Wechsler de Inteligéncia para Adultos — Edicdo Revisada (WAIS-R) demonstraram
um declinio intelectual com a idade, sendo que tal declinio € mais evidente na Escala de
Execucdo que na Escala Verbal. Ryan, Sattler e Lopez (2000) realizaram um estudo com o
intuito de verificar as mudancas em funcdo da idade e o desempenho nos termos de
inteligéncia fluida (Gf) e inteligéncia cristalizada (Gc) da teoria de Cattell usando a amostra
de normatizagdo da Escala Wechsler de Inteligéncia para Adultos — Terceira Edicao (WAIS-
III). Para tanto, a média de desempenho de cada um dos 13 grupos etdrios da amostra foi

comparada com a média de desempenho do grupo de referéncia, 20-34 anos.
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Os resultados mostraram que a amostra de normatizacdo do WAIS-III comportou-se
de maneira semelhante as escalas anteriores no que se refere a idade. As diferencas foram
pequenas nos subtestes verbais entre o grupo mais jovem e o grupo mais velho. Dentre esses,
Informagdo foi o subteste mais estdvel e Seqiiéncia de Numeros e Letras (SNL) o que mais
variou em funcdo da idade. As diferengas entre os mais velhos e os mais jovens foram mais
expressivas em habilidades ndo-verbais. As maiores diferencas encontradas na Escala de
Execugdo e no subteste verbal SNL refletem um maior declinio ao longo da idade em
memoria de trabalho, velocidade de processamento, organiza¢do perceptual e capacidade de
processar operagdes mentais que envolvem raciocinio abstrato e nao-verbal. Ainda, se a
Escala de Execu¢do € uma medida de Gf e a Escala Verbal de Gc, entdo as normas do WAIS-
IIT sdao consistentes com a teoria de Cattell que prediz um decréscimo mais acentuado ao
longo do ciclo da vida na inteligéncia fluida. Ainda, focando apenas nos subtestes
Vocabulério (medida mais pura de Gc) e Raciocinio Matricial (medida mais apurada de Gf),
no primeiro, o pico de desempenho € atingido entre 45 e 54 anos, e as diferencas de idade nao
emergem até oitava década de vida. J4 em relacdo ao segundo, o dpice é atingido aos 16/17
anos e as diferencas etdrias ja podem ser observadas entre 45 e 54 anos (Ryan et al., 2000).

Na amostra de normatizacao do teste WAIS-III para o Brasil, o QI Verbal aumentou
com o avango da idade até os 60-64 anos de idade, enquanto que o QI de Execucgdo
apresentou queda ao longo de todas as idades. O QI Total apresentou declinio suave,
mantendo-se estdvel entre 20 a 39 e 50 a 64 anos, declinando mais acentuadamente a partir
dos 65 anos. Ou seja, a idade teve maior influéncia sobre os desempenhos nas tarefas nao-
verbais e de velocidade, constatando a estabilidade da inteligéncia cristalizada e o declinio da
inteligéncia fluida ao longo do ciclo vital (Nascimento, 2000a).

Banhato (2005) em sua pesquisa de mestrado com 346 idosos entre 61 e 100 anos de

idade residentes em Juiz de Fora/MG, observou que a idade se correlacionou negativa e
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significativamente com as habilidades avaliadas por meio do teste WAIS-IIL
Especificamente, os subtestes que avaliam processamento da informacdo visual e raciocinio
abstrato (Raciocinio Matricial), atencdo e velocidade do processamento da informacgdo
(Procurar Simbolos), organizacdo perceptual e visoespacial (Cubos) apresentaram resultados
bem mais baixos em relacdo ao grupo de referéncia (20 a 34 anos). Enquanto que nas tarefas
de memoria de trabalho (Digitos), planejamento de metas e tomada de decisdo (Compreensao)
o desempenho foi mais semelhante ao do referido grupo. Esses resultados indicam maior
comprometimento cognitivo ao longo do ciclo da vida em tarefas de execuc¢do do que
naquelas que envolvem expressdo verbal ou linguagem.

Argimon e Stein (2005) realizaram um estudo longitudinal com idosos a partir de 80
anos de idade residentes em Verandpolis, serra gaticha. A amostra foi examinada em 1998 e
reexaminada em 2001. Participaram da primeira etapa da pesquisa 66 idosos saudaveis,
selecionados aleatoriamente, sendo 24 homens e 42 mulheres. Na segunda etapa do estudo, a
amostra contou com 46 idosos, sendo 35 mulheres e 11 homens. Para avaliar o desempenho
cognitivo dos idosos, vdrios instrumentos foram utilizados e as andlises estatisticas foram
realizadas utilizando-se do teste t de Student. Com relagdo ao Mini-exame do Estado Mental
(MEEM: instrumento de rastreio cognitivo) houve um pequeno decréscimo no desempenho.
A percepcao dos idosos sobre problemas em sua memoria (Percepg¢do Subjetiva de Queixas de
Memoria) aumentou com o passar do tempo. Em relacdo a memoria, conforme avaliada pelo
teste Buschke Lembrancas Livres e com Pistas, o desempenho na primeira etapa também foi
melhor que o obtido na segunda etapa. A atencdo e a memoria de trabalho foram avaliadas
pelo subteste Digitos do WAIS-R e também se observou um decréscimo significativo. Em
relacdo a Fluéncia Verbal — Categoria Animal, ndo foram encontradas diferengas

significativas entre a primeira e a segunda avaliag@o.
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No estudo em questdo, também foi investigado se havia alguma relacdo entre as
atividades de lazer realizadas e o desempenho cognitivo, para tanto, foi calculado o
coeficiente de correlagdo de Spearman. Os resultados indicaram que hd uma associacdo entre
o numero de atividades de lazer informado e os escores nos seguintes testes (MEEM: r = 0,48,
p < 0,01; Lembrangas Livres e com Pistas: r = 0,37, p < 0,05; Fluéncia Verbal: r = 0,55, p <
0,01). Também se avaliou a associagdo entre lazer e sintomas de depressao (Escala de
Depressdao Geridtrica: r = —-0,42, p < 0,01). Ainda, usando anédlise de regressdo linear, os
sintomas depressivos se associaram a um pior desempenho no MEEM. A hipétese de que a
escolaridade funciona como um fator protetor no declinio cognitivo também foi testada
usando ANOVA. Para tanto, os idosos foram divididos em dois grupos, um com até trés anos
e outro com quatro anos ou mais de estudo. O efeito protetor da escolaridade foi encontrado
apenas no MEEM e no subteste Digitos. Concluindo, pode-se afirmar que atividades de lazer
e a escolaridade atuam como protetores do declinio cognitivo normal associado a idade
(Argimon & Stein, 2005).

Apesar de ser a inteligéncia um construto muito investigado dentro da psicologia, ha
muito ainda para ser explorado. Durante o processo de envelhecimento ocorre um declinio
normal na cogni¢do. A idade é muito importante na compreensao desse declinio, mas, existem
outros fatores relacionados. Mais recentemente, o papel dos hormdnios sexuais no
desempenho intelectual ao longo do ciclo da vida vem sendo estudado. Sobretudo em relagdo
as mulheres que vivenciam transformacdes mais expressivas: oscilagdes hormonais mensais

durante a juventude e o climatério/menopausa na meia-idade.
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2. Climatério e menopausa

Muito antes do climatério, durante a idade reprodutiva da mulher, o neurohormoénio
GnRH ¢ produzido no hipotdlamo e logo atinge a hipdfise onde exerce sua acdo de promover
a sintese, armazenamento e liberacdo das gonadotrofinas FSH e LH, responsiveis pela
estimulagdo ovariana. Os ovdrios, por sua vez, se encarregam da secrecdo de esterdides
sexuais e da liberacdo periddica de um évulo (Machado, 1997; Palter & Olive, 2005; Reis,
Cancado & Camargos, 1997).

O ciclo menstrual se caracteriza por uma producao hormonal ciclica (Palter & Olive,
2005):

- fase folicular: ocorre o desenvolvimento do foliculo que deve estar maduro no meio do ciclo
e preparado para a ovulacdo. Tem duracdo média de 10 a 14 dias, com predominio do
estradiol e baixo nivel de progesterona. Concomitantemente, o endométrio encontra-se na fase
proliferativa em resposta aos altos niveis de estrégeno, preparando-se para receber o embriao.
- fase lutea: periodo desde a ovulagdo até o inicio da menstrua¢do, com duragcdo aproximada
de 14 dias. Tanto o estradiol quanto a progesterona t€m niveis altos, contudo, a progesterona
prevalece. Apds a ovulagdo, a progesterona produz mudangas no endométrio que culminam
em seu colapso e inicio do fluxo menstrual.

O ovario humano produz trés classes de esterdides sexuais: estrogénios,
progestogénios e androgénios. Os estrogénios ou estrogenos sdo a estrona (E1), o estradiol
(E2) e o estriol (E3), sendo o estradiol o mais potente e o estriol 0 menos potente. Durante o
periodo reprodutivo o principal estrogénio € o estradiol, enquanto que apds a menopausa o
principal € a estrona (Carneiro & Camargos, 2001; Geber, Ramos & Sampaio, 2001; Hanan,

Magalhaes & Hanan, 2001).
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A palavra climatério deriva do grego klimaterikos (escada, degrau) e se refere a fase
ou periodo, sugerindo uma mudanca para um diferente estigio da vida. E a terminologia
usada para caracterizar as alteracdes fisioldgicas que decorrem da transi¢do do periodo
reprodutivo (menacme) para o nao reprodutivo (senectude) na mulher. E dificil determinar o
momento exato para o inicio do climatério, pode-se dizer que ele comega por volta dos 40
anos, variando muito de mulher para mulher, e sua duracio gira em torno de 20 anos (Hanan
et al., 2001; Liberman, 2006).

Alguns autores consideram o climatério como uma patologia do sistema enddcrino, ja
que suas conseqiiéncias imediatas e tardias ndo devem ser aceitas como naturais (Freitas &
Pimenta, 2006; Hanan et al., 2001). Por outro lado, outros autores ndo consideram a
deficiéncia de estrégeno como um distirbio patoldgico, jd que ela é geneticamente
programada. Entretanto, com o aumento da expectativa de vida, o impacto negativo da
deficiéncia prolongada de estrogénio torna-se mais significativo para as mulheres (Hurd,
Amesse & Randolph, 2005).

O climatério feminino é uma questio de saide publica que surgiu recentemente com o
aumento da expectativa de vida. Hoje, as pessoas atingem ou até ultrapassam os 70/80 anos
de idade, com isso, um ter¢co ou mais da vida de muitas mulheres corresponde a pds-
menopausa (Freitas & Pimenta, 2006; Hanan et al., 2001; Liberman, 2006).

O declinio funcional dos ovérios ocorre de forma gradativa, englobando um periodo
de transicdo (climatério). Ou seja, a insuficiéncia ovariana inicia-se antes da menopausa €
com ela ndo termina, vindo a completar-se anos depois. A faléncia ovariana iniciada neste
periodo € lenta, gradual e progressiva, embora seja folcloricamente datada na ultima
menstruacdo (Freitas & Pimenta, 2006; Hanan et al., 2001).

O climatério compreende trés periodos (Fonseca, Sauerbronn & Bagnoli, 2002; Hurd

et al., 2005; Piato, 2005a):
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- pré-menopausa: periodo de transi¢do que antecede a menopausa. Comeca por volta dos 40
anos.

- perimenopausa: estdgio médio do climatério, entre 45 e 50 anos. Periodo que circunda a
menopausa antes, durante e depois, até que ndao haja menstruacdo durante um ano. Em
aproximadamente 90% das mulheres a menopausa € precedida de irregularidades menstruais e
em somente 10% delas ocorre cessagdo abrupta das menstruagdes.

- pdés-menopausa: periodo prolongado no qual as mulheres sdo vulnerdveis a distirbios
causados pela diminuicdo acentuada de estrogeno. Por isso, a terapia de reposi¢do hormonal é
uma das principais preocupagdes na assisténcia a saide das mulheres nesta fase de suas vidas.

A menopausa constitui-se apenas em um momento, porém marcante do climatério. E
o unico ponto de referéncia durante o climatério que pode ser determinado com exatidao
assim como a menarca na puberdade. A palavra menopausa também deriva do grego (men =
més e pausis = pausa) e significa tltima menstruacdo. Contudo, o diagnéstico da menopausa
¢ feito de forma retrospectiva, isto €, quando a amenorréia (auséncia de menstruacdo) atinge
12 meses. Ou logo apds a retirada dos ovarios, nesse caso denominada menopausa cirurgica
(Freitas & Pimenta, 2006; Hanan et al., 2001; Liberman, 2006).

No mundo ocidental, a menopausa ocorre por volta dos 50 anos de idade. Mais
precisamente no Brasil, ela ocorre por volta dos 47,8 anos. Cerca de 5% das mulheres t€ém a
menopausa antes dos 40 anos de idade, caracterizando menopausa precoce. O maior nimero
de partos (multiparidade) e o aumento do indice de massa corporal estdo associados com uma
menopausa mais tardia; enquanto o tabagismo, tratamento de depressdo, exposicdo a
substancias quimicas toxicas, dieta vegetariana, grandes altitudes e a magreza sao associados
com seu inicio precoce (Freitas & Pimenta, 2006; Liberman, 2006).

A menopausa € um evento fisiolégico com desdobramentos psicolégicos, sociais e

culturais. A resposta a menopausa pode ser afetada por fatores como estilo de vida e controle
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sobre o processo de envelhecimento. As perdas da fertilidade e da funcdo menstrual tém
impacto sobre a sensacdo de bem-estar da mulher, e como a juventude é muito valorizada, os
sinais perceptiveis de envelhecimento podem ser perturbadores (Bassit, 2002; Hurd et al.,
2005).

No decorrer do ciclo da vida da mulher, a menopausa € um evento natural. No entanto,
seus desdobramentos nem sempre sdao sauddveis. Apds sua ocorréncia, os niveis de estrogeno
diminuem em aproximadamente 66%, acelerando o processo de envelhecimento bioldgico de
tal maneira que nao encontra paralelo no ciclo de vida do homem. A terapia de reposi¢ao
hormonal parece reverter um pouco esse processo. Com isso, podemos entender que niveis
adequados desse hormodnio nas mulheres possam proteger contra alguns dos sintomas do
envelhecimento (Cranton & Fryer, 1998; Spirduso, 2005).

A sindrome climatérica ou sindrome menopausal € o conjunto de sintomas que se
manifesta no periodo do climatério e que sdo atribuiveis a insuficiéncia ovariana progressiva
(Hanan et al., 2001). Sao eles (Freitas & Pimenta, 2006; Hurd et al., 2005; Piato, 2005b):

- fogachos: também conhecidos como ondas de calor, sdo caracterizados por sensacdo de
calor propagada da por¢io superior do térax e pescoco para a face. E o distdrbio
predominante na menopausa. Sua freqiiéncia € maior durante a noite (sudorese noturna) do
que no periodo de vigilia, o que prejudica o sono normal da pessoa.

- alteracdes urogenitais: sdo complicacdes predominantes ao lado dos fogachos, representam a
atrofia e o ressecamento da vagina e da uretra. No que se refere a vagina, ocorre diminui¢do
da populacdo de bacilos, enfraquecendo as defesas e favorecendo o desenvolvimento de
microorganismos patogénicos, resultando em sensacio de calor local, secura e dor durante a
relacdo sexual. J4 em relacdo a uretra, o O0rgdo torna-se ineldstico e inflamado, podendo
ocorrer ulceracdo do epitélio, ocasionando dificuldades na mic¢ao, urina residual e urgéncia

miccional.
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- pele: ocorre redugcdo na concentragdao de coldgeno, contribuindo para o aparecimento de
rugas.

- doenca cardiovascular (DCV): tem sido associada a multiplas causas, hipertensdo arterial,
obesidade, tabagismo, diabetes, sedentarismo e historia familiar. O hipoestrogenismo também
¢ considerado um dos fatores de risco, ja que sua prevaléncia aumenta muito nas mulheres
ap0s a menopausa.

- osteoporose: caracteriza-se por processo de desmineralizagao do tecido 6sseo, resultando em
fragilidade dos ossos e aumentando o risco de fraturas. De causa multifatorial, dentre elas
hereditariedade, idade, quantidade de célcio na dieta e estado estrogénico. Antes da
menopausa a taxa de perda éssea € menor que 1% do tecido total por ano, apds sua ocorréncia
essa taxa passa para até€ 5%.

- humor: as mulheres costumam se queixar de irritabilidade, nervosismo e depressao durante a
perimenopausa. Tais eventos ocorrem com mais freqiiéncia em mulheres com histérico de
tensdo pré-menstrual, depressdao pds-parto e menopausa cirdrgica (onde ocorre variagao
brusca do estado hormonal).

- sistema nervoso central (SNC): a deficiéncia de estrégeno parece ter efeitos sobre o SNC
que somente recentemente foram determinados. As mulheres na perimenopausa
freqiientemente se queixam de dificuldade na concentragdo, prejuizo na memoria de curto
prazo e reduc¢do da agilidade mental.

A despeito de todos esses sintomas, nem sempre o climatério é sintomdtico. A
identificacdo da deficiéncia hormonal na mulher climatérica ¢ eminentemente clinica. E a
presenca de sintomas ou de fatores de risco para doengas ligadas ao hipoestrogenismo leva a
possivel prescricdo da terapia de reposicio hormonal (Fonseca et al., 2002; Freitas &

Pimenta, 2006; Miranda, 1997).
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Durante a meia-idade a mulher passa por um processo longo e gradual de declinio na
producdo dos hormdnios femininos conhecido como climatério, sendo a menopausa (dltima
menstruagdo) um dos fatores que ocorrem dentro desse periodo. O climatério tem
conseqiiéncias sobre a satde, o humor e o SNC que se tornaram mais evidentes com o
aumento da expectativa de vida. Por isso, atualmente muitas mulheres fazem administra¢io

exdgena de hormonios para alivio dos sintomas tipicos dessa fase de suas vidas.

3. Terapia de reposicao hormonal

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,
publicacdes passaram a divulgar que além de prevenir e tratar os sintomas comuns da
menopausa, o emprego de estrogenos e progestdgenos proporcionaria beneficios adicionais
(Piato, 2005b).

De acordo com Geber et al. (2001), as vias de administragao mais comuns da TRH sdo
a oral (mais comum, usada para tratamentos de longa duragdo, com absorcdo rdpida e
completa), intramuscular (geralmente usada para tratamentos de curta durac¢do), transdérmica
(propicia uma liberagdo lenta e constante do hormoénio, diminui os efeitos colaterais
relacionados ao trato gastrointestinal) e topica (acdo local sobre a vagina e uretra, mas, devido
a intensa absorcdo, os niveis sistémicos podem ser semelhantes aos obtidos com a
administracao oral).

Ultimamente, alguns estudos tém sido realizados para testar a eficédcia de fitoterapicos,
particularmente a isoflavona, um derivado da soja, no tratamento dos sintomas da menopausa.

Embora alguns efeitos positivos tenham sido informados sobre o cérebro, ossos e sistema



28

cardiovascular, a consagracdo de seu uso carece de estudos adicionais (Freitas & Pimenta,
2006).

A TRH deve ser longa, embora nido haja consenso sobre sua duracdo. O tratamento
também nao apresenta data limite para comecar, no entanto, seus beneficios sdo tanto maiores
quanto mais precocemente for iniciado (Freitas & Pimenta, 2006; Liberman, 2006).

A TRH tem os seguintes beneficios (Freitas & Pimenta, 2006; Hurd et al., 2005; Piato,
2005b):

- alivio dos fogachos: sendo esta a principal razdo que motiva as mulheres a iniciar e
continuar a terapia.

- melhora nas altera¢des urogenitais: tendo em vista que existem receptores de estrégeno tanto
na mucosa vaginal quanto na uretral.

- humor: a serotonina, neurotransmissor importante na regulacio do humor, encontra-se
diminuida na menopausa.

- osteoporose: nesse caso, o tratamento deve iniciar na menopausa e ser administrado por um
longo periodo, embora a duragdo ideal ainda ndo seja clara.

- doenca cardiovascular: a medicacdo pode proteger contra DCV, incluindo doenca
coronariana e acidente vascular cerebral.

- pele: ndo pode evitar completamente os efeitos do envelhecimento sobre a pele, mas,
melhora a textura e a aparéncia.

- SNC: existem receptores estrogénicos em vdrias dreas de cérebro. Especula-se também o
papel da estrogenioterapia na prevencao e no tratamento da doenga de Alzheimer (DA).

Apesar dos beneficios citados, e de constituir-se em um tratamento eficaz que na
maioria dos casos traz bons resultados, a TRH possui contra-indicacdes, como por exemplo,
histérico de cancer de mama e do endométrio, doenca hepdtica, tromboembolismo,

sangramento vaginal anormal de causa desconhecida e infarto do miocardio. Cabe ressaltar
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que a relacdao entre a TRH e o cancer de mama ainda nao foi claramente confirmada ou
negada pelos inimeros estudos realizados. J4 em relagdo ao cancer endometrial, sabe-se que a
TRH apenas com o uso de estrogeno aumenta sua incidéncia. No entanto, a adicdo de
progesterona ao estrégeno reduz o risco de hiperplasia, resultando no uso obrigatério de
ambos os hormdnios na TRH de pacientes com ttero (Hanan et al., 2001; Liberman, 2006;
Maia & Bastos, 2006).

De acordo com Matthews, Kuller, Wing, Meilahn e Plantinga (1996) varios estudos de
observacao t€m demonstrado que a TRH reduz muito o risco de DCV em mulheres pos-
menopausadas. Contudo, tais resultados podem estar enviesados, tendo em vista que antes de
comecarem a TRH as usudrias provavelmente t€m melhor perfil cardiovascular que as ndo
usudrias. Para testar essa hipétese, foi desenvolvido um estudo longitudinal para comparar
mulheres na pré-menopausa em relacdo aos fatores de risco para DCV e na pds-menopausa
em relacdo ao uso ou ndo da TRH.

Participaram do referido estudo 541 mulheres pré-menopausadas entre 42 e 50 anos
que ndo faziam TRH, avaliadas entre 1983 e 1985. Elas foram reavaliadas em 1992 (n = 327),
entdo, naturalmente pés-menopausadas, sendo 157 usudrias de TRH e 170 nao usudrias. A
amostra foi amplamente avaliada em relacdo a fatores de risco para DCV e caracteristicas
psicossociais. Os resultados mostraram que antes de serem indicadas para tratamento
hormonal, as usudrias eram mais escolarizadas, tinham mais altos niveis de colesterol HDL,
praticavam mais atividade fisica, tinham menor pressdo arterial e menor peso. Eram ainda
mais conscientes de seus sentimentos, pensamentos, sintomas € mais satisfeitas com seus
saldrios. Tais caracteristicas das mulheres que usam a TRH antes de iniciarem o tratamento
devem ser controladas para evitar que os beneficios associados ao uso da TRH sejam devido a

caracteristicas preexistentes das mulheres e ndo ao tratamento em si (Matthews et al., 1996).
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As mulheres também foram estratificadas pelo indice de massa corporal (IMC). Os
resultados indicaram que o peso corporal seria um determinante do uso da TRH. As mulheres
obesas tém niveis mais elevados de estrogeno que as magras, assim, elas t€m menos sintomas
durante o climatério e procuram menos tratamento. Como conseqiiéncia, os médicos
prescrevem menos TRH para obesas, que tém também pior perfil cardiovascular (Matthews et
al., 1996).

Segundo Grodstein et al. (1997) a TRH tem riscos e beneficios e para melhor avalid-
los foi desenvolvido um estudo longitudinal, The Nurses' Health Study Cohort, iniciado em
1976 com enfermeiras entre 30 e 55 anos de idade. A cada dois anos essas mulheres
respondiam a um questiondrio sobre saude, menopausa e TRH até o ano de 1994. Durante a
pesquisa, foram documentadas 3.637 mortes. No ultimo questiondrio respondido antes de
morrer, 15,8% das mulheres informaram que estavam em uso de TRH, enquanto 27,8% eram
antigas usudrias e 56,4% nunca haviam feito tratamento hormonal. Entre as mulheres em atual
tratamento hormonal, o uso prolongado (10 anos ou mais) atenuou o efeito protetor sobre a
mortalidade devido ao aumento do nimero de mortes por cancer de mama. Entre as antigas
usudrias, a duracdo do tratamento ndo influenciou na mortalidade. Ainda, entre as antigas
usudrias, o decréscimo no numero de Obitos se manteve por quatro anos apds a
descontinuidade do tratamento, depois de cinco anos, tal beneficio desapareceu. Os beneficios
da TRH parecem se sobrepor aos riscos. No entanto, seu uso deve ser cuidadosamente
considerado para cada mulher.

Apesar de décadas de estudos, a TRH ainda é um tratamento controverso, € o balanco
sobre seus riscos e vantagens para a saide da mulher permanece incerto. Para melhor
investigar seus reais maleficios e beneficios, foi realizado um grande ensaio clinico, o
Women’s Health Initiative Study (WHIS), que contou com mulheres pés-menopausadas entre

50 e 79 anos. Tal estudo teve inicio com uma amostra de 16.608 mulheres na por¢dao que



31

comparou o uso de estrogeno mais progesterona e placebo. A duragao prevista para a pesquisa
era de 8,5 anos, mas foi interrompida com 5,2 anos porque em relagdo ao grupo placebo, as
mulheres do grupo tratado tiveram mais DCV, derrames, embolia pulmonar, cancer de mama;
menos cancer coloretal e fraturas no quadril. Portanto, os autores condenam o uso de
estrogeno mais progesterona em longo prazo. Além do mais, os resultados indicam que esse
regime ndo deve ser iniciado ou continuado para prevencdao de DCV. No entanto, apesar da
magnitude do estudo, ele foi realizado apenas com medicacdo a base de estrégenos eqiiinos
conjugados (EEC) mais progesterona via oral, indicando que tais resultados devem ser
considerados com cautela para outras formulacdes e vias de administracdo. A pesquisa
também ndo oferece suporte em relagdo aos riscos ou beneficios do uso da TRH em curto
prazo para alivio dos sintomas da menopausa. Ja a por¢cdo que comparou estrogeno apenas e
placebo em mulheres histerectomizadas (n = 10.739) ndo foi interrompida, porque tal
tratamento parece ser mais seguro (Fletcher & Colditz, 2002; Rossouw et al., 2002).

Apesar dos seus 70 anos de existéncia, a TRH ainda € um tratamento controverso do
ponto de vista médico. Desenvolvida e usada originalmente para alivio dos sintomas do
climatério, muitos dos seus efeitos sobre a saude da mulher nio desfrutam de consenso. Mais
recentemente, seus efeitos secundérios sobre o SNC e a cogni¢do estdo sendo investigados e

serdo tratados de modo especial a seguir.

3.1 Menopausa, terapia de reposicio hormonal e cognicao

Homens e mulheres apresentam diferencas em habilidades cognitivas especificas.
Normalmente, os homens se sobressaem em habilidades viso-espaciais, quantitativas e
motoras (movimentos de grande amplitude). Enquanto as mulheres se saem melhor em tarefas

que avaliam habilidades verbais, velocidade perceptual e habilidade motora fina, ou seja,
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movimentos manuais de pequena amplitude (Haskell, Richardson & Horwitz, 1997; Kimura,
2002; Neisser et al., 1996; Stahl, 2002).

As causas de tais diferencas podem estar relacionadas a nossa longa histéria
evoluciondria, na qual os papéis femininos e masculinos na resolucio de problemas se
tornaram distintos e complementares: os homens assumiram a responsabilidade de cacar e as
mulheres de cuidar da casa e das criancas. Também podem estar relacionadas aos papéis
sociais que aparecem logo apds o nascimento, ou seja, experiéncias diferenciadas ao longo do
ciclo da vida. No entanto, esta ultima explicacdo tem declinado, tendo em vista que essas
diferencas entre homens e mulheres emergem em diversas culturas e em mamiferos nao-
humanos e também devido 2 descoberta do papel dos hormonios sexuais. E claro que as
experiéncias ao longo da vida sdo importantes, mas, talvez elas ndo sejam mais determinantes
que um SNC j4 diferenciado antes do nascimento (Kimura, 2002).

Os esterdides sexuais t€m muitos efeitos no cérebro ao longo do ciclo da vida. Durante
o desenvolvimento fetal, os hormdnios reprodutivos influenciam na organizagdo cerebral e, na
idade adulta, seus niveis circulantes contribuem para a diferenciacdo entre homens e
mulheres. Tais efeitos tém sido investigados durante o ciclo menstrual, devido as flutuacdes
hormonais naturais que ocorrem mensalmente nas mulheres. Durante as fases em que o nivel
de estrogeno é mais alto, elas se saem melhor em tarefas de fluéncia verbal e habilidade
motora fina e pior em tarefas espaciais. Entdo, variacdes no nivel do estrégeno parecem afetar
seletivamente o padrdo cognitivo. Apds a menopausa as mulheres experimentam um declinio
na produ¢do dos hormodnios ovarianos. Nas dltimas décadas as mulheres comumente fazem
TRH. Tal tratamento parece influenciar o desempenho das mulheres em algumas tarefas
cognitivas, mas, ainda ndo esté claro se seus efeitos benéficos sdo imediatos, ou seja, apenas
durante o tratamento ou se eles se mant€ém em longo prazo (Haskell et al., 1997; Kimura,

2002; McEwen, Alves, Bulloch & Weiland, 1997; Stahl, 2002).
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Desde que a terapia de reposi¢do hormonal se popularizou nos Estados Unidos na
década de 50, seus efeitos adicionais estdo sendo estudados. O primeiro ensaio clinico
randomizado que envolveu a administracdo de estrogeno ou placebo foi realizado por
Caldwell e Watson em 1952 com mulheres de 75 anos de idade, que viviam em uma casa de
repouso. Os resultados apontaram uma melhora na Escala Verbal, mas nao na Escala de
Execugdo da Wechsler Bellevue Intelligence Scale (Sherwin, 2006).

Atualmente, hd um grande interesse cientifico quanto aos possiveis beneficios da TRH
para a mulher idosa na prevencao e no tratamento de déficits cognitivos, altera¢cdes do humor
e DA. Os resultados dos trabalhos sdao conflitantes, mas sugerem que o estrégeno possa
manter e até melhorar as funcdes cognitivas em pacientes normais ¢ dementes (Magalhaes,
Hanan & Magalhdes, 2001). E muito comum as mulheres queixarem-se de declinio
cognitivo durante a menopausa e a TRH freqlientemente melhora esses sintomas. Se a
diminui¢do dos niveis de estrégeno afeta negativamente a cogni¢ao durante a perimenopausa,
entdo, em longo prazo essa deficiéncia pode ter um resultado mais expressivo no declinio
cognitivo e também no desenvolvimento de deméncias (Haskell et al., 1997).

E biologicamente plausivel que os horménios possam afetar as funcdes cognitivas e
proteger contra o declinio cognitivo associado a idade, pois existem receptores de estrégeno e
progesterona em grande parte do tecido cerebral. Além do hipotdlamo, que controla a fungao
reprodutiva, eles também sdo encontrados na amigdala, hipocampo, locus ceruleos e lobo
frontal. A deficiéncia de estrogeno afeta o metabolismo dos neurotransmissores serotonina,
dopamina, noradrenalina e acetilcolina, prejudicando a comunicacdo entre os neurdnios. Em
geral, depois da menopausa, ocorre um decréscimo da eficiéncia cognitiva, uma parte dessa
mudanca ¢ atribuida a idade, mas, também pode estar relacionada as mudancas

endocrinoldgicas (Erkkola, 1996; Maki & Hogervorst, 2003; McEwen et al., 1997).
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Haskell et al. (1997) revisaram 19 estudos: dos 10 ensaios clinicos, oito apresentaram
efeitos positivos do estrégeno sobre a cognicdo e dos nove de observacdo (longitudinais e
transversais), cinco encontraram resultados positivos, em especial, na memdria e na atengao.
Segundo os autores, a extrema heterogeneidade das pesquisas dificulta generalizacdes mais
contundentes, contudo, pode-se concluir que os estudos revisados fortalecem a hipdtese de
que o estrogénio possa melhorar a fungdo cognitiva e reduzir o risco de deméncia.

Vinte e sete estudos transversais e longitudinais foram revisados por Maki e
Hogervorst (2003), destes, 21 indicaram efeitos positivos sobre o funcionamento cognitivo.
Foram revisados também, 17 ensaios clinicos, dos quais, nove apresentaram efeitos benéficos
enquanto oito ndo apresentaram nenhum efeito sobre a cogni¢do. Os achados se referem a
beneficios na memodria e no raciocinio verbal, na velocidade da atencdo, nas funcdes
executivas, na memoria figural e no status mental. Novamente, as autoras concluem que os
estudos revisados sdo tdo heterogéneos na medida em que usam diferentes preparacdes
hormonais, dosagens e vias de administracdo e as amostras sdo tdo variadas em relacdo a
idade das mulheres que dificultam qualquer conclusao mais pertinente. Sendo assim, os
efeitos da TRH sobre o declinio cognitivo relacionado a idade ainda precisam ser melhor
determinados.

Low, Anstey, Jorm, Christensen e Rodgers (no prelo) realizaram um estudo com uma
amostra composta por 1.165 mulheres entre 60-64 anos de idade, sendo 404 em atual uso de
TRH (média de 10,9 anos de uso), 316 com tratamento prévio (média de 4,1 anos de uso) e
434 que nunca fizeram TRH. O grupo ainda foi dividido entre as mulheres que fizeram
tratamento apenas com estrogeno e as que usaram também progesterona. As andlises nao
mostraram diferencas significativas entre os trés grupos TRH e os testes cognitivos
administrados. Ainda, a duracdo da TRH e a adi¢do de progesterona ndo tiveram efeito sobre

o desempenho cognitivo. O tipo de menopausa teve efeito sobre o tempo de reacio, sendo que



35

as mulheres naturalmente menopausadas apresentaram pior desempenho que as mulheres
histerectomizadas. De maneira geral, os resultados sugerem que a TRH nao afeta
positivamente o desempenho cognitivo, ou afeta apenas habilidades que ndo foram
mensuradas nesse estudo. Com isso, para os autores, um estudo nesta drea deve usar medidas
que avaliem varios dominios cognitivos.

Um estudo foi desenvolvido por Kurt, Bek¢i e Karakas (no prelo) com 64 mulheres
sauddveis pds-menopausadas (idade média = 52 anos), sendo 27 em atual TRH e 37 que
nunca haviam feito tratamento hormonal. De acordo com seus achados, o nivel de estradiol no
grupo TRH foi significativamente mais alto que no grupo nao-TRH. No grupo TRH, o tipo de
medicamento (Premarin, Estraderm e Livial) ndo influenciou o desempenho cognitivo das
mulheres. Ainda, o nivel de estradiol e a duracdo do tratamento nao afetaram o desempenho
nos testes. Entretanto, quando os dados sao analisados usando andlise de regressao logistica
encontra-se uma relacdo entre a TRH e os escores nos testes. Para os autores, a falta de efeito
deve-se ao fato do estudo ter sido realizado apenas com mulheres naturalmente
menopausadas, j4 que a maior parte dos estudos que t€m mostrado efeitos benéficos mais
consistentes da TRH sobre o desempenho cognitivo € realizada com mulheres cirurgicamente
menopausadas.

Verghese et al. (2000) realizaram um estudo com 35 mulheres a partir de 65 anos de
idade, cirurgicamente menopausadas, sendo que 10 receberam terapia de reposicdo de
estrogeno (TRE) no mdximo trés meses apds a cirurgia e 25 nunca fizeram tal tratamento. A
média de duracdo da TRE foi de 20,8 anos (dp = 13,8). Das 10 mulheres que fizeram TRE,
sete usaram EEC e trés ndo souberam informar o medicamento. Foram excluidas mulheres
com histdrico de depressao, uso atual ou passado de antidepressivo e escore maior que seis na
Geriatric Depression Scale (GDS). Diversas medidas foram usadas para avaliar a memoria e a

atencdo, dentre elas a Wechsler Adult Intelligence Scale-Revised (WAIS-R). Os dois grupos
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nao apresentaram diferencas em relacdo a idade, a educacdo e ao QI avaliado pelo WAIS-R.
No que se refere ao desempenho no subteste Memory Phrase (avalia memoria verbal) do
Blessed Information-Memory—Concentration Test (BIMC) e Cubos do WAIS-R (avalia
habilidade construtiva) as mulheres tratadas se sairam melhor. Tal efeito permanece apds o
término do tratamento, ou seja, se mantém em longo prazo mesmo que o periodo de exposi¢ao
a TRE tenha sido curto, mas, o tratamento deve ser iniciado logo apds a cirurgia devido ao
chamado periodo critico. Para os autores, a separagao entre mulheres cirirgica e naturalmente
menopausadas é de suma importancia. No caso de menopausa natural, um residuo de
estrégeno pode afetar o desempenho cognitivo, ja no caso de menopausa cirdrgica podemos
ter uma referéncia definitiva do papel do estrégeno sobre a cognigao.

Para testar a hipétese de que a TRH tenha efeito protetor sobre a memoria, Resnick,
Metter e Zonderman (1997) realizaram um estudo que contou com um subgrupo de 288
mulheres sauddveis, pds-menopausadas com 40 anos de idade ou mais, participantes do
Baltimore Longitudinal Study of Aging (BLSA). Na amostra, 116 eram atuais usudrias de
TRH (as que usaram TRH por meio de creme vaginal foram excluidas das andlises). Destas,
18 haviam sido avaliadas antes do inicio do tratamento, o que permitiu uma investigacao
longitudinal dos efeitos da TRH sobre a memoria. E 172 mulheres nunca haviam feito tal
tratamento. A duragdo do tratamento hormonal variou de menos de seis meses a mais de 20
anos, dados sobre a dosagem hormonal ndo foram coletados. O instrumento utilizado para
avaliar a memoria visual de curto-prazo e a capacidade visomotora foi o Benton Visual
Retention Test (BVRT). Nao foram encontradas diferencas educacionais entre os dois grupos,
no entanto, as usudrias foram significativamente mais jovens que as ndo-usuarias.

Na porg¢do transversal do referido estudo, as mulheres em atual TRH se sairam melhor
no BVRT, tal resultado permaneceu significativo mesmo depois que a educacdo foi

controlada e apds serem separadas as mulheres naturalmente das cirurgicamente
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menopausadas. O tempo de duracdo do tratamento também ndo influenciou nos resultados. Na
por¢ao longitudinal da pesquisa, houve um aumento no nimero de erros no BVRT com a
idade no grupo das ndo-tratadas, enquanto que o nimero de erros permaneceu estavel no
grupo TRH. Tal resultado indica que as mulheres que comecaram a fazer TRH durante o
intervalo entre a primeira e a segunda avaliacdo mantiveram seu desempenho estavel ao longo
do tempo. Tais achados fortalecem a hipdtese de que a TRH tem efeito protetor sobre a
memoria. No entanto, o status socioecondomico e o nivel educacional das participantes sao
muito elevados, limitando a generalizagdao dos achados para a populacao geral (Resnick et al.,
1997).

Almeida et al. (2006) realizaram um ensaio clinico randomizado com 115 mulheres
sem utero, de 70 anos de idade ou mais. A amostra foi dividida em grupo placebo (n = 57) e
tratadas com estradiol (n = 58) por 20 semanas. Contudo, completaram o estudo 47 e 39
mulheres, respectivamente. De acordo com os resultados, a TRH nao melhora a funcdo
cognitiva, humor ou qualidade de vida em mulheres mais velhas. No entanto, as mulheres
tratadas com estradiol tiveram desempenho melhor que as do grupo placebo em memodria
imediata para faces, porém, esse efeito desaparece apds o uso do teste estatistico de
Bonferroni. Segundo os autores, € possivel que os efeitos benéficos do estradiol na funcdo
cognitiva sejam dependentes da idade, com mulheres pds-menopausadas mais jovens se
beneficiando mais do tratamento.

Existem evidéncias, embora ndo definitivas, de que o inicio da TRH na idade da
menopausa (proximo dos 50 anos) ou logo depois da ooforectomia (retirada dos ovarios)
possa proteger contra o declinio cognitivo e o desenvolvimento da DA. Enquanto que a
administracdo hormonal com atraso (depois dos 65 anos) tem pouco ou nenhum efeito
benéfico sobre a cognicao. Com isso, a idade do inicio do tratamento seria uma determinante

dos resultados positivos relacionados a cogni¢do, ou seja, ela funcionaria como uma janela de
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oportunidade ou periodo critico. A hipdtese € que os neur6nios se tornem menos sensiveis ao
estrogeno depois de um prolongado tempo de auséncia de exposi¢do ao hormonio. Parece
haver também, um periodo especifico (uma faixa de idade) para que os efeitos benéficos da
TRH sobre a cognicdo sejam aparentes. Possivelmente, os receptores de estrégeno no SNC
sejam dependentes da idade, sendo que os neurdnios mais velhos tornam-se menos
responsivos ao hormdnio (Maki, 2006; Maki & Hogervorst, 2003; Sherwin, 2005, 2006).

Smith, Giordani, Lajiness-O’Neill e Zubieta (2001) realizaram um estudo com
mulheres sauddveis pés-menopausadas com 60 anos de idade ou mais. A amostra foi dividida
em grupo TRH (n = 16, sendo oito que recebem apenas estrégeno e oito que recebem
estrogeno mais progesterona) e o grupo nao-TRH (n = 13) que nunca havia recebido
tratamento hormonal. As mulheres do grupo TRH deveriam ter comecado o tratamento dentro
de, no maximo, dois anos depois da menopausa e recebido a medicagdo desde entdo sem
interrupcao. Todas deveriam usar o mesmo hormonio na mesma dosagem (0,625 mg/dia de
Premarin), com ou sem adicao de progesterona. Uma amostra de sangue foi coletada antes da
testagem. Foram usados diversos instrumentos, dentre eles dois subtestes do WAIS-R:
Vocabulédrio e Cubos. Os resultados apontaram diferengas significativas em um subteste da
Wechsler Memory Scale (Visual Reproduction Immediate) e Digit Vigilance Test, ou seja, as
mulheres que receberam hormonio por longo tempo (média de 15 anos de uso) se sairam
melhor em testes de memodria ndo-verbal e atencdo. Os autores consideram importante
controlar o tempo decorrido entre a idade da menopausa e o inicio do tratamento. E para eles,
os efeitos do tratamento prolongado ndo tém recebido tanta atencdo da comunidade cientifica
quanto os efeitos do tratamento em curto prazo, ou seja, € preciso investigar mais se essas
melhoras sdo sustentadas depois do uso prolongado.

Um estudo longitudinal foi realizado com 1.907 mulheres pds-menopausadas entre 65

e 100 anos de idade que estavam cognitivamente intactas no inicio da pesquisa. Todas foram
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avaliadas em 1986/1987 e apos trés e seis anos. O objetivo foi avaliar a fun¢do cognitiva de
acordo com o status TRH (uso atual, uso passado, nunca usudrias) e em relagdo a adesdo ao
tratamento (continuo ou intermitente). O declinio na func¢do cognitiva foi avaliado pelo Short
Portable Mental Status Questionnaire (SPMSQ), instrumento para avaliacdo cognitiva breve
que contempla orientagdo, memoria, concentracdo e o nimero de erros indica a presenca ou
ndo de prejuizo cognitivo. As andlises realizadas na primeira testagem indicaram que o uso da
TRH por dois anos ou mais protege contra o risco de declinio cognitivo. Na segunda
testagem, as varidveis demograficas foram controladas e o efeito protetor deixou de ser
significativo. Na terceira testagem, o controle das varidveis relacionadas a saide atenuou
ainda mais a relac@o entre estrogeno e desempenho cognitivo, mas, continuou sugerindo um
efeito protetor no caso de uso recente. Quando sdo usados controles estatisticos
(caracteristicas s6cio-demograficas e condi¢des de satide) os efeitos da TRH sdo atenuados,
indicando que tais caracteristicas afetam o desempenho cognitivo e que para manté-lo
adequadamente, muita aten¢do deve ser destinada a essas caracteristicas. Os resultados do
estudo indicam que o estrégeno reduz o risco de declinio cognitivo em usudrias recentes e
continuas, ou seja, suas vantagens se dissipam quando o uso € interrompido (Fillenbaum,
Hanlon, Landerman & Schmader, 2001).

Sherwin (2006) revisou seis ensaios clinicos, destes, trés mostraram resultados
positivos sobre a cogni¢do. Em dois deles, a média de idade das mulheres da amostra era de
45 anos e o inicio da terapia estrogénica ocorreu logo apds a cirurgia de retirada dos ovérios.
Ja nos estudos em que ndo foi encontrada relacdo entre a TRH e o desempenho intelectual, o
estrogeno foi administrado muitos anos depois da menopausa cirdrgica ou em mulheres mais
velhas (média de 65 anos). Esses achados fortalecem a hipétese de que a TRH protege contra
o envelhecimento cognitivo apenas quando iniciada na idade da menopausa. Ainda, os trés

ensaios clinicos que apresentaram resultados benéficos sobre a cogni¢do usaram estradiol (E2)
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por via intramuscular ou transdermal, e 0os que ndo encontraram efeito usaram estrogénios
equinos conjugados (EEC) por via oral. Isso sugere uma melhor eficicia do E2 em relacdo ao
EEC e uma possivel superioridade da via de administracdao ndo oral em relagao aos efeitos no
cérebro. Os resultados desses ensaios clinicos apontam evidéncias de melhora na memoria
verbal de curto e longo prazo, memoria visual e habilidades espaciais. Para a autora, o tipo de
estrogeno, a dosagem e a via de administracdo sdo importantes para influenciar as fungdes
cognitivas em mulheres pos-menopausadas e necessitam de maiores estudos.

Com relagdo ao tipo de tratamento, estudos usando E2 tém demonstrado maiores
efeitos positivos. J4 em relacdo a DA, a maioria dos estudos que mostraram diminuicao do
risco da doenca foram realizados com mulheres que haviam usado EEC. E possivel ainda que
os resultados sobre o humor e a cogni¢do sejam diferentes quando se usa estrégeno apenas do
que quando se usa estrogeno mais progesterona. Contudo, existem poucas evidéncias
baseadas em ensaios clinicos para apoiar algum regime especifico que teria maiores efeitos
sobre o desempenho cognitivo (Almeida et al., 2006; Maki, 2006; Maki & Hogervorst, 2003).

No que se refere a progesterona, em doses elevadas, pode induzir sonoléncias,
tonteiras, depressao e diminuic@o da libido. No entanto, ndo esta claro se ela tem algum efeito
negativo sobre a cognicdo, pois, pouco se sabe sobre os receptores de progesterona nas
membranas neuronais (Hanan et al., 2001; Maki & Hogervorst, 2003; McEwen et al., 1997).

Existem evidéncias de que os estrogénios também exercam influéncia sobre o humor,
potencializando o efeito de substancias antidepressivas. As mulheres sofrem muito mais de
depressao que os homens. Contudo, durante o ciclo de vida, dois periodos sdo de maior risco
para a depressdo entre mulheres: o puerpério, quando os niveis de estrégeno estdo muito
aumentados e caem depois do parto e a perimenopausa, quando o estado hormonal encontra-
se cadtico. Sendo a progesterona antagonista do estrégeno em alguns tecidos, € provavel que

ela neutralize os efeitos positivos do estrégeno sobre o humor das mulheres. Contudo, a
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deficiéncia estrogénica no humor nao se encontra bem definida (Freitas & Pimenta, 2006;
Hanan et al., 2001; Stahl, 2002).

Foi desenvolvido um estudo para investigar diferencas sexuais no humor e na
cognicdo e se os efeitos do estrogeno poderiam explicar parcialmente tais diferengas,
conforme reportado em pesquisas prévias. A amostra foi composta por 96 sujeitos sauddveis
com idades entre 57 e 75 anos (média = 65,9), sendo, 31 mulheres usuarias de TRH (19
usavam estrégeno mais progesterona e as demais apenas estrégeno), 16 ndo-usudrias e 49
homens. Os niveis educacional e socioecondmico e a idade foram controlados. De acordo com
os resultados, as mulheres do grupo TRH tiveram menos e mais leves sintomas de depressao
que as nado-usudrias (p = 0,005) e que os homens (p = 0,027), conforme avaliados pela escala
Profile of Mood States (POMS). Ainda, as mulheres usuarias de TRH demonstraram melhor
fluéncia semantica (geragao de palavras em uma categoria: frutas e vegetais) que os homens
(p = 0,008). O grupo TRH também se saiu melhor que o grupo nao-TRH (p = 0,006) em
atencao e memoria de trabalho (Digitos — WAIS-R), e neste caso, os homens se sairam melhor
que as ndo-usudrias (p = 0,015). Os resultados ndo foram afetados pela duragao do tratamento
nem pelo tipo de medicagao usada. Tais evidéncias apdiam a hipétese de que o estrégeno seja
uma varidvel importante para explicar as diferencas de sexo no desempenho cognitivo e no
humor na velhice (Miller, Conney, Rasgon, Fairbanks & Small, 2002).

Duff e Hampson (2000) desenvolveram um estudo transversal com o objetivo de testar
a hipétese de que o estrogeno influencia a memoria de trabalho em mulheres. O construto
memoria de trabalho se refere a capacidade de manter e processar a informacdo em curto
espaco de tempo. Para tanto, foi constituida uma amostra com 96 mulheres pos-
menopausadas, entre 45 e 65 anos, sendo 35 ndo-TRH e 61 em atual TRH (38 usando apenas
estrogeno e 23 em uso de estrdgeno mais progesterona). As varidveis idade, escolaridade e

nivel socioeconOmico foram controladas. Inimeros instrumentos foram utilizados. De acordo
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com os resultados, as mulheres em tratamento hormonal tiveram melhor desempenho nas
tarefas de memoria de trabalho verbal, inclusive no subteste Digitos (Ordem Inversa), sendo
que as mulheres que usavam apenas estrégeno se sairam melhor que as que usavam estrogeno
mais progesterona. Para os autores, os efeitos benéficos do estrégeno na cognicdo nao devem
ser generalizados, ja que nem todos os testes foram influenciados pelo tratamento. Em relagao
ao humor, ndo foram encontradas diferencas significativas entre os grupos. Nao foi
encontrada relagcdo entre a duracdo do tratamento e a performance cognitiva, sugerindo que os
efeitos positivos do estrégeno sdo evidentes apenas durante o tratamento e ndo em longo
prazo.

Alguns autores argumentam que o estrégeno afeta as fungdes cognitivas de maneira
indireta através da melhora nos sintomas da menopausa. Sendo assim, as mulheres mais
sintomadticas deveriam experimentar maiores beneficios cognitivos com a TRH, mas, nem
sempre € assim que acontece (Maki, 2006; Maki & Hogervorst, 2003).

Virios estudos sinalizam um efeito benéfico do estrégeno sobre a cogni¢do. De
maneira geral, tais estudos sdo realizados com mulheres na perimenopausa que precisam ou
desejam fazer TRH. Duka, Tasker e McGowan (2000) desenvolveram uma pesquisa para
avaliar os efeitos do estrégeno em mulheres mais velhas, assintométicas e que nunca haviam
feito TRH previamente. Para tanto, 37 mulheres saudaveis entre 55 e 75 anos (média = 65, dp
= 4,9) foram divididas em grupo placebo (n = 18) e 19 mulheres que receberam estradiol
transdermal por trés semanas. Elas foram testadas antes e depois do tratamento hormonal. Os
dois grupos ndo mostraram diferencas em relacdo a idade e ao QI verbal avaliado pelo
National Adult Reading Test (NART: usado apenas na primeira avaliagdo). O nivel sanguineo
de estrégeno apds as trés semanas de tratamento foi significativamente mais alto no grupo
tratado em relacdo ao grupo placebo, sendo semelhante aos niveis encontrados em mulheres

férteis. Os resultados apontaram que o grupo ativo se saiu melhor em testes de memdria
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figural (Berlin Test of Associative Memory), memdria visoespacial (Paired Associates
Learning - PAL), também em habilidade visoespacial (Mental Rotation Task), mas ndo em
habilidades mediadas pelo lobo frontal (inibi¢do: teste de Stroop e Random Number
Generation Task e planejamento: Tower of London). Tais resultados ndo podem ser atribuidos
a uma melhora no bem-estar das mulheres, pois, a TRH nao foi usada para aliviar sintomas,
ou seja, com proposta terapéutica. Ainda, ndo foram encontradas diferengas no humor entre os
grupos no Profile of Mood States (POMS) antes de iniciar o tratamento. Tais resultados
indicam que a TRH pode melhorar diretamente a cogni¢do de mulheres idosas.

A DA € o tipo mais comum de deméncia, sendo duas a trés vezes mais prevalente no
sexo feminino, provavelmente em decorréncia da maior longevidade da mulher em relacdo ao
homem. Muito relacionada a idade, afeta mais de 10% da populacdo com idade igual ou
maior a 65 anos, passando para 47% apds os 85 anos. Era de se esperar que a incidéncia de
DA fosse maior nos homens que nas mulheres, devido ao possivel efeito protetor do
estrégeno, mas, paradoxalmente, acontece o contrario (Freitas & Pimenta, 2006; Haskell et
al., 1997; Stahl, 2002). Contudo, de acordo com Wolf e Kirschbaum (2002), as mulheres
mais velhas t€m niveis mais baixos de testosterona e de estradiol que os homens idosos.

O grande ensaio clinico conhecido como Women’s Health Initiative Study (WHIS)
avaliou os riscos e beneficios da TRH em mulheres pds-menopausadas em relagdo ao cancer
de mama, DCV, fraturas 6sseas e derrame. Segundo os autores, a possibilidade da TRH
proteger a cognicdo da mulher durante o envelhecimento € uma questdo de saude publica,
entdo, um subgrupo foi avaliado para testar a hip6tese de que a TRH diminui o risco de
deméncia. O Women’s Health Initiative Memory Study (WHIMS) contou com a participac¢ao
de 7.510 mulheres com 65 anos ou mais, randomizadas de acordo com seu status uterino (ja
que o estrogeno apenas € associado ao cancer de endométrio) e avaliadas pelo Mini-Exame

de Estado Mental. Destas, 4.532 mulheres com o qutero intacto receberam EEC mais
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progesterona diariamente ou placebo e 2.947 mulheres histerectomizadas receberam EEC ou
placebo. Os EEC foram escolhidos por serem a droga mais comum em estudos que informam
a diminui¢do do risco de DA. Os resultados mostraram que as mulheres dos grupos ativos
tiveram escores dois desvios padrdo abaixo da média em relacdo aos grupos placebo. Na
por¢ao amostral com o utero intacto, o nimero de mulheres diagnosticadas com deméncia no
grupo ativo foi o dobro do encontrado no grupo placebo, sendo esta diferenca
estatisticamente significativa. Ja dentre as histerectomizadas, ndo houve diferenca
significativa entre os grupos, sugerindo que o uso do estrégeno apenas possa ser mais seguro
que seu uso combinado com progesterona. Sendo assim, o WHIMS além de ndo apoiar a
hipétese de que a TRH diminui o risco de DA em mulheres acima de 65 anos, indica que tal
tratamento nao deve ser prescrito para mulheres a partir desta idade, pois, ele até aumenta seu
risco. Felizmente, na pratica clinica, mulheres desta idade raramente sdo prescritas para
tratamento hormonal pela primeira vez, o tratamento € indicado para mulheres sintomaticas
na perimenopausa. O estudo nao permite responder se a TRH beneficia o cérebro de mulheres
mais jovens (Craig, Maki & Murphy, 2005).

Tang et al. (1996) realizaram um estudo para avaliar a relacio entre o uso de estrégeno
e a incidéncia de DA. Para tanto, 1.124 mulheres saudaveis (idade média = 74,2 anos)
passaram por uma entrevista inicial e foram acompanhadas por um periodo que variou de um
a cinco anos. Os resultados indicaram que as mulheres que desenvolveram DA eram mais
velhas e tinham menos anos de estudo em relagdo as que ndao desenvolveram. A idade da
menopausa foi similar entre os dois grupos. Cento e cinqiienta e seis mulheres informaram o
uso de estr6geno (a maioria usou EEC, em média por 6,8 anos), tais mulheres foram
significativamente mais jovens e mais escolarizadas em relagdo as que nao usaram estrogeno.
A incidéncia anual de DA foi de 2,7% entre as mulheres que usaram estrogeno e de 8,4%

entre as que ndo usaram. Ainda, a idade de inicio da DA foi mais tardia entre as usudrias. As
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mulheres que usaram TRH por, no maximo um ano, tiveram risco reduzido de desenvolver
DA e as que usaram por mais de um ano tiveram uma reducdo ainda maior do risco de
desenvolver tal doenga. No inicio do estudo, 23 mulheres ainda faziam uso da TRH, destas,
nenhuma desenvolveu DA durante o periodo da pesquisa. Resumindo, o histérico de uso da
TRH durante a pds-menopausa atrasa o inicio e reduz o risco de DA. A durac¢do do tratamento
também parece ser importante, pois o uso prolongado parece reduzi-lo ainda mais.

Com o envelhecimento populacional torna-se importante ter informacdes confidveis e
detalhadas sobre o que acontece antes, durante e depois da menopausa. Depois da
menopausa, o nivel de estrégeno diminui e os niveis de LH e FSH aumentam
acentuadamente. Durante muitos anos, acreditou-se que a menopausa resultava da exaustio
do suprimento de foliculos nos ovarios e que as mudangas hormonais eram decorrentes do
envelhecimento dos ovérios. Alguns cientistas acreditam hoje que a menopausa pode estar
relacionada também ao envelhecimento cerebral, através das alteragdes na secre¢do hormonal
no cérebro. Se o cérebro tem papel crucial no ciclo menstrual, € possivel que ele também
tenha na menopausa (Wise, s.d.).

Halbreich et al. (1995) realizaram uma pesquisa para avaliar se os efeitos do
envelhecimento nas fungdes cognitivas sdo estaveis e graduais ao longo do ciclo da vida da
mulher ou se eles sdo acelerados pelas mudancas hormonais que ocorrem na menopausa. A
amostra foi composta por 33 mulheres pds-menopausadas entre 41 e 59 anos (média = 52,1;
dp = 3,97) que ndo faziam TRH e 24 mulheres em idade reprodutiva entre 21 e 47 anos
(média = 34; dp = 9,4), na fase folicular do ciclo. Os resultados indicaram que a menopausa é
seguida por uma aceleracdo dos efeitos da idade sobre a coordenac¢do olho-mao (Simulated
Driving Reaction Time - SDRT), atencdo e performance psicomotora (The Leeds

Psychomotor Test Battery).
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Wolf e Kirschbaum (2002) realizaram um estudo para investigar a relacdo entre os
hormonios sexuais (estrégeno e testosterona) enddgenos (niveis naturais) € a cognicao em
idosos, pois, a maioria das pesquisas € feita com sujeitos que fazem administracdo exdgena de
hormonios. Os resultados indicam que, nas mulheres, os mais altos niveis de estradiol tanto
quanto de testosterona foram associados com melhor memdria verbal (respectivamente: r =
0,38 e r = 0,33, p < 0,05) e melhor desempenho no teste de Stroop (r = -0,34, p < 0,05:
correlagdo negativa porque quanto maior o escore no teste, pior o desempenho). Nos homens,
uma associagao negativa foi encontrada entre a testosterona e a fluéncia verbal (r = -0,38, p <
0,05). Os niveis de estradiol e testosterona foram medidos através de uma amostra de sangue
coletada depois da realizacdo dos testes. Os resultados do estudo em questdo fornecem
evidéncias do efeito protetor do estrégeno sobre a memoria verbal.

Segundo Whalley, Fox, Starr e Deary (2004), em 1947 foram testados 70.531
estudantes escoceses nascidos em 1936. Entre 1999-2001 essas pessoas foram contatadas
para participarem de uma nova pesquisa. Dessas, foi selecionada uma subamostra composta
por 144 mulheres de 65 anos de idade, naturalmente menopausadas sem exposicdo a TRH. A
idade da menopausa foi definida como a idade em que nao havia ocorrido a menstruagao por,
no minimo, um ano. Dessas 144 mulheres, 131 foram entrevistadas novamente um ano
depois por telefone para confirmar os dados sobre a idade da menopausa, 106 deram a mesma
resposta, 12 diferiram em um ano sua resposta e 13 diferiram por dois anos ou mais. Ou seja,
a idade da menopausa informada em duas ocasides se correlacionou em 0,97 (p < 0,001).

De acordo com os resultados do estudo em questdo, o QI na infancia se correlacionou
positivamente com os resultados de todos os testes cognitivos realizados aos 65 anos, sendo
que a correlacdo entre o QI aos 11 anos e aos 65 anos foi de r = 0,654 (p = 0,001). A idade da
menopausa se correlacionou significativamente com o QI na infincia (r = 0,221, p = 0,008),

com o QI aos 65 anos (r = 0,246, p = 0,004), com o desempenho no teste de Raven (r =
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0,213, p=0,01) e com o desempenho no subteste Procurar Simbolos do WAIS-III (r = 0,260,
p = 0,002). A idade da menopausa natural foi associada com o QI na infincia e com o
desempenho intelectual aos 65 anos; a primeira constatacdo ja havia sido relatada pela
literatura, mas, a segunda é completamente original. A explicacdo sugerida para essa
associacdo € que o QI infantil afeta a satide geral do adulto (Whalley et al., 2004).

Segundo Kinsley e Lambert (2006) as flutuagdes hormonais que ocorrem durante a
gravidez, parto e lactacdo sdo capazes de remodelar o cérebro, aumentando os neurdnios em
algumas regides e produzindo mudangas estruturais em outras. Essas modificagdes ocorrem
em dreas envolvidas com o comportamento maternal (construir ninhos, proteger a cria) e
também 4reas que controlam a memoria, aprendizado, reacdes de medo e estresse.
Experimentos mostram que ratas maes sao melhores que fémeas virgens na captura de presas
e travessia de labirintos. Um melhor desempenho em habilidades espaciais aumenta a
capacidade para procurar comida, minimizando o tempo fora do ninho. A reduc¢do do medo e
da ansiedade (medidos pelo nivel de hormdnios do estresse no sangue) torna mais facil o ato
de sair do ninho e fortalece a mae para o caso de possiveis confrontos. Ainda, amamentar e
estar em contato com seus filhotes libera pequenas quantidades de endorfinas, melhorando o
bem-estar. Parece que tais beneficios cognitivos se mantém em longo prazo, pois, ratas maes
de dois anos, o que equivale a mulheres de 60 anos, aprendem tarefas espaciais mais rapido
que ratas virgens e exibem declinio menos acentuado na memoria. A hipdtese proposta para
explicar tais fatos é que a inundacdo de hormodnios durante as gravidezes, somada ao
ambiente enriquecedor do ninho retardam alguns efeitos do envelhecimento cognitivo.

E provdvel que tais beneficios ocorram também nas mulheres, pois, durante a
gravidez, os niveis de estrégeno e progesterona permanecem altos. Mulheres que engravidam

aos 40 anos de idade tém quatro vezes mais chances de chegar aos 100 anos do que as que

engravidam mais cedo. Essas mulheres provavelmente envelhecem mais devagar porque a
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gravidez e a experiéncia maternal ocorrem justamente quando o declinio dos hormonios
reprodutivos estd comec¢ando. Sendo assim, a gravidez pode compensar a perda hormonal,
melhorando a saide e aumentando a longevidade. Para os autores, tais resultados precisam
ser mais bem investigados (Kinsley & Lambert, 2006).

Se a TRH ainda ndo dispde de consenso entre os especialistas em relacdo aos seus
efeitos sobre a sadde fisica, quando se trata dos seus beneficios sobre o SNC nao € diferente.
Do ponto de vista fisiologico, é perfeitamente compreensivel que a TRH se relacione com a
cognicdo devido aos receptores de estrogeno localizados nas mais diversas dreas cerebrais.
No entanto, conforme pode ser observado nos estudos relatados acima, nem sempre se
encontra uma associacao entre desempenho intelectual e o tratamento hormonal. Também se
observa uma grande heterogeneidade das pesquisas em relacdo a idade das mulheres e
instrumentos de avaliacao utilizados, o que dificulta conclusdes e consensos.

A proposta do presente estudo transversal é investigar a relacdo entre o desempenho
intelectual de mulheres idosas avaliadas por meio de um instrumento amplo (WAIS-III) e as
inimeras varidveis independentes relacionadas com a menopausa e a TRH de acordo com a
revisao da literatura. E ainda, varidveis relacionadas ao periodo reprodutivo investigadas em

carater exploratério.
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OBJETIVOS

Geral

Investigar os fatores associados a menopausa e a terapia de reposicdo hormonal no

desempenho intelectual de mulheres com 65 anos de idade ou mais.

Especificos

1. Avaliar se existe relacao entre o desempenho intelectual e a idade da menarca.

2. Investigar se o uso da pilula anticoncepcional durante o periodo reprodutivo influencia o
desempenho intelectual.

3. Avaliar se o nimero de gravidezes exerce alguma influéncia no desempenho intelectual.

4. Investigar se a duracdo do periodo reprodutivo da mulher se relaciona com o desempenho
intelectual.

5. Identificar se existe relacao entre o desempenho intelectual e a idade da menopausa.

6. Investigar se o tipo de menopausa (natural ou cirdrgica) influencia o desempenho
intelectual.

7. Avaliar se existe alguma relacdo entre a intensidade dos sintomas da menopausa € o
desempenho intelectual

8. Avaliar se a idade de inicio da TRH tem efeito sobre o desempenho intelectual.

9. Identificar se a janela de oportunidade ou periodo critico® influencia o desempenho
intelectual.

10. Avaliar se a durag@o do tratamento hormonal tem efeito sobre o desempenho intelectual.

? Periodo de tempo decorrido entre a idade da menopausa e o inicio da TRH.
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11. Investigar se diferentes regimes hormonais (estrégeno ou estrégeno mais progesterona)

tém efeito sobre o desempenho intelectual das mulheres.

12. Identificar se as diferentes vias de administracdo da TRH influenciam o desempenho

intelectual.
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METODOLOGIA

A presente pesquisa foi desenvolvida em conjunto com um estudo maior, o projeto de
Ampliacdo das Normas do Teste WAIS-III Para a Terceira Idade’, o qual foi devidamente
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa COEP/UFMG (Anexo 1). A amostra de
normatizagao desse teste para um contexto brasileiro contou com apenas 93 sujeitos acima de
65 anos de idade (Nascimento, 2000a), dai a necessidade de aumentar sua representatividade,

sobretudo, por se tratar de um grupo etdrio em crescente expansao.

Participantes

O presente estudo transversal contou com uma amostra de conveniéncia formada por
125 mulheres sauddveis, pés-menopausadas, com idades entre 65 e 94 anos (média = 73,24;
dp = 5,93), residentes na regido metropolitana de Belo Horizonte — MG. As mulheres foram
recrutadas em diversos centros de convivéncia da terceira idade e a participagdao se deu em

carater voluntario. Nao foi realizado nenhum tipo de cdlculo amostral.

Instrumentos

Os instrumentos utilizados na presente pesquisa foram:
1. Questionario socioecondmico e de saude.
2. Questiondrio sobre menopausa e terapia de reposi¢ao hormonal.

3. Escala Wechsler de Inteligéncia Para Adultos - Terceira Edicao (WAIS-III).

3 Pesquisa realizada com apoio financeiro do CNPQ (processo: 472774/2004-2) e FAPEMIG (processo:
SHA966/05).
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1. Questionario socioeconomico e de saude

Utilizado para obten¢do dos dados de identificacdo, socioecondmicos e de saide, tal
instrumento foi elaborado para a pesquisa de Ampliacdo das Normas do Teste WAIS-III Para
a Terceira Idade (Anexo 2).

Com base nas informacdes relativas a condi¢do financeira coletadas por meio do
instrumento em questdo, tornou-se possivel calcular o nivel socioeconomico (NSE). Para o
calculo do NSE utilizou-se a versdo adaptada do questiondrio desenvolvido pelo setor de
Assisténcia Social do Instituto de Psicologia da USP (Anexo 3), o qual considera quatro
aspectos: faixa salarial e nimero de membros da familia, escolaridade e profissao da
entrevistada. A partir da soma da pontuagdo obtida por esses quatro fatores obtém-se um
escore global que indica o NSE dentre as seis categorias possiveis: baixo inferior, baixo
superior, médio inferior, médio, médio superior e alto.

No que tange as questdes sobre a saude, elas foram organizadas para identificar se as
voluntdrias preenchiam os seguintes critérios de exclusdo, os quais podem prejudicar o
desempenho cognitivo ou a manipula¢do do material do teste WAIS-III: daltonismo, perda de
audi¢do nao corrigida, déficit visual ndo corrigido, tratamento atual por dependéncia de
alcool ou drogas ilicitas, consulta a médico ou outro profissional devido a problemas
associados ao pensamento ou memoria, deficiéncia dos membros superiores que poderiam
afetar o desempenho motor, ter sofrido qualquer periodo de inconsciéncia de cinco minutos
ou mais, ferimentos na cabeca que tenham resultado em hospitalizacdo por mais de 24 horas,
acidente vascular encefdlico, tratamento eletroconvulsivo, epilepsia, cirurgia cerebral,
encefalite, meningite, esclerose multipla, doenca de Parkinson, doenca de Huntington, doenca
de Alzheimer, esquizofrenia, transtorno bipolar e tratamento atual com medicagdo

antidepressiva, ansiolitica ou antipsicética (Wechsler, 2004a).
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2. Questionario sobre menopausa e terapia de reposicao hormonal

Elaborado especificamente para a presente pesquisa, tal questiondrio é composto por
19 questdes abertas e fechadas, organizadas em trés eixos: informagdes relativas ao periodo
reprodutivo (perguntas 1, 2, 3, 4, 5), informagdes sobre o climatério/menopausa (questdes 6,
9, 10, 10.1, 16, 17) e informagdes sobre a TRH (perguntas 7, 8, 11, 12, 13, 14, 15, 15.1, 18)
(Anexo 4).

Por meio desse instrumento foram coletadas diversas informacdes consideradas
relevantes para o estudo em questio com base na revisdo da literatura. E importante citar que
esse questiondrio foi submetido a revisdo por trés especialistas de diferentes dreas da UFMG:
1) um psicélogo e biomédico, com mestrado em psicologia social e doutorado em lingiiistica,
professor de psicofarmacologia; 2) uma médica veterindria, com mestrado e doutorado em
fisiologia/farmacologia, professora de fisiologia geral e fisiologia médica; e 3) um médico
ginecologista, com mestrado e doutorado na mesma drea, professor titular do departamento de
ginecologia e obstetricia, pesquisador da Organizacdo Mundial de Satide e chefe do grupo de
pesquisas em reprodu¢ao humana do Hospital das Clinicas.

Cabe ainda destacar que as perguntas relacionadas ao periodo reprodutivo (questoes 1,
2, 3, 4, 5) foram adicionadas ao presente instrumento em cardter exploratério. A primeira
pergunta foi colocada no intuito de investigar a relacdo entre a idade da menarca e o
desempenho intelectual na velhice, tendo em vista que Whalley et al. (2004) encontraram
associacdes entre o QI e a idade da menopausa. No caso da segunda pergunta, investigou-se a
associacdo entre o nimero de gravidezes e o desempenho intelectual, devido aos beneficios
cognitivos relacionados a maternidade em animais encontrados no estudo de Kinsley e

Lambert (2006). Nao foram encontrados estudos sobre a relagdo entre o niimero de partos, de
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abortos, o uso de métodos anticoncepcionais e a cognicdo. Dessa forma, as questdes trés,

quatro e cinco representam sugestoes dos especialistas supracitados.

3. Escala Wechsler de Inteligéncia Para Adultos - Terceira Edicao (WAIS-III)

As Escalas Wechsler de Inteligéncia sao reconhecidas mundialmente como
importantes instrumentos para avaliagdo psicoldgica, sobretudo devido as suas excelentes
propriedades psicométricas. O WAIS-III € um teste que permite uma investigacao detalhada

z.

de vérios dominios do funcionamento cognitivo de pessoas com idades entre 16 e 89 anos. E
composto por 14 subtestes que avaliam habilidades especificas, sendo sete pertencentes a
Escala Verbal (EV) e sete a Escala de Execu¢ao (EE), os quais sdo aplicados alternadamente
com a finalidade de manter o interesse do examinando (Nascimento, 2000b; Nascimento &
Figueiredo, 2002; Wechsler, 2004b).

Segue a descri¢ao de cada um dos 14 subtestes do WAIS-III (em ordem de aplicag¢do)
e o que cada um deles avalia de acordo com Nascimento e Figueiredo (2002):
- Completar Figuras (EE): diferenciar o essencial dos detalhes ndo essenciais, memoria de
longo prazo, reconhecimento visual e conhecimento do objeto.
- Vocabuldrio (EV): desenvolvimento da linguagem e o conhecimento de palavras.
- Cddigos (EE): aprender tarefas ndo familiares, envolvendo velocidade e acuridcia na
coordenacdo olho/mado e memdria visual de curto prazo.
- Semelhancgas (EV): formacgado de conceito verbal e pensamento 16gico abstrato.
- Cubos (EE): organizacdo perceptual e visual, formacdo de conceito nao-verbal e
visualizagdo espacial.
- Aritmética (EV): capacidade de resolver as quatro operagdes matematicas bdsicas e

habilidade de resolu¢do de problemas complexos.



55

- Raciocinio Matricial (EE): processamento da informacdo visual e raciocinio abstrato
analdgico.

- Digitos (EV): recordagao e repeti¢do imediata, memdria de trabalho.

- Informac¢ao (EV): quantidade de informacdo geral que a pessoa assimila do seu ambiente
circundante.

- Arranjo de Figuras (EE): reconhecer a esséncia da estdria, antecipar e compreender a
seqiiéncia de eventos sociais, capacidade de antecipacdo das conseqii€éncias, habilidade de
planejamento e seqiiéncia temporal.

- Compreensao (EV): manifestacdo de informagdo pratica, avaliagdo e uso de experi€ncias
passadas e conhecimento dos padrdes convencionais do comportamento.

- Procurar Simbolos (EE): atenc¢ao e rapidez de processamento.

- Seqiiéncia de Numeros e Letras (EV): atencdo e memoria de trabalho.

- Armar Objetos (EE): coordenacdo visomotora e habilidade de organizagdo perceptual, bem
como a capacidade de percepg¢ao das partes e do todo.

Além de avaliar as habilidades especificas citadas, o teste fornece resultados globais
expressos em QI Total, QI Verbal e QI de Execucio, e quatro Indices Fatoriais baseados em
dominios mais refinados do funcionamento cognitivo, sdo eles: Indice de Compreensdo
Verbal, Indice de Organizacio Perceptual, Indice de Velocidade de Processamento e Indice de
Memoria de Trabalho (Nascimento, 2000b; Nascimento & Figueiredo, 2002; Wechsler,
2004b).

De acordo com Nascimento e Figueiredo (2002) temos a descri¢do do que é avaliado
por cada um desses sete dominios mais amplos, bem como os subtestes que sao usados para a
obtencdo desses escores:

- QI Total (QIT): nivel geral do funcionamento intelectual. Obtido por meio da soma dos

resultados ponderados da Escala Verbal e Escala de Execugao.
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- QI Verbal (QIV): raciocinio, compreensdo, memdria e aprendizagem verbal, conhecimento
adquirido, processamento da linguagem. Obtido por meio da soma dos resultados ponderados
de todos os subtestes da Escala Verbal, exceto Seqii€éncia de Numeros e Letras (SNL).
- QI de Execucdao (QIE): organizagdo perceptual, processamento visual, capacidade de
planejamento, aprendizagem nao verbal e habilidade para pensar e manipular estimulos
visuais com rapidez e velocidade. Obtido por meio da soma dos resultados ponderados de
todos os subtestes da Escala de Execug¢do, exceto Procurar Simbolos (PS) e Armar Objetos
(AO).
- Indice de Compreensio Verbal (ICV): conhecimento verbal adquirido e capacidade de
compreensdo verbal. Obtido por meio da soma dos resultados ponderados em Informagao,
Semelhangas e Vocabulario.
- Indice de Meméria de Trabalho (IMT): capacidade de atentar-se para a informacéo, manté-la
e processa-la brevemente na memoria e em seguida, emitir uma resposta. Obtido por meio da
soma dos resultados ponderados em Aritmética, Digitos e Seqii€ncia de Numeros e Letras.
- Indice de Organizacio Perceptual (IOP): raciocinio fluido, atencdo para detalhes e
integracdo visomotora. Obtido por meio da soma dos resultados ponderados em Completar
Figuras, Cubos e Raciocinio Matricial.
- Indice de Velocidade de Processamento (IVP): capacidade para processar rapidamente a
informacdo visual, processos relacionados a atencdo, memoria e concentragdo. Obtido por
meio da soma dos resultados ponderados em Cédigos e Procurar Simbolos.

Cabe ressaltar que o subteste SNL € suplementar para o célculo do QIV e pode
substituir apenas Digitos, se este for anulado. O subteste PS é suplementar para o calculo do
QIE e pode substituir apenas Cddigos, se este for anulado. O subteste AO pode substituir

qualquer subteste da EE que tenha sido anulado, para individuos entre 16 e 74 anos de idade.
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Para os Indices Fatoriais ndo é permitida nenhuma substituicdo. A anulacio deve ser feita
caso ocorra erros durante a aplicacao do teste (Wechsler, 2004b).

A aplicagdo € sempre individual com duracdo aproximada de 90 minutos, e tem como
requisito basico o treinamento do examinador no manuseio dos materiais e das instrugdes
contidas no manual (Nascimento, 2000b; Nascimento & Figueiredo, 2002).

Para a correcdo do teste, os resultados brutos sdo convertidos em ponderados de
acordo com tabelas especificas por faixa etdria. Em relacdo aos subtestes, os resultados
ponderados sdo expressos em uma escala com média 10 e desvio padrao igual a trés. Os
resultados em QI e Indices Fatoriais sdo expressos em uma escala que tem média 100 e
desvio padrao igual a 15.

Atualmente, as Escalas Wechsler sdo os testes individuais de inteligéncia mais usados
no mundo todo (Anastasi & Urbina, 2000). A versao mais atual da escala para adultos
(WAIS-III) foi publicada em 1997 nos Estados Unidos e em 2004 no Brasil. A adaptaciao do
teste para um contexto nacional foi realizada por Nascimento (2000a) em sua pesquisa de
doutorado. A amostra de normatizacdo contou com 788 sujeitos residentes na regido
metropolitana de Belo Horizonte/MG. A precisao foi avaliada pelos métodos da consisténcia
interna (Alfa de Cronbach) e teste-reteste, entre os subtestes os coeficientes de correlagdo
variaram de 0,65 a 0,93 e para os resultados em QI e Indices Fatoriais ficaram todos acima de
0,90. Foram avaliadas a validade de critério (usando a variavel anos de estudo como critério)
e a validade de construto (convergente-discriminante), entre os subtestes as correlagdes
oscilaram de 0,41 a 0,81 e para os resultados em QI e Indices Fatoriais as correlacdes ficaram
entre 0,66 e 0,76. Conforme podemos observar, em contexto nacional, o instrumento também

apresentou excelentes propriedades psicométricas.
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Procedimentos

Os procedimentos adotados nesse estudo incluiram o treinamento da equipe de
pesquisadores de campo: nove alunos do curso de graduacdo em psicologia, sendo sete
mulheres e dois homens. O treinamento foi conduzido pela presente autora, durante os meses
de margo e abril de 2006, constituindo-se no estudo tedrico e pratico da aplicacdo e corre¢ao
do teste WAIS-III, bem como dos demais instrumentos usados na pesquisa em questao.

A coleta de dados ocorreu entre maio e dezembro de 2006. Para ter acesso aos sujeitos
foram feitas visitas a diversos centros de convivéncia da terceira idade no intuito de convidar
os associados a participarem voluntariamente da pesquisa. Todo o procedimento de coleta de
dados foi realizado individualmente, na residéncia da participante voluntdria. As entrevistas
tiveram duracdo média de quatro horas, sendo que a maior parte ocorreu em duas sessoes.

Em primeiro lugar, o termo de consentimento livre e esclarecido referente a pesquisa
de Ampliacdo das Normas do Teste WAIS-III foi assinado (Anexo 5), em seguida, foi
aplicado o questiondrio com os dados de identificacdo, socioecondmicos e de saude. Caso a
voluntaria ndo preenchesse nenhum dos critérios de exclusdo supracitados, procedia-se com a
aplicacdo do teste WAIS-III completo.

Para a realizacdo do presente estudo houve o acréscimo do questiondrio sobre
menopausa e terapia de reposi¢cdo hormonal na porcdo feminina da amostra do projeto de
Ampliagcdo das Normas do referido teste, o que foi devidamente aprovado pelo COEP (Anexo
6). Sendo assim, apds participarem da pesquisa de Ampliacdo das Normas do WAIS-III Para
a Terceira Idade, as mulheres eram convidadas a colaborarem com o presente estudo. Apds a
assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido (Anexo 7) era aplicado o

questiondrio sobre menopausa e terapia de reposi¢cdo hormonal.
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Por se tratar de uma amostra composta por mulheres de 65 anos de idade ou mais, para
auxiliar na recorda¢do da medicacdo usada e para garantir a confiabilidade da informacao
prestada, foi disponibilizado um catdlogo com fotos e também duas listas com os nomes das

medica¢des usadas para TRH no Brasil.

Analise dos dados

Concomitantemente a coleta de dados, a mesma equipe de pesquisadores de campo
foi também responsével pela digitacao dos dados, exceto os do questiondrio sobre menopausa
e terapia de reposi¢do hormonal que foram digitados pela presente autora.

Como a proposta da pesquisa em questdo envolve a comparagdo entre diversos grupos
amostrais de acordo com os objetivos especificos, a amostra foi dividida em duas categorias
com base na revisdo da literatura ou em carater exploratdrio. Para fins de andlises, a amostra
também foi dividida em quatro categorias usando a distribui¢ao por quartis. Cada um desses
grupos serd descrito com maiores detalhes durante a apresentacdo e discussao dos resultados.

O teste Kolmogorov-Smirnov foi utilizado para investigar as distribui¢cdes das
varidveis idade, anos de estudo e renda nos trés grupos TRH (ainda faz, ja fez ou nunca fez
TRH). Diante dos resultados, foram utilizadas estatisticas paramétricas para as duas primeiras
varidveis citadas e ndo paramétrica (Mann-Whitney) para a terceira varidvel, que ndo
apresentou distribui¢cdo normal nos referidos grupos amostrais. Em todas as estatisticas foi
adotado o valor p < 0,05.

Com a finalidade de observar se as varidveis dependentes estudadas apresentavam
distribuicao normal, antes de proceder com as andlises também foi feito o teste Kolmogorov-

Smirnov em todos os grupos amostrais especificos. Os resultados indicaram a ndo rejei¢ao da
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hipétese de normalidade, portanto, foram usadas estatisticas paramétricas. O software
estatistico SPSS 13.0 foi utilizado para a realizacao das seguintes andlises:

- Estatisticas descritivas para organizar e caracterizar a amostra em relacdo as varidveis
socioecondmicas, vida reprodutiva, climatério/menopausa e TRH.

- Andlise de correlacdo para avaliar se existe associagdo entre as diversas varidveis
independentes estudadas e o desempenho intelectual da amostra.

- Teste t para avaliar diferencas no desempenho intelectual entre os grupos amostrais de
interesse.

- Andlise multivariada (MANCOVA) para avaliar se os resultados estatisticamente
significativos encontrados a partir da andlise de correlacdo e do teste t se mant€ém apds o
controle das possiveis varidveis de confusdo: idade, anos de estudo e renda. Para evitar a
redundancia na entrada das varidveis dependentes, foram realizadas trés andlises
multivariadas: para os QI's, com excecio do QIT; para os Indices Fatoriais e; para os

subtestes.
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Caracterizacao da amostra
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A Tabela 1 apresenta a distribuicdo da amostra segundo as varidveis: faixa etdria,

nivel de ensino, estado civil e nivel socioecondmico.

Tabela 1. Caracterizacdo da amostra segundo varidveis socioeconomicas
_

Variaveis F %
Faixa etaria
Idosos (65 a 79 anos) 105 84,0
Idosos maiores (80 anos ou mais) 20 16,0
Nivel de ensino
Basico 44 35,2
Fundamental 30 24,0
Médio 32 25,6
Superior 17 13,6
Estado civil
Solteiro 22 17,6
Casado/amigado 34 27,2
Separado/divorciado 11 8,8
Viavo 58 46,4
Nivel socioeconémico
Baixo superior 15 12,0
Médio inferior 54 43,2
Médio 40 32,0
Médio superior 16 12,8

Nota. O nivel bdsico compreende as pessoas analfabetas ou com primdrio incompleto/completo. O nivel
fundamental se refere as pessoas com 1° grau incompleto/completo. O nivel médio engloba o 2° grau
incompleto/completo. O nivel superior se refere as pessoas que informaram ter desde curso superior
incompleto/completo até pds-graduacdo. Duas mulheres ndo souberam informar com precisio sua escolaridade.

Conforme podemos observar pela Tabela 1, das 125 mulheres que participaram do

estudo, 84% pertencem ao grupo dos idosos (65 a 79 anos). As participantes da presente

pesquisa tém 8,14 anos de estudo em média (dp = 4,98). Em relacdo ao nivel de ensino, a

maior por¢ao da amostra (35,2%) compreende as pessoas analfabetas ou com primario
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incompleto/completo (nivel basico). Faz-se necessario esclarecer que apenas cinco mulheres
da amostra se disseram analfabetas. No que se refere ao estado civil, a maior parte das
entrevistadas (46,4%) é composta por vidvas. Essa distribuicdo estd de acordo com o
fenomeno da feminizacdo da velhice, pois, tendo em vista que as mulheres vivem mais que
os homens, elas tornam-se mais expostas a viuvez (Camarano, 2006).

A renda familiar média das entrevistadas € de 7,04 salarios minimos* (dp = 6,29).
Quanto ao NSE, a maior por¢do da amostra pertence ao nivel médio inferior (43,2%).
Nenhuma das entrevistadas foi classificada como pertencente aos niveis baixo inferior ou
alto.

A Tabela 2 mostra a distribui¢ao da amostra de acordo com as varaveis relacionadas a

fase reprodutiva, menopausa e tratamento hormonal.

Tabela 2. Caracterizacdo da amostra quanto ao periodo reprodutivo, menopausa e TRH

Variaveis F %

Método anticoncepcional

Pilula/pilula e outros 37 29,6
Nenhum 46 36,8
Tabelinha 18 14,4
Outros 18 14,4
Tipo de menopausa

Natural 99 79,2
Precoce 3 2.4
Cirurgica 23 18,4
Grupo TRH

Ainda faz 11 8.8
Ja fez 50 40,0
Nunca fez 64 51,2
Tipo de medicacao

Estrégeno 22 36,1
Estrogeno/progesterona 24 39,3
Estrégeno/progesterona/testosterona 3 4,9
Fitoterdpico 3 4,9
Progesterona 1 1,6

* 0 saldrio minimo vigente na época era R$ 350,00.
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Para as mulheres da amostra, a idade da primeira menstruagao ocorreu em média aos
13,56 anos (dp = 1,84) e o nimero médio de gravidezes foi de 4,60 (dp = 3,77). Conforme se
pode observar na Tabela 2, durante o periodo reprodutivo, a maior parte das entrevistadas
relatou ndao usar nenhum método anticoncepcional (36,8%), seguido pelo uso da pilula
isoladamente ou em conjunto com outros métodos (29,6%). Dentre os outros métodos,
encontram-se aqueles citados com menor freqiiéncia: DIU, camisinha, coito interrompido,
diafragma e espermicida. Seis mulheres ndao informaram o método anticoncepcional usado.

A menopausa ocorreu em média aos 48,68 anos (dp = 5,57). Como no Brasil ela
ocorre por volta dos 47,8 anos (Liberman, 2006), tal dado esta de acordo com o esperado. Em
relacdo ao tipo de menopausa, a grande maioria das mulheres relatou ter tido menopausa
natural e apenas 2,4% da amostra tiveram menopausa precoce. Tal porcentagem é pequena
tendo em vista que de acordo com Freitas e Pimenta (2006) cerca de 5% das mulheres tém a
menopausa antes dos 40 anos de idade. E importante esclarecer que dentre as mulheres que
relataram ter tido menopausa cirurgica (18,4%) houve grande dificuldade em responder com
clareza se a cirurgia foi realizada para retirada dos ovdrios, do ttero ou de ambos. Dentre
essas mulheres, 60,9% informaram que o motivo da cirurgia havia sido mioma no ttero e
34,8% alegaram outros motivos: hemorragias, endometriose, hiperplasias ou complicacdes
durante o parto. Uma entrevistada ndo soube responder.

A idade de inicio da TRH ocorreu em média aos 53,05 (dp = 7,68) e a duragdo do
tratamento variou de dois meses a 23 anos (média = 8,05; dp = 7,08). Entre as entrevistadas
em atual TRH, a média de duracdo do tratamento foi de 10,55 anos (dp = 4,80), ja entre as
mulheres que ja fizeram TRH, o tratamento durou em média 7,50 anos (dp = 7,41). Podemos
observar que as mulheres em atual tratamento hormonal usaram TRH por mais tempo em
relac@o as antigas usudrias, resultados semelhantes aos encontrados por Low et al. (no prelo).

A duracdo do tratamento também foi diferente em relacdo ao tipo de menopausa. Entre as
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naturalmente menopausadas a TRH durou em média 7,92 anos (dp = 7,06), ja entre as
cirurgicamente menopausadas a duracio média do tratamento foi de 8,8 anos (dp = 7,31). E
provavel que as mulheres que tiveram menopausa cirdrgica usem a TRH por mais tempo
devido ao fato de que os niveis hormonais caem abruptamente apds a cirurgia, como
conseqii€éncia elas vivenciam os sintomas tipicos do climatério de maneira mais intensa, o que
resulta em tempo mais prolongado de tratamento.

Quanto ao tipo de medicac¢do usada, pode-se observar que a maior parte da amostra
usou TRH a base de estrégeno apenas (36,1%) ou estrégeno mais progesterona (39,3%).
Por¢cdes bem menores da amostra usaram outros tipos de combina¢do hormonal. Oito
mulheres ndo souberam responder a medicagdo usada, mesmo com a ajuda do catdlogo de
fotos e das listas com os nomes das medicagdes. As entrevistadas tiveram também dificuldade
em responder sobre a dosagem da medicagdo, sendo que a grande maioria ndo soube dar
nenhuma informacao a esse respeito, o que tornou invidvel o controle dessa varidvel. Quanto
a via de administracdo, 77% das mulheres com histérico de TRH informaram o uso da
medicacdo por via oral (uma delas usou medicacdo por via oral em conjunto com a via
vaginal) e 23% informaram o uso por outras vias: injetdvel, gel ou adesivo transdérmico.

Dentre as 64 mulheres sem histérico de tratamento hormonal, quando perguntadas
sobre os motivos de nao terem feito TRH, 50% responderam que ndo houve indicacdo ou que
nao foram ao médico, 15,6% disseram que ndo tiveram nenhum sintoma do climatério, 14,1%
alegaram que ndo era comum na época ou falta de informagdo e 18,8% falaram outros
motivos (ndo quiseram fazer, medo, histérico de cancer de mama ou ndo souberam explicar).
Uma entrevistada ndo respondeu.

Dentre os sintomas tipicos do climatério, ondas de calor, ressecamento da pele e ciclo
menstrual irregular foram os mais intensamente vivenciados, sobretudo, os fogachos. Essa

distribuicao estd de acordo com o reportado na literatura, pois, os fogachos sdo o distirbio
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predominante no climatério/menopausa (Freitas & Pimenta, 2006; Hurd et al., 2005; Piato,
2005b) e em 90% das mulheres a menopausa é precedida de irregularidades menstruais
(Fonseca et al., 2002; Hurd et al., 2005; Piato, 2005a). Contudo, pode-se afirmar que a grande
maioria das mulheres da amostra relatou a presenga de sintomas de maneira pouco expressiva.

Em relacdo ao alivio dos sintomas do climatério proporcionado pela TRH, das 61
mulheres com historico de tratamento hormonal 73,8% tiveram alivio de moderado a total e
apenas 13,1% informaram nenhum a fraco alivio. Esses resultados estdo de acordo com o
relatado por Hanan et al. (2001), Liberman (2006), Maia e Bastos (2006) de que a TRH
constitui-se em um tratamento eficaz que, na maioria dos casos, traz bons resultados. Oito

entrevistadas ndo responderam.

Associacoes entre os fatores relacionados ao periodo reprodutivo, menopausa, TRH e o

desempenho intelectual

A Tabela 3 apresenta as correlagdes encontradas entre as varidveis independentes e os

resultados em QI e Indices Fatoriais obtidos por meio do WAIS-IIL

Tabela 3. CorrelacOes entre as varidveis investigadas e os resultados em QI e Indices
Fatoriais

Menarca Pilula Gravidezes Reprodutivo Menopausa Tipo Sintomas TRH Janela Duracdo Medicacdo Via

QIT -0,22 0,16 -0,25 0,24 0,17 0,04 -0,02 0,14 0,01 0,07 0,09 0,04
QIv -0,21 0,13 -0,20 0,23 0,17 0,05 -0,01 0,11 0,02 0,08 0,20 0,02
QIE -0,23 0,19 -0,29 0,24 0,17 0,01 -0,01 0,15 -0,01 0,06 -0,02 0,05
ICvV -0,22 0,08 -0,21 0,24 0,17 0,03 -0,01 0,14 0,01 0,05 0,17 0,07
IMT -0,20 0,08 -0,22 0,26 0,20 0,05 -0,11 0,06 0,02 0,20 0,02 0,07
10P -0,24 0,21 -0,29 0,18 0,11 0,03 -0,01 0,15 -0,04 0,11 0,00 0,04
IvVP -0,17 0,09 -0,22 0,23 0,18 0,14 -0,10 0,12 0,06 0,03 0,22 0,13

Nota. Correlagdes significativas em negrito (p < 0,05). Menarca = idade da menarca. Pilula = uso da pilula
anticoncepcional. Gravidezes = nimero de gravidezes. Reprodutivo = periodo reprodutivo. Menopausa = idade
da tdltima menstruagdo. Tipo = tipo de menopausa. Sintomas = intensidade dos sintomas no climatério (escore
fatorial). TRH = idade do inicio da TRH. Janela = janela de oportunidade. Duracio = duragdo da TRH.
Medicagdo = medicacdo usada. Via = via de administragao.
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Conforme podemos observar pela Tabela 3, a idade da menarca se correlacionou
negativa e significativamente com todas as varidveis dependentes, com exce¢dao do IVP. Ou
seja, quanto menor a idade da primeira menstruagdo, melhor o desempenho intelectual em
todas as facetas avaliadas pelo WAIS-III, exceto em velocidade de processamento (IVP).
Como ndo foram encontrados resultados semelhantes na literatura consultada, a hipdtese
levantada para tal relacdo é que quanto mais cedo ocorre a primeira menstruacao mais tempo
a mulher fica exposta ao estrégeno, potencializando seus efeitos benéficos a cogni¢do ao
longo do ciclo da vida.

Foram encontradas correlacdes significativas entre os resultados em QIE, IOP e o uso
da pilula anticoncepcional. Tais correlagdes indicam que a administracdo exodgena de
estrégeno e progesterona durante o periodo reprodutivo se associa a um melhor desempenho
em tarefas que avaliam aprendizagem ndo verbal, organizacdo perceptual, habilidade para
manipular estimulos visuais com rapidez (QIE) e tarefas que avaliam raciocinio fluido,
atencdo para detalhes, integracdo visomotora (IOP). Também ndo foram encontrados
resultados semelhantes na literatura consultada.

Foram encontradas correlagdes negativas significativas entre o nimero de gravidezes e
todos os resultados obtidos no teste WAIS-III. Tal resultado é contrario ao esperado de acordo
com a revisao da literatura. Segundo Kinsley e Lambert (2006), como os niveis de estrégeno
permanecem altos durante toda a gravidez € provavel que a maternidade possa retardar alguns
dos efeitos do envelhecimento cognitivo. Contudo, em nosso pais, o maior nimero de
gravidezes estd associado a classes sociais menos favorecidas e menor nivel de escolaridade,
variaveis que por sua vez, estdo relacionadas com pior desempenho intelectual.

Também podemos observar pela Tabela 3 que quanto mais longo o periodo reprodutivo
da mulher melhor seu desempenho intelectual, pois, foram constatadas correlagdes positivas

significativas entre essa varidvel e todos os resultados do WAIS-III. Como também nao foram
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encontrados resultados semelhantes na literatura consultada, a hipdtese proposta para tal
associacdo € que os efeitos benéficos do estrégeno sobre a cogni¢do sdo potencializados em
relac@o ao maior tempo de exposi¢ao a esse hormdnio.

Foram encontradas correlagdes positivas significativas entre o IMT, IVP e a idade da
menopausa, indicando que quanto mais tardiamente ocorre a ultima menstruacdo melhor a
capacidade de atentar-se para a informagdo, manté-la e processd-la brevemente na memdoria
(IMT) e a habilidade para processar rapidamente a informacao visual, envolvendo atencao,
memoria e concentracdo (IVP). Tais dados estdo de acordo com Whalley et al. (2004) que
encontraram associacao entre a idade da menopausa e o desempenho intelectual aos 65 anos,
inclusive com o subteste Procurar Simbolos. Cabe ressaltar que os resultados ponderados dos
subtestes Codigos e Procurar Simbolos sdo somados para a obtencao do IVP.

Em relacdo as outras varidveis investigadas, nao foram encontradas correlacdes lineares
significativas. Embora mereca destaque a associacido encontrada entre o tipo de menopausa e
o IVP, indicando que a menopausa cirdrgica se associa ao melhor desempenho em tarefas que
envolvem capacidade para processar rapidamente a informagdo visual, envolvendo atengao,
memoria e concentracdo. Tal resultado se assemelha ao encontrado no estudo de Low et al.
(no prelo) em que as mulheres naturalmente menopausadas apresentaram pior tempo de
reacdo comparadas as mulheres histerectomizadas.

Da mesma forma, vale destacar as correlagdes negativas encontradas entre o IMT, IVP e
o escore fatorial dos sintomas”. Tais correlacdes sugerem que quanto menor a intensidade dos
sintomas do climatério, melhor a capacidade de atentar-se para a informacdo, manté-la e
processéd-la brevemente na memoria (IMT) e a capacidade para processar rapidamente a
informacdo visual (IVP). Alguns autores argumentam que o estrégeno afeta as funcdes

cognitivas de maneira indireta, através da melhora nos sintomas da menopausa (Maki, 2006;

5 14 . . . . ~ .
O escore fatorial € resultado da andlise fatorial exploratéria da matriz de correlagdes dos sintomas do
climatério, que se mostrou unidimensional.
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Maki & Hogervorst, 2003). Por outro lado, Duka et al. (2000) realizaram um ensaio clinico
com idosas assintomdticas e encontraram melhor desempenho entre as mulheres do grupo
ativo em relagdo ao placebo, o que ndo pode ser atribuido a melhora no bem-estar das
mulheres, pois a TRH ndo foi usada para aliviar sintomas. No entanto, os resultados
encontrados no presente estudo, apenas nos indicam uma associagdo entre as varidveis em
questdo. Para elucidar a relacdo entre a intensidade dos sintomas, TRH e o desempenho
cognitivo € necessario o uso de outro tipo de metodologia, seja um ensaio clinico como o
supracitado ou um estudo longitudinal para acompanhar mulheres sintomdticas e
assintomdticas antes e depois da TRH.

Também vale destacar a correlacdo encontrada entre a duracdo da TRH e o IMT,
sugerindo que quanto mais longo for o tratamento hormonal melhor a capacidade de atentar-
se para a informacdo, manté-la e processd-la brevemente na memodria. Esse resultado é
diferente dos encontrados por Duff e Hampson (2000), Kurt et al. (no prelo), Low et al. (no
prelo), Miller et al. (2002) e Resnick et al. (1997) em que a duragdo do tratamento ndo afetou
o desempenho nos testes. Por outro lado, Tang et al. (1996) encontraram evidéncias de que
quanto maior a duracdo da TRH menor o risco de desenvolvimento de DA.

Por fim, mesmo ndo sendo estatisticamente significativa, a correlacdo entre a via de
administracdo e o IVP chama a atencdo. Dessa forma, a via de administracio nao oral
(injetavel, gel ou adesivo transdérmico) se relaciona com a melhor capacidade para processar
rapidamente a informacdo visual. Tal resultado estd de acordo com Sherwin (2006) que, em
seu artigo de revisdo, sugere uma possivel superioridade da via de administragdo ndo oral em
relacdo aos efeitos da TRH no cérebro.

De acordo com Dancey e Reidy (2006) correlacdes entre 0,1 e 0,3 sdo de fraca
magnitude. Dessa forma, as correlagdes lineares apresentadas na Tabela 3 indicam que as

varidveis estudadas na presente pesquisa se associam fracamente com o desempenho
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intelectual. No entanto, tais resultados sdo bastante interessantes na medida em que mostram
que varidveis relacionadas ao periodo reprodutivo também devem ser consideradas ao se
estudar os efeitos dos hormonios sobre o desempenho intelectual na velhice e ndo apenas

aquelas ligadas ao climatério/menopausa.

Diferencas entre os grupos em relacio ao desempenho intelectual

A proposta inicial do presente estudo era dividir a amostra em trés grupos em relacao
ao historico de tratamento hormonal: ainda faz, ja fez e nunca fez TRH. Com isso, seria vidvel
observar se os efeitos da TRH sobre a cognicdo s@o evidentes apenas durante o tratamento ou
se mesmo depois do fim da TRH eles ainda se mantém em longo prazo. Conforme podemos
observar na Tabela 2, as 125 mulheres da amostra foram alocadas da seguinte forma: 11 que
ainda fazem, 50 que ja fizeram e 64 que nunca usaram TRH. Dentre as mulheres com
histérico de tratamento hormonal (11 em atual e 50 antigas usudrias de TRH) nao foram
encontradas diferencas estatisticamente significativas em relagdo as varidveis independentes
(QIT: t =-0,16; p = 0,87. QIV: t =-0,15; p=0,88. QIE: t =-0,19; p = 0,85. ICV: t =0,14; p
=0,89. IMT: t = 0,06; p = 0,95. IOP: t = 0,49; p = 0,95. IVP: t =-1,07; p = 0,29). Ou seja, as
mulheres em atual TRH nao apresentaram diferencas no desempenho intelectual em relacdo
aquelas que ja fizeram tal tratamento.

Comparando-se 0os mesmos grupos em relacdo a idade e anos de estudo, também nao
foram encontradas diferencas significativas (t = -1,18; p = 0,24; t = 0,44; p = 0,66;
respectivamente). Em relacdo a renda foi usado um teste ndo paramétrico (U = 228; p = 0,38),
novamente sem diferencas estatisticamente significativas. Portanto, por ser pequeno o nimero

de mulheres em atual tratamento hormonal e pelo fato de os resultados supracitados indicarem
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que os dois grupos em questdo sdo bastante homogéneos, torna-se vidvel sua juncdo em um
grupo maior (n = 61, grupo TRH).

Assim, a amostra foi dividida em dois grandes grupos, um composto por 61 mulheres
com histérico de tratamento hormonal (grupo TRH: 11 que ainda usam mais 50 que ja
usaram) e outro composto por 64 que nunca fizeram TRH (grupo ndo-TRH). Em relagcao a
idade, as médias encontradas foram 72,31 (dp = 5,23) e 74,13 (dp = 6,44) anos. Apesar de ser
o grupo TRH mais jovem que o ndo-TRH, tais diferencas nao foram estatisticamente
significativas (t = —1,72; p = 0,09). Em relacdo aos anos de estudo completados, as médias
foram 9,12 (dp = 5,05) e 7,22 (dp = 4,78) anos, ou seja, o grupo TRH € mais escolarizado e
tais diferencas foram estatisticamente significativas (t = 2,15; p = 0,03). Em relac@o a renda,
as medianas encontradas foram 5,7 e 4,0 saldrios minimos. Dessa forma, o grupo TRH tem
melhor renda que o nao-TRH, mas, tais diferengcas ndo foram estatisticamente significativas
(U =1580; p=0,07).

A Tabela 4 apresenta as diferengas entre as médias obtidas pelos dois grandes grupos

amostrais em rela¢io ao desempenho intelectual avaliado em QI e Indices Fatoriais.

Tabela 4. Comparacio entre os grupos TRH e nao-TRH quanto ao desempenho intelectual

QVindices Fatoriais Grupo TRH Grupo Nao-TRH Valort Valorp Indice d

QIT 106,72 + 14,00 101,69 + 13,19 2,07 0,04 0,37
QIv 104,69 + 14,69 100,63 + 12,89 1,65 0,10 0,29
QIE 109,02 + 14,46 102,95 £ 13,01 2,47 0,02 0,44
ICV 104,67 £ 13,80 102,16 £ 12,98 1,04 0,30 0,19
IMT 105,45 £ 15,61 101,63 + 15,49 1,37 0,17 0,25
10P 110,82 + 14,84 104,05 £ 12,99 2,71 0,01 0,49
IVP 108,93 + 13,46 104,71 £ 13,16 1,76 0,08 0,32

Nota. Resultados significativos em negrito (p < 0,05).

Conforme podemos observar pela Tabela 4, o grupo TRH teve, em média,
desempenho superior ao grupo nao-TRH em todos os escores do teste WAIS-III. No entanto,

essas diferencas foram estatisticamente significativas apenas em relacdo ao QIT, QIE e IOP,
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indicando que a TRH tem efeito benéfico sobre o desempenho intelectual geral (QIT);
organizacdo perceptual, aprendizagem nao verbal, habilidade para manipular estimulos
visuais com rapidez (QIE); raciocinio fluido, atenc@o para detalhes e integracdo visomotora
(I0P).

Tais resultados sao diferentes dos encontrados no primeiro ensaio clinico que
envolveu a administracdo de estrégeno ou placebo realizado por Caldwell e Watson em 1952
(conforme citado por Sherwin, 2006) em que foi encontrada uma melhora na Escala Verbal,
mas nio na Escala de Execuc¢do da Wechsler Bellevue Intelligence Scale. Da mesma forma,
Duff e Hampson (2000) relatam que mulheres em tratamento hormonal tiveram melhor
desempenho nas tarefas de memoria de trabalho verbal, inclusive no subteste Digitos (Ordem
Inversa). J& Maki e Hogervorst (2003), em seu artigo de revisdao, relatam beneficios na
memoria e no raciocinio verbal, na velocidade da atenc¢do, nas funcdes executivas, na
memoria figural e no status mental. Conforme podemos observar, os dltimos resultados se
referem a habilidades mais amplas e nao apenas ao dominio verbal. Resultados mais préximos
aos encontrados pelo presente estudo foram relatados por Smith et al. (2001) em que as
mulheres que receberam hormodnio se sairam melhor em testes de memdria nao-verbal e
atencdo. E por Duka et al. (2000) onde o grupo ativo teve melhor desempenho em testes de
habilidade visoespacial, memoria figural e visoespacial em relagao ao grupo placebo.

Cabe lembrar que existem receptores de estrogeno e progesterona em grande parte do
tecido cerebral e ndo apenas no hipotdlamo que controla a fung¢do reprodutiva e que a
deficiéncia de estrégeno afeta o metabolismo de diversos neurotransmissores (Erkkola, 1996;
Maki & Hogervorst, 2003; McEwen et al., 1997). Sabe-se que a inteligéncia fluida é mais
afetada pela idade e seu decréscimo estd relacionado as perdas sensoriais e as mudancgas
neuroldgicas tipicas do envelhecimento (Andrés-Pueyo, 2006; Neri, 2006; Rozestraten, 2002).

Assim, o fato da presente amostra ter se saido melhor em habilidades relacionadas a
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inteligéncia fluida pode ser explicado pela preservacdao do substrato fisioldgico (tecido

cerebral e metabolismo dos neurotransmissores) garantida pelo uso da TRH.

A Tabela 5 expde as diferencas entre as médias obtidas pelos grupos TRH e nao-TRH

em relacdo ao desempenho em todos os subtestes do WAIS-III.

Tabela 5. Desempenho dos grupos TRH e ndo-TRH em relagdo aos subtestes do WAIS-III

Subtestes Grupo TRH Grupo Nao-TRH Valort Valorp Indice d
CF 12,18 £ 3,09 10,94 +£ 2,96 2,30 0,02 0,41
Vocabulario 10,54 +£ 2,66 10,14 +£2,69 0,84 0,40 0,15
Coédigos 11,13 +£2,72 10,25 £2,52 1,88 0,06 0,34
Semelhancas 11,39 £ 2,77 11,09 + 2,69 0,61 0,54 0,11
Cubos 11,33 £2,50 10,27 £2,73 2,25 0,03 0,40
Aritmética 11,10 £2,93 10,08 £ 2,63 2,05 0,04 0,37
RM 12,36 £ 3,47 11,05 £2,57 2,41 0,02 0,43
Digitos 11,20 £ 3,24 10,53 £2,88 1,21 0,23 0,22
Informacao 10,72 £2,83 9,98 + 2,48 1,53 0,13 0,28
AF 10,39 £ 3,05 9,95 +2,40 0,90 0,37 0,16
Compreensao 9,62 +2.94 8,70 + 2,88 1,77 0,08 0,32
PS 12,20 £2,68 11,48 £2,89 1,44 0,15 0,26
SNL 10,69 + 3,84 10,33 £ 4,04 0,51 0,61 0,09
Armar Objetos 11,24 +£3,08 10,52 £2,95 1,32 0,19 0,24

Nota. Resultados significativos em negrito (p < 0,05). CF = Completar Figuras. RM = Raciocinio Matricial. AF
= Arranjo de Figuras. PS = Procurar Simbolos. SNL = Seqiiéncia de Niimeros e Letras.

De acordo com os resultados apresentados na Tabela 5 o grupo TRH teve

desempenho superior em todos os subtestes. No entanto, apenas em Completar Figuras,

Cubos, Aritmética e Raciocinio Matricial, as diferencas foram estatisticamente significativas

(p < 0,05). Esses resultados indicam melhor desempenho do grupo TRH em habilidades mais

especificas, como memoria de longo prazo, reconhecimento visual, conhecimento do objeto

(Completar Figuras); organizacdo perceptual e visual, formacdo de conceito nao-verbal

(Cubos); capacidade de resolver as quatro operacdes matemdticas bdasicas, habilidade de

resolucdo de problemas complexos (Aritmética) e processamento da informagdo visual,

raciocinio abstrato analégico (Raciocinio Matricial).
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Novamente os resultados sinalizam que a TRH se relaciona ao melhor desempenho em
tarefas relacionadas com a inteligéncia fluida (Escala de Execugdo), possivelmente, devido a
preservacdo do substrato fisiolégico (tecido cerebral e metabolismo dos neurotransmissores)
garantida pelo uso da TRH. Dentre os quatro subtestes que apresentaram diferencas
significativas entre os grupos, apenas Aritmética pertence ao dominio verbal.

Além de investigar o desempenho no teste WAIS-III em relagdo aos grupos TRH, a
presente pesquisa também explorou o desempenho intelectual das mulheres no que tange a
outras varidveis relacionadas a vida reprodutiva, menopausa e TRH. Para tanto, foram
formados grupos de mulheres em fun¢do de algumas varidveis independentes. Essas varidveis
independentes foram categorizadas de acordo com a revisdo da literatura, exceto para o caso
do método anticoncepcional investigado em cardter exploratério. A categorizagdo das
variaveis independentes foi realizada da seguinte forma:

- Uso da pilula anticoncepcional: 1 = outros métodos, 2 = pilula.

- Tipo de menopausa: 1 = natural, 2 = intervencgao cirurgica.

- Janela de oportunidade ou periodo critico: 1 = um ano ou mais entre a menopausa € o inicio
da TRH, 2 = nenhum espaco de tempo entre a menopausa e TRH.

- Tipo de medicacdo: 1 = estrégeno mais progesterona, 2 = estrégeno.

- Via de administracdo da medicacdo: 1 = via oral, 2 = outras vias.

Os resultados estdo expostos na Tabela 6.
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QI/fndices

Fatoriai Pilula Outros métodos Valort Valorp Indiced
atoriais
QIT 107,14 £ 13,02 102,61 £ 13,63 -1,70 0,09 0,34
QIv 105,03 £ 13,96 101,38 £ 13,24 -1,37 0,17 0,27
QIE 109,73 + 13,48 103,93 + 13,82 -2,14 0,03 0,43
ICV 104,62 £ 12,98 102,40 +£ 13,22 -0,85 0,40 0,17
IMT 105,05 + 14,49 102,47 + 15,71 -0,85 0,40 0,17
10P 111,54 £ 13,28 105,20 £ 14,15 -2,30 0,02 0,46
IVP 108,46 + 12,07 105,83 £ 13,78 -1,00 0,32 0,20

M(.an,o P a}usa Menopausa natural

cirargica
QIT 105,35 £ 12,60 104,01 £ 14,13 -0,42 0,68 0,10
QIv 104,09 + 12,48 102,36 + 14,29 -0,53 0,60 0,13
QIE 106,35 + 12,98 106,00 + 14,39 -0,11 0,92 0,03
ICV 104,35 £ 12,70 103,21 + 13,65 -0,37 0,72 0,09
IMT 105,23 £ 13,91 103,29 + 16,00 -0,52 0,60 0,13
10P 108,39 £ 13,23 107,29 + 14,66 -0,33 0,74 0,08
IVP 110,96 £ 10,11 106,07 £ 13,94 -1,58 0,12 0,41
. Um ano ou mais de
Sem janela de .
oportunidade Janela de
oportunidade
QIT 107,32 + 14,20 106,91 £ 13,91 -0,11 0,91 0,03
QIv 105,28 + 14,63 104,62 + 14,93 -0,17 0,87 0,04
QIE 109,36 + 14,67 109,68 + 14,29 0,08 0,93 0,02
ICV 104,88 14,12 104,59 + 13,73 -0,08 0,94 0,02
IMT 106,36 + 16,34 105,61 + 15,23 -0,18 0,86 0,05
10P 110,60 + 15,92 111,76 + 14,05 0,30 0,77 0,08
IVP 110,25 + 14,17 108,68 + 12,96 -0,44 0,66 0,12
. Estrogeno mais
Estrogeno
progesterona

QIT 107,64 £ 13,11 105,25 + 14,27 -0,59 0,56 0,17
Q1v 107,14 £ 14,49 101,50 + 14,10 -1,34 0,19 0,39
QIE 108,77 £14,30 109,38 + 14,89 0,14 0,89 0,04
ICV 106,59 + 13,31 102,13 + 13,67 -1,11 0,27 0,33
IMT 105,41 + 13,44 104,75 £ 15,53 -0,15 0,88 0,05
10P 110,77 £ 14,71 110,88 + 15,86 0,02 0,98 0,01
IVP 111,82 £12,84 105,96 + 13,94 -1,47 0,15 0,44

Outras vias Via oral
QIT 107,86 + 12,54 106,38 + 14,51 -0,34 0,73 0,11
QIv 105,14 £ 12,08 104,55 + 15,49 -0,13 0,90 0,04
QIE 110,29 + 13,84 108,64 + 14,77 -0,37 0,71 0,12
ICV 106,62 + 13,03 104,13 + 14,09 -0,57 0,57 0,18
IMT 107,54 £14,07 104,87 £ 16,11 -0,54 0,59 0,18
10P 111,93 £ 13,86 110,49 + 15,24 -0,32 0,75 0,10
IVP 112,07 £12,20 107,98 + 13,80 -1,00 0,32 0,31

Nota. Resultados significativos em negrito (p < 0,05).
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Conforme podemos observar pela Tabela 6 as mulheres que usaram pilula
anticoncepcional tiveram, em média, melhor desempenho em relagdo as que nao usaram em
todos os resultados do WAIS-III, no entanto, os resultados sao estatisticamente significativos
apenas para o QIT, QIE e IOP. Esses resultados indicam que a administracdo hormonal
exdgena durante o periodo reprodutivo teve influéncia sobre o desempenho intelectual geral
(QIT); organizagao perceptual, aprendizagem ndo verbal, habilidade para manipular estimulos
visuais com rapidez (QIE); raciocinio fluido, atenc@o para detalhes e integracdo visomotora
(I0P).

Apesar de ndo terem sido encontradas pesquisas sobre a relacdo entre o uso da pilula e
a cognigao, tais resultados indicam que a administragdo exdgena de estrogeno e progesterona
durante a idade reprodutiva se associa a um melhor desempenho intelectual na velhice.
Resultados semelhantes foram encontrados nas correlacdes, conforme se pode observar na
Tabela 3. Novamente observa-se um padrdo singular, em que varidveis relacionadas a
menopausa € TRH foram menos determinantes das diferengas intelectuais na terceira idade
que as varidveis relacionadas a idade reprodutiva.

Em relacdo aos outros grupos investigados, ndo foram encontradas diferencas
estatisticamente significativas. No que tange ao tipo de menopausa, as mulheres
cirurgicamente menopausadas tiveram melhor desempenho médio em todos os escores
avaliados em relacdo as que relataram ter tido menopausa natural. De acordo com Kurt et al.
(no prelo) a maior parte dos estudos que tém mostrado efeitos benéficos mais consistentes da
TRH sobre o desempenho cognitivo é realizada com mulheres cirurgicamente menopausadas.
Essas mulheres, em geral, iniciam a TRH logo apds a cirurgia, fato que evitaria periodos
prolongados de ndo exposi¢do ao estrégeno, potencializando os possiveis efeitos positivos

desse hormoénio sobre o SNC.
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No que se refere ao periodo critico ou janela de oportunidade, naquelas mulheres em
que ndo houve nenhum espaco de tempo entre a idade da menopausa e o inicio da TRH, o
desempenho intelectual foi melhor (exceto no QIE e IOP) em relagdo aquelas que tiveram um
ano ou mais de janela de oportunidade. Esses resultados estdo de acordo com o reportado por
Verghese et al. (2000) que encontraram efeitos em longo prazo da TRE desde que o
tratamento fosse iniciado logo apds a cirurgia de retirada dos ovarios. Ou seja, € provavel que
0s neurdnios se tornem menos sensiveis ao estrégeno depois de um prolongado tempo de
auséncia de exposi¢do ao hormonio (Maki, 2006; Maki & Hogervorst, 2003; Sherwin, 2005,
2006).

Sobre o tipo de medicagdo usada na TRH, as mulheres que usaram medicagdo a base
de estrogeno se sairam melhor em todas as facetas avaliadas pelo WAIS-III (exceto no QIE e
IOP) em relac@o aquelas que usaram estrogeno mais progesterona. O desempenho da amostra
também estd de acordo com o reportado por Duff e Hampson (2000) onde mulheres que
usaram apenas estrégeno se sairam melhor que as que usaram estrégeno mais progesterona.
Em relagcdo aos efeitos sobre a saide, medicacdes a base de estrogeno apenas parecem ter
menos efeitos prejudicais (Fletcher & Colditz, 2002; Rossouw et al., 2002). Ainda, segundo
Hanan et al. (2001), Maki e Hogervorst (2003) e McEwen et al. (1997) nao estd claro se a
progesterona tem algum efeito negativo sobre a cognicdo, pois pouco se sabe sobre seus
efeitos no SNC. Tal hormonio, em doses elevadas, provoca sonoléncia, tonteira, depressao e
diminui¢do da libido.

Por dltimo, podemos observar que as mulheres que usaram TRH por via oral tiveram
pior desempenho médio quando comparadas aquelas que usaram por outras vias (injetavel, gel
ou adesivo transdérmico). Esses resultados sao semelhantes aos descritos na literatura
consultada que sugere uma possivel superioridade da via de administragdo ndo oral em

relacdo aos efeitos da TRH no cérebro (Sherwin, 2006).
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Em todos os resultados obtidos por meio do teste t no presente estudo o indice d variou
de 0,01 a 0,49. Nao h4 uma regra clara sobre o tamanho do efeito, mas de acordo com a
recomendacdo feita por Cohen em 1988, citado por Dancey e Reidy (2006), o tamanho do
efeito variou de pequeno a médio. Ou seja, em geral existe pouca diferenca entre os grupos
comparados. O maior indice d encontrado foi entre os grupos TRH e nao-TRH em relacdo ao

desempenho no IOP.

Analise multivariada com controle de variaveis

Para evitar que os resultados associados ao uso da TRH sejam devido a caracteristicas
preexistentes das mulheres e ndo ao tratamento em si, possiveis varidveis de confusdao devem
ser controladas (Matthews et al., 1996). Para tanto, foi realizada uma analise multivariada
controlando-se idade, anos de estudo e renda.

A analise foi realizada com os resultados em QI, Indices Fatoriais e os quatro subtestes
que, em andlises anteriores, mostraram diferencas estatisticamente significativas (p < 0,05).
Em relacdo as varidveis independentes, também foram examinadas apenas as que apontaram
resultados significativos nos demais testes estatisticos, ou seja: idade da menarca, uso da
pilula anticoncepcional, nimero de gravidezes, duragdao do periodo reprodutivo e idade da
menopausa.

Para a realizacdo dessa andlise mutivariada as varidveis independentes e continuas
foram categorizadas por meio do cdlculo dos quartis. Apenas a varidvel relativa ao uso da
pilula anticoncepcional foi organizada em duas categorias. A categorizagdo resultante foi:

- Idade da menarca: 1 =10 a 12 anos, 2 = 13 anos, 3 = 14 anos, 4 = 15 a 19 anos.

- Uso da pilula anticoncepcional: 1 = outros métodos, 2 = pilula.
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- Numero de gravidezes: 1 =0 a 1 gravidez, 2 = 2 a 3 gravidezes, 3 =4 a 7 gravidezes, 4 = 8
a 16 gravidezes.

- Duragdo do periodo reprodutivo: 1 = 18 a 31 anos, 2 = 32 a 35 anos, 3 = 36 a 38 anos, 4 =
39 a 47 anos.

- Idade da menopausa: 1 =31 a 44 anos, 2 =45 a 49 anos, 3 =50 a 52 anos, 4 = 53 a 62 anos.

Os resultados estdo expostos na Tabela 7.

Tabela 7. Desempenho dos grupos com controle de varidveis socioeconOmicas
_

Menarca Pilula Gravidezes Reprodutivo Menopausa TRH
F p F p F p F p F p F p

QIv 2,16 0,13 0,06 0,81 0,89 047 0,15 093 0,58 0,63 0,00 0,97
QIE 1,68 0,21 0,03 0,87 0,58 0,64 1,55 0,224 048 0,70 0,16 0,69
ICV 0,97 0,43 0,51 0,49 0,84 049 0,24 087 0,87 048 0,13 0,72
IMT 0,78 0,52 0,02 0,90 1,11 0,38 0,15 093 0,52 0,68 0,04 0,84
1(0) 0,77 0,53 0,79 0,39 0,23 0,87 1,14 037 1,33 0,30 0,52 0,48
Ivp 0,60 0,62 0,02 0,90 0,26 0,85 0,61 0,62 049 0,70 045 0,51
CF 0,76 0,53 0,28 0,61 0,03 099 043 0,774 1,22 0,34 145 0,25
Cubos 0,82 0,50 0,01 0,94 0,17 092 0,77 0,53 0,37 0,77 0,36 0,56
Aritmética 1,37 0,29 0,28 0,61 0,52 0,67 1,26 0,32 1,06 0,39 0,00 0,99
RM 0,23 0,88 2,58 0,13 1,14 0,36 2,74 0,08 0,78 0,52 0,00 1,00

Nota. Menarca = idade da menarca. Pilula = uso da pilula anticoncepcional. Gravidezes = nimero de gravidezes.
Reprodutivo = periodo reprodutivo. Menopausa = idade da dltima menstrua¢do. TRH = dois grupos TRH. CF =
Completar Figuras. RM = Raciocinio Matricial.

Conforme podemos observar na Tabela 7, apds o controle das varidveis idade, anos de
estudo e renda, todos os efeitos das varidveis independentes investigadas sobre o desempenho
intelectual deixaram de ser significativos. Tais resultados estdo de acordo com o reportado por
Fillenbaum et al. (2001) em que os efeitos da TRH sobre a cognicdo deixaram de ser
significativos apos o controle de caracteristicas sdcio-demograficas e condigdes de satide.

Por outro lado, Duff e Hampson (2000) relataram que mulheres em tratamento
hormonal tiveram melhor desempenho em tarefas de memoria de trabalho verbal mesmo com

o controle das variaveis idade, escolaridade e nivel socioecondmico. Resnick et al. (1997)
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encontraram melhor memdria visual de curto-prazo e capacidade visomotora em mulheres em
atual TRH mesmo depois que a educagdo foi controlada. Miller et al. (2002) relataram que o
estrogeno € uma varidvel importante para explicar as diferencas de sexo no desempenho
cognitivo e no humor na velhice, também com o controle da idade e dos niveis educacional e

socioecondmico.
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CONSIDERACOES FINAIS

A menopausa € apenas um evento dentro do climatério, longo periodo em que a
producdo hormonal decresce gradualmente e que marca a transi¢ao entre a fase reprodutiva e
a nao reprodutiva da mulher. O climatério tem conseqii€éncias para a saide que se tornaram
mais evidentes com o aumento da expectativa de vida.

Para alivio dos sintomas tipicos do climatério € indicado o uso da TRH. Mas, apesar de
ser um tratamento antigo e eficaz no combate as ondas de calor, ressecamento da mucosa
urogenital e prevencdo da osteoporose, ainda ndo desfruta de consenso em relacdo aos seus
efeitos sobre a saide da mulher. A TRH também parece ter efeitos benéficos adicionais sobre
o humor, desempenho cognitivo e desenvolvimento da DA que recentemente vém sendo
estudados.

A pesquisa em questdo investigou a influéncia da TRH sobre o desempenho intelectual
de mulheres idosas, conforme avaliado pelo teste WAIS-III. Os resultados indicaram que as
mulheres com histérico de TRH se sairam melhor que as ndo usudrias no que se refere ao
funcionamento intelectual geral (QIT); organizacao perceptual, capacidade de planejamento,
aprendizagem nao verbal, habilidade para manipular estimulos visuais com rapidez (QIE);
raciocinio fluido, atencdo para detalhes e integracdo visomotora (IOP). Em relagdo as
habilidades mais especificas avaliadas pelos subtestes, o grupo TRH também demonstrou
melhor capacidade de memoria de longo prazo, reconhecimento visual, conhecimento do
objeto (Completar Figuras); organizacao perceptual e visual, formacdo de conceito ndo-verbal
(Cubos); capacidade de resolver as quatro operagdes matemadticas bdsicas e habilidade de
resolucdo de problemas complexos (Aritmética) e; processamento da informacdo visual e

raciocinio abstrato analdgico (Raciocinio Matricial).
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Os estudos reportados na literatura ndo sdo conclusivos em relacdo as habilidades que
sao positivamente influenciadas pela TRH. Na presente pesquisa, seu uso indicou melhor
desempenho em habilidades avaliadas pela Escala de Execugao (apenas o subteste Aritmética
pertence a Escala Verbal), ou seja, tarefas nao-verbais relacionadas a inteligéncia fluida.

Apesar de ser um estudo exploratério, pioneiro na literatura nacional, além de avaliar o
desempenho da amostra em relacdo ao status TRH, houve a tentativa de investigar o maximo
de varidveis independentes (relacionadas a menopausa e a TRH) de acordo com as pesquisas
consultadas. Varidveis relacionadas ao periodo reprodutivo foram investigadas em carater
exploratorio.

Dentre as indmeras varidveis estudadas, a idade da menarca, o uso da pilula
anticoncepcional, o nimero de gravidezes, a duragao do periodo reprodutivo e a idade da
menopausa mostraram resultados significativos. Dessa forma, as mulheres que tiveram a
menarca em idades mais jovens, usaram pilula anticoncepcional durante a idade reprodutiva,
tiveram menor nimero de gravidezes, maior duragao do periodo reprodutivo e menopausa em
idade mais tardia apresentaram melhor desempenho intelectual conforme avaliado pelos QI’s
e Indices Fatoriais do teste WAIS-IIL.

Diante desses resultados, podemos observar que as varidveis relacionadas ao periodo
reprodutivo se mostraram mais importantes para explicar as diferencas no desempenho
intelectual na terceira idade que aquelas relacionadas a menopausa e TRH. Assim,
caracteristicas relacionadas ao periodo reprodutivo também devem ser consideradas ao se
estudar os efeitos dos hormonios sobre a inteligéncia na velhice.

Além da tentativa de estudar indmeras varidveis, mais um ponto positivo da presente
pesquisa se refere ao fato de ter sido usado o teste WAIS-III para a avaliacdo intelectual, por

se tratar de um instrumento que avalia diferentes dominios da inteligéncia. Outro aspecto
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positivo que também pode ser citado se refere a amostra ampla de mulheres em relacdo a
faixa etéria.

Apds o controle das varidveis idade, anos de estudo e renda todos os resultados
encontrados deixaram de ser significativos. Contudo, estudos relataram haver relacio entre o
desempenho intelectual e a TRH, mesmo com o controle de possiveis varidveis de confusao
(Duff & Hampson, 2000; Miller et al., 2002; Resnick et al., 1997). Por isso, sugerimos mais
estudos com amostras pareadas em relacdo as varidveis scio-demograficas usando mulheres
mais jovens, maior nimero de atuais usudrias de TRH e controle dos niveis sanguineos de
estrogeno.

Apesar de ser plausivel, do ponto de vista biolégico, que o estrégeno tenha efeitos
positivos sobre a cogni¢ao, os resultados de diversos estudos sdo insuficientes para indicar a
TRH para a preveng¢dao do declinio cognitivo associado a idade. Serdo necessdrias mais
pesquisas com intuito de elucidar os beneficios dessa terapia, a influéncia dos hormdnios no
envelhecimento, a distin¢ao das habilidades mais e menos suscetiveis as mudangas hormonais
que acompanham a menopausa e outros fatores associados com a menopausa e a TRH que
possam também influenciar na cognicdo. Assim, o desenvolvimento de investigacdes que
permitam aprofundar a compreensao da relagdo entre hormonios sexuais e cogni¢do poderd
contribuir para a melhoria da qualidade de vida das mulheres, particularmente, na terceira

idade.
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Parecer n2. ETIC 300/03

Interessada: Profa. Dra. Elizabeth do Nascimento
Departamento de Psicologia - UFMG

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG — COEP,
aprovou no dia 26 de agosto de 2004, depois de atendidas as
diligéncias, o projeto de pesquisa intitulado « Ampliagdo das
Normas do Teste Wais — |l para a Terceira ldade » bem
como o seu Termo de Consentimento Livre e Esclarecido do
referido projeto.

O relatério final ou parcial deverd ser encaminhado ao
COEP um ano apos o inicio do projeto.

Profa. Dra. Mari len% dé Lima Perez Garcia
Presidente do COEP/UFMG

Av. Presidente Anténio Carlos, 6627, Prédio da Reitoria — 7° andar sala: 7018 - 31.270-901—- BH - MG
(31) 3499-4592 - FAX: (31) 3499-4027 - coep@prpqg.ufmg.br
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No.:

ANEXO 2
WAIS-III IDOSOS!

DADOS DE IDENTIFICACAO

Nome:

92

Telefone para contato:

Sexo: () feminino () masculino
Data de nascimento: / /
Idade:

Estado em que nasceu:

Cidade em que nasceu:

Nivel escolar completo:

Repeténcias:

Caso esteja estudando, qual a série/curso:

Tem pés-graduacio:

Qual:

Anos de estudo completados (a partir do pré-escolar + repeténcias):

Estado civil:

Ocupacio/profissdo*:

Renda mensal do chefe da familia (em salario minimo)*#*:

Numero de membros da familia:

Chefe da familia:

Profissao:

Escolaridade:

Pai: escolaridade completa:

Profissio:

Mae: escolaridade completa:

Profissio:

Qual € a sua mao natural para a escrita? () direita () esquerda

NSE (a ser calculado posteriormente):

Examinador:

Data: / /

*se aposentado, ocupagdo anterior.

**renda mensal da familia, ou seja, dos membros que residem na casa e que contribuem para seu sustento.

' Questiondrio elaborado para fins de coleta de dados para a pesquisa intitulada “Ampliacio das Normas do

Teste WAIS-III Para a Terceira Idade”. Departamento de Psicologia/UFMG, 2005/2006.
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QUESTIONARIO DE SAUDE

1. Vocé tem algum problema para ouvir? .

1.1 Em caso afirmativo, vocé faz uso de aparelhos
auditivos?

1.2 Em caso afirmativo, mesmo com o uso de
aparelhos auditivos, vocé ainda tem alguma
dificuldade para ouvir?

2. Vocé tem alguma dificuldade de visdo?

2.1 Em caso afirmativo, vocé faz uso de 6culos ou
lentes?

2.2 Em caso afirmativo, mesmo com os 6culos ou
lentes, vocé ainda tem dificuldade para enxergar?

2.3 Ha quanto tempo vocé fez sua dltima consulta
ao oftalmologista?
2.4 Vocé consegue diferenciar as cores
(principalmente verde e vermelho)?__

3. Vocé tem alguma dificuldade no movimento

dos bragos e maos?
3.1 Em caso afirmativo, que tipo de dificuldade?

4. Vocé tem alguma dificuldade para falar?___

5. Vocé tem alguma dificuldade para entender o
que as pessoas dizem?

6. Vocé tem alguma doenca:
Psiquidtrica:
Neuroldgica:

7. Vocé ja fez uso de alguma medicacido?
7.1 Em caso afirmativo, qual (is)?____

7.2 Por quanto tempo?
7.3 Para que finalidade?

8. Vocé faz uso de alguma medicagéo?
8.1 Em caso afirmativo, qual (is)?___

8.2 Por quanto tempo?
8.3 Para que finalidade?

9. Vocé faz algum tipo de acompanhamento
médico?
9.1 Por qual motivo?

10. Vocé ja fez consulta com () neurologista, ()
psiquiatra ou () geriatra?
10.1 Em caso afirmativo, por qual motivo? _

11. Vocé ja fez cirurgia no cérebro?__
11.1 Em caso afirmativo, por qué?

12. Vocé ja () teve ou () tem crise epilética?_____
12.1 Em caso afirmativo, vocé faz uso de alguma

medicagdo?
12.2 Qual?
13. Vocé j4 ficou inconsciente por mais de cinco

minutos?

13.1 Em caso afirmativo, por quanto tempo?

13.2 Em caso afirmativo, por qual motivo? _

14. Vocé ja sofreu alguma pancada forte na
cabeca?
14.1 Em caso afirmativo, descreva o que
aconteceu

14.2 Ficou hospitalizado?
14.3 Por quanto tempo?
15. Em algum momento da sua vida, vocé teve
alguma lesdo no cérebro?
15.1 Em caso afirmativo, o que o médico lhe
explicou?

16. Vocé ja teve derrame cerebral?
16.1 Em caso afirmativo, o derrame trouxe
alguma limitagdo para voc€?

17. Vocé ja teve isquemia cerebral?
17.1 Em caso afirmativo, a isquemia trouxe
alguma limitagdo para vocé?

18. Vocé consome bebidas alcodlicas?
18.1 Com que freqiiéncia?

18.2 Alguma vez ja sentiu que deveria diminuir a
quantidade de bebida ou parar de beber?__

18.3 As pessoas costumam aborrecé-lo porque
criticam o seu modo de beber?

18.4 Sente-se culpado pela maneira como costuma
beber?

18.5 Costuma beber pela manha, logo ao acordar
para diminuir o nervosismo ou a ressaca?_

19. Vocé ja consumiu drogas ilicitas?_____

19.1 Consome drogas ilicitas atualmente?
19.2 Em caso afirmativo, quais drogas? .

19.3 Com que freqiiéncia?
19.4 Qual a quantidade?




ANEXO 3

Questionario de Avaliacido Socioecondémica*

Idade

Faixa salarial Pontos
Acima de 60 s.m 10
Entre 35 e 60 s.m 07
Entre 15e35s.m 05
Entre 5e 15s.m 03
Entre3e5s.m 01
Abaixo de 3 s.m = 00
Niimero de membros da familia ! Pontos
1a2 L 08
3a4 | 05
5a7 ‘ 03
Acima de 7 00
Escolaridade Pontos
Superior completo/incompleto 06
Colegial completo/incompleto (1° a 3° ano) 04
Ginésio completo/incompleto (5° a 8° série) 02
Primario completo/incompleto (1 a 4° série) 01
Analfabeto/semi-analfabeto 00
Profissio Pontos
Grande industrial, grande comerciante, grande fazendeiro, grande empresario 10
Profissional liberal, oficial, funcionario de nivel superior 07
Médio industrial, médio comerciante, médio agricultor, médio empresario, 05
profissional de nivel médio e/ou técnico, médio funcionario.

Funcionario ou empregado de nivel inferior (empregado burocratico e 03
outros), mestre oficial, pequeno comerciante e pequeno agricultor

(auténomo).

Pequeno funcionario ou trabalhador, operério rural, suboficial e outros. 02
Subempregado, trabalhador volante ou ambulante (rural e outros). 00

Avaliacio geral

Pontos obtidos

Situagdo econdmica da familia

Numero de membros na familia

Nivel de instrugdo

Profissdo

Nivel socioeconémico Classificacio
00 a 03 Baixo inferior
04 a 07 Baixo superior
8al3 Mgédio inferior
14 a 20 Médio
21a26 Médio superior
27 e acima Alto

* versdo adaptada do Questionario desenvolvido pelo setor de Assisténcia Social do Instituto

de Psicologia da USP (Souza, 1995).
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QUESTIONARIO SOBRE MENOPAUIS&};I I;:EX’I%‘I‘{APIA DE REPOSICAO HORMONAL
Nome:
Idade:
Data:

1. Qual foi a idade de sua primeira menstruagao?

2. Quantas vezes vocé ficou gravida?

3. Quantos partos voce teve?

4. Teve algum aborto?

5. Durante seu periodo reprodutivo, qual método anticoncepcional que vocé usava?

() pilula anticoncepcional () camisinha
()DIU () outro:
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6. Vocé ja teve a menopausa (Gltima menstruacao)?
() sim () ndo

7. Sobre a terapia de reposi¢ao hormonal:
() ainda faz ()jafez () nunca fez

8. Se vocé nado fez terapia hormonal, quais foram os motivos?

9. Quantos anos vocé tinha quando ocorreu sua ultima menstruagio?

10. Por que vocé parou de menstruar, ou seja, qual foi o tipo de menopausa?

() natural (efeito da idade) () cirurgica (retirada dos ovarios)
() menopausa precoce (abaixo dos 40 anos) () quimioterapia
() outro:

10.1 No caso de ndo ter tido menopausa natural, ou seja, em fun¢do da idade, explique melhor os

motivos?

11. Qual era sua idade quando vocé€ comecou a fazer a terapia hormonal?

12. Por quanto tempo vocé () faz ou () fez a terapia hormonal (durag¢do do tratamento)?

13. Nome da medicacdo usada, dosagem e o esquema de tratamento (observe também a

possibilidade de tratamento natural, por exemplo: soja).

14. Qual a via de medicacao?
() oral () injetavel () adesivo transdérmico
() vaginal () gel () implante subcutineo
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15. Com quantos médicos vocé () faz ou () fez o tratamento?

15.1 A medicagdo usada variou durante o tratamento?

16. Aqui estd uma lista com diversos sintomas relacionados ao climatério, ou seja, o periodo antes e
depois da menopausa. Dos sintomas abaixo, marque aqueles que vocé sentiu e com que intensidade:

0 = ndo sentiu 1 = sentiu muito pouco 2 = sentiu pouco
3 = sentiu moderadamente 4 = sentiu forte 5 = sentiu muito forte

ondas de calor: O @O @ G @ O
insdnia: O @O @ 3 @ 6
palpitacdes: @ @O @ G @ O
tonteiras: O @O @ & @ O
dor de cabeca: O @O @ & @ 6
secura vaginal: © O 2 & @ O
pele ressecada: O @O @ & @ 6
irritabilidade e nervosismo: O @O @ & @ 6
depressio: @ @O @ & @ O
transtornos de memdria: O @O 2 3G @ ©
urgéncia e incontinéncia urindrias: o @O 2 B3 @ 6
ciclo menstrual irregular: © O 2 & @ O
alteracdes da libido: @ @O @ & @ O
crescimento de pélos: ©O @O @ & @D O
outro: O @O @ 3 @ O

17. Quantos anos vocé tinha quando se iniciaram os sintomas da menopausa?

18. Se voce () faz ou () fez terapia de reposicdo hormonal, o tratamento trouxe alivio dos
sintomas?

(0) nenhum (1) muito fraco (2) fraco (3) moderado (4) forte (5) total

19. Gostaria de acrescentar alguma informacgdo sobre esse assunto?




ANEXO 5

CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Prezado Senhor(a),

Estamos realizando uma pesquisa intitulada “Ampliagio das normas do Teste WAIS-III para adultos da
terceira idade”. Como o titulo da pesquisa indica, este estudo tem como objetivo ajustar esse teste para
pessoas idades acima de 635 anos. Consideramos relevante este estudo tendo em vista a inexisténcia no Brasil
de instrumentos adequados para a avaliagdo das capacidades intelectuais de pessoas nessa faixa etaria. Esse
teste ¢ reconhecido mundialmente e foi adaptado para o contexto brasileiro recentemente. No entanto, os
estudos até entdo realizados ndo contemplaram amostras suficientes de pessoas nessa faixa etdria,

Nos termos da Resolugio 196/96 do Conselho Nacional de Satde, a pesquisa deve ser livremente consentida,
sendo garantido: a) o sigilo da privacidade do participante quanto aos dados de identificagio e resultados
obtidos pelos participantes da pesquisa; b) as informagdes sobre a natureza do estudo serdo fornecidas pelo
pesquisador para que a pessoa possa decidir livremente sobre a sua participagio na pesquisa; c) as
informagdes prestadas pelo participante durante a participagdo na pesquisa ndo trardo riscos ou beneficios a
cle; d) a liberdade de recusar a participar ou retirar o consentimento, a qualquer momento.

Para que possamos levantar as informagdes necessarias para concluir a pesquisa, solicitamos a sua
colaboragiio manifestando a aceitagdo em participar desse estudo respondendo as perguntas verbais do teste e
exccutando diferentes tarefas. A aplicagiio do teste ¢ individual e tem duragdo aproximada de 120 minutos.

Agradecemos a sua atengao.

} T
Elizabeth do Nascimento

Profa. Dra. do Departamento de Psicologia/UFMG
(31) 3499-6275

AUTORIZACAO
Em vista dos esclarecimentos prestados, manifesto a minha concorddncia em participar da pesquisa
realizando as tarefas do Teste WAIS-III para que ele possa ser utilizado adequadamente em adultos acima de
65 anos.

Por ser verdade,

Participante voluntario

Belo Horizonte, _ de ~ de2006.
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ANEXO 6

Parecer n% ETIC 300A/03

Interesse: Profa. Dra. Elizabeth do Nascimento
Depto. de Psicologia-FAFICH

DECISAO

O Comité de Etica em Pesquisa da UFMG - COEP, aprovou no dia
19 de abril de 2006, a extensédo ao projeto: "Ampliagdo das Normas do
Teste WAIS-IIl para a terceira idade", que se caracteriza pela incluséo

de novo questionario para mulheres.

Profa. Dra. Ma“ha Eleg lea Perez Garcia
Presidente do COEP/UFMG
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ANEXO 7

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO
Prezada Senhora,

Agora que vocé ja colaborou com a pesquisa intitulada “Ampliagdo das Normas do
Teste WAIS-III Para a Terceira Idade”, nds pedimos sua colaboragdo voluntaria para
responder um questionario sobre menopausa e terapia de reposi¢do hormonal, com duragio de
aproximadamente 10 minutos.

As informagdes que vocé acabou de fornecer ao realizar o teste WAIS-III e as obtidas
por meio desse questiondrio serdo utilizadas para a realizagdo de uma pesquisa intitulada
“Terapia de Reposi¢ao Hormonal e Inteligéncia na Terceira Idade”. O objetivo desse estudo é
observar se o fato de ter feito terapia de reposi¢do hormonal influencia no desempenho
intelectual das mulheres.

A sua participa¢do ndo envolvera nenhum gasto financeiro. As informagdes fornecidas
por vocé serdo mantidas em sigilo, tendo acesso a elas apenas as responsaveis pela pesquisa.
E garantida também, a liberdade de se recusar a participar a qualquer momento, sem que haja
qualquer conseqiiéncia.

Desde ja agradecemos a sua valiosa participagio. Caso deseje obter maiores informagdes

sobre esse estudo, vocé podera entrar em contato com: Ana Leticia Camargos — 3499-6275.

Ana Leticia Camargos
(aluna do mestrado em Psicologia da UFMG)

oo il
Elizabeth do Nascimento
(professora do departamento de Psicologia da UFMG)

Em vista dos esclarecimentos prestados, manifesto a minha concordancia em participar da

pesquisa, assinando no campo abaixo.

Participante Voluntéaria

Belo Horizonte, de de 2006.




