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Resumo

Atualmente tépicos relacionados a saude da mulher estdo em alta,
especialmente no que tange a alimentacéo e nutricdo. O corpo feminino possui
caracteristicas peculiares, o que Ihe permite desempenhar atividades que lhe
sdo préprias e em alguns casos, desenvolver enfermidades especificas. As
doencas e sintomas mais prevalentes no publico feminino sao as relacionadas
ao sistema reprodutor como sindrome dos ovarios policisticos, endometriose,
candidiase vulvo-vaginal e tensao pré-menstrual. Ainda, € importante
mencionar as desordens relacionadas ao ciclo de vida como osteoporose,
climatério e menopausa. Nesse sentido, buscando auxiliar no tratamento, os
compostos bioativos sdo importantes para melhorar a resposta da mulher a
esses quadros clinicos. Os principais sdo: as isoflavonas que reduzem os
sintomas da menopausa; os acidos graxos O6mega 3, flavonoides e as
catequinas que tém acdo antioxidante e anti-inflamatoria; ainda ha os
antioxidantes ndo enziméaticos (como vitaminas C e E); as fibras alimentares e
0s probiéticos que auxiliam na modulacdo da microbiota intestinal e combate a
disbiose, melhorando, assim a imunidade. Portanto, os compostos bioativos
sdo boas estratégias naturais para complementar o tratamento clinico das
doencas comumente apresentadas pelas mulheres. O nutricionista é o
profissional que pode auxiliar no processo de prevencdo e tratamento,
adequando o plano alimentar e promovendo uma alimentacdo adequada e
saudavel, rica em compostos bioativos. Diante disso, destaca-se a importancia
do conhecimento sobre o papel da nutricdo funcional na saude da mulher.

Palavras-chave: Alimentacdo, alimento funcional, antioxidantes, compostos
fitoquimicos, consumo alimentar, nutricdo.
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1. Introducéo

O corpo feminino possui caracteristicas peculiares, o que |lhe permite
desempenhar atividades que lhe sdo proprias e em alguns casos, capacidade
para desenvolver enfermidades especificas. A saude da mulher engloba
aspectos emocionais, sociais, econdmicos e biolégicos, que acarretam
mudancas caracteristicas do género (RAMOS et al., 2018).

Nesse sentido, enfermidades especificas como sindrome dos ovarios
policisticos, endometriose, infertilidade, candidiase vulvo-vaginal e tensao pré-
menstrual necessitam receber um enfoque maior. Ainda, € importante
mencionar as desordens relacionadas ao ciclo de vida como osteoporose,
climatério e menopausa as quais também podem influenciar na sua
performance reprodutiva e qualidade de vida (ROY; MATZUK, 2011; DUVAN et
al., 2011; BRASIL, 2015).

A falta de atencdo e cuidado acerca dessa tematica clinica expdem a
mulher a diversos riscos, destacando, dentre esses, riscos reprodutivos.
Determinadas condi¢cdes e doencas que acometem o trato reprodutivo podem
comprometer de forma significativa a reproducdo da mulher, levando
possivelmente a infertilidade (ROY; MATZUK, 2011; MARCONATO et al.,
2019).

Em busca de melhorar a resposta da mulher a esses quadros clinicos, a
alimentacdo e nutricAo vém sendo exploradas como ferramenta terapéutica
(SHARMA et al., 2013; SILVA et al., 2019). A inclusdo de alimentos fontes de
compostos bioativos na rotina alimentar da mulher podem se tornar boas
estratégias naturais para complementar o tratamento clinico dessas doencas
comumente apresentadas por elas (MARCONATO et al., 2019).

Os compostos bioativos estdo presentes nas plantas devido ao
metabolismo secundario, isto €, ndo sdo essenciais, mas propiciam as plantas
melhores adaptacfes a situacbes de estresse produzido pelo ambiente
(GURBUZ et al., 2018). Destacam-se entre 0S compostos bioativos 0s
carotenoides (beta caroteno, licopeno, luteina), os terpenoides, os compostos
organosulforados, os compostos fendlicos, as lignanas, os fitoesterois, o0s
polidis, as fibras alimentares, os acidos graxos poli-insaturados (6mega-3, EPA
e DHA) e os prebidticos e probidticos (ANVISA, 1999; GIUNTINI, 2018).
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Quando consumidos, 0s compostos bioativos desempenham ac¢des no
organismo que permitem protecdo a saude, como agdo antioxidante, ou até
mesmo no controle dos sintomas de algumas doencas (REIS et al., 2015;
FRANCO et al., 2016).

Diante do exposto, o objetivo desta revisdo é abordar algumas
condiges clinicas relacionadas a saude da mulher e como a alimentagdo com
0S compostos bioativos podem auxiliar no tratamento e prevencdo dessas

alteracodes.

2. Fertilidade e infertilidade

Atualmente estima-se que a infertilidade afete 186 milhdes de pessoas
no mundo, sendo definida como a incapacidade de engravidar dentro do
periodo de um ano tendo relacbes sexuais sem uso de nenhuma forma de
contracepcéo. Infelizmente, apesar de ambos os sexos serem acometidos por
esta doenca, a infertilidade continua sendo um fardo social em grande parte
carregado pela mulher (MINISTERIO DA SAUDE, 2014; FONTANA; DELLA
TORRE, 2016).

A infertilidade feminina pode se manifestar durante todo o ciclo
reprodutivo, entretanto, € mais comum em mulheres com mais de 35 anos
(CRAWFORD; STEINER, 2015). Suas principais causas estdo relacionadas a
problemas ovarianos e ovulares, tubarios e do canal endocervical e problemas
na fertilizago e implantagido do embrido (MINISTERIO DA SAUDE, 2014). O
tratamento é realizado com base na etiologia identificada, podendo ser utilizado
alguns medicamentos, hormdnios, fertilizacdo in vitro, dentre outros (SMITH,
2003).

A alimentagdo e nutricdo da mulher também tem demonstrado ter
influéncia para sua performance reprodutiva (SILVESTRIS; LOVERO;
PALMIROTTA, 2019). Nesse sentido, alguns compostos bioativos como
Omega-3 e as vitaminas C e E parecem estar envolvidos na fertilidade feminina
agindo em vias de sinalizacdo especificas (FONTANA; DELLA TORRE, 2016;
BHARDWAJ; PANCHAL; SARAF, 2020).
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2.1. Omega-3

Os acidos graxos poliinsaturados ©6mega-3 sdo encontrados
principalmente em peixes oleosos como cavala, arenque, sardinha, salméo e
atum, em 6leos de canola, linhaca e certas sementes, e, também, na forma de
suplementos (SINGH, 2020). Os mecanismos pelos quais o dmega-3 exerce
Impacto positivo no eixo reprodutivo feminino ainda n&o s&o totalmente
esclarecidos. Uma das hipGteses seria que dietas enriquecidas em 6mega-3
aumentariam os niveis plasmaticos de 17-estradiol (E2), gerando um aumento
da secrecdo de hormoénio liberador de gonadotrofina (GnRH), o qual, por sua
vez, desencadearia um pico de hormonio luteinizante (LH) (Figura 1) (SILVA et
al, 2006; FONTANA; DELLA TORRE, 2016; CHIU; CHAVARRO; SOUTER,
2018).
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Figura 1. Acidos graxos 6mega-3 podem aumentar a fertilidade feminina por
meio da regulacdo positiva das atividades de gonadotrofinas (LH). E2; 17-
estradiol. GnRH; horménio liberador de gonadotrofina. LH; horménio

luteinizante.

2.2. Vitaminas Ce E

A vitamina C é abundantemente encontrada nos alimentos,
especialmente no suco de laranja e em frutas in natura como acerola, kiwi,
manga, meldo, mamédo e morango. Ja os alimentos que contém maiores
concentracbes de vitamina E sao Oleos vegetais e cereais integrais
(COZZOLINO, 2016). Ambas as vitaminas sdo consideradas potentes
antioxidantes e, embora ainda seja uma tematica pouco explorada, pressupde-
se gque antioxidantes dietéticos e estresse oxidativo possam influenciar na
fertilidade feminina (RUDER et al., 2008).
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Durante periodos de estresse oxidativo ocorre a formacdo de radicais
livres no corpo. Estas moléculas sdo consideradas prejudiciais ao organismo e
podem acometer diversas funcdes fisioldégicas do trato reprodutivo (Figura 2)
(BHARDWAJ; PANCHAL; SARAF, 2020). A relacdo entre radicais livres e
infertilidade esta principalmente vinculada ao seu papel no desenvolvimento de
enfermidades que afetam o sistema reprodutor feminino, como a endometriose.
Ademais, os radicais livres também podem causar intercorréncias nas etapas
de desenvolvimento embrionario inicial, implantacédo e fertilizacdo (RUDER et
al., 2008; BHARDWAJ; PANCHAL; SARAF, 2020).

Nesse sentido, os antioxidantes dietéticos, como as vitaminas C e E,
atuam justamente na reducdo da producdo excessiva destas moléculas,
podendo contribuir positivamente para fertilidade da mulher (Figura 2)
(BHARDWAJ; PANCHAL; SARAF, 2020). Além disso, a vitamina C é um
micronutriente essencial para biossintese de colageno, possuindo participacdo
especialmente importante para o crescimento do foliculo ovariano, ovulacéo e
fase latea e, consequentemente, para fertilidade feminina (BHARDWAJ;
PANCHAL; SARAF, 2020; BUHLING; GRAJECKI, 2013).
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Figura 2. Papel dos antioxidantes dietéticos no controle de danos causados
pelo estresse oxidativo no trato reprodutivo. VIT C; Vitamina C. VIT E; Vitamina

E. ROS; radicais livres.
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3. Endometriose

A endometriose é uma doenca estrogénio-dependente caracterizada
pela presenca de tecido endometrial fora da cavidade uterina, o que induz uma
reacdo inflamatdria cronica (SAMIMI et al., 2019). Estima-se que essa
enfermidade afete aproximadamente 5 a 15% das mulheres em idade fértil, das
quais, 30 a 50% poderdo apresentar infertilidade (JURKIEWICZ-
PRZONDZIONO et al., 2017). Além da infertilidade, outros sintomas também
sao caracteristicos como dor pélvica crénica, fadiga, dismenorreia, dispareunia,
disuria e sangramento uterino irregular (EISENBERG et al., 2018). Seu
diagnostico é baseado na combinacdo de anamnese com 0 paciente, exame
clinico e exames de imagem (CHAPRON et al., 2019). Entretanto, devido a
inespecificidade da sintomatologia e a dificuldade de meios diagnosticos
especificos pode-se levar muito tempo, até anos, para diagndstico da doenca
(AGARWAL et al., 2019).

A hipotese fisiopatologica melhor aceita para endometriose é baseada
na menstruacdo retrograda. Nesse processo, a menstruacdo transporta
fragmentos endometriais viaveis através das tubas uterinas para a cavidade
peritoneal, onde sdo capazes de se implantar, desenvolver e as vezes invadir
outros tecidos da pelve. Assim, as lesbes provocadas pela endometriose
podem apresentar trés fenoétipos principais: lesbes peritoneais superficiais,
gquando o tecido endometrial atinge o peritbnio; endometriomas ovarianos,
quando ha infiltracdo do tecido endometrial nos ovarios; e nodulos
profundamente infiltrados, quando o tecido endometrial atinge O6rgaos
adjacentes como a bexiga e intestino (CHAPRON et al., 2019).

A implantacdo e desenvolvimento de tecido endometrial fora da cavidade
uterina pode ocorrer em razdo de um ambiente hormonal favoravel e com
fatores imunoldgicos incapazes de eliminar as células endometriais desse local
impréprio (RAMOS et al, 2018). Além disso, a presenca de citocinas
inflamatorias e estresse oxidativo na cavidade peritoneal e no endométrio de
pacientes acometidas pela doenca sugere que a inflamacédo também possui um
papel importante para o inicio e progressdo desta doenca (SAMIMI et al.,
2019).

Por ser uma doenca inflamatoria cronica, a endometriose muitas vezes

requer tratamento continuo ao longo da vida. As principais estratégias incluem
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o tratamento medicamentoso e/ou cirargico (CHAPRON et al., 2019). Porém, a
alimentacdo também pode ter uma proposta preventiva e terapéutica. A
inclusdo de alguns alimentos com compostos bioativos na rotina alimentar da
mulher, como acidos graxos 6mega-3, vitaminas C e E e curcumina, podem
auxiliar na reducéo do processo inflamatério, retardando a evolucdo da doenca
e diminuindo alguns dos sintomas presentes (JURKIEWICZ-PRZONDZIONO et
al., 2017; CHUN et al., 2003).

3.1. Omega-3

Dietas ricas em 6mega-3 e baixas em dmega-6 foram associadas a um
menor risco de desenvolver endometriose (JURKIEWICZ-PRZONDZIONO et
al., 2017). Os &cidos graxos 6mega-3 tém demonstrado reduzir os niveis de
proteina C-reativa no corpo, a qual € considerada um potente marcador
inflamatério. Como a inflamacdo tem um papel importante na patogénese da
endometriose, reduzir a atividade inflamatoria no organismo também pode
prevenir a evolucdo da doenca e exacerbacéo dos sintomas, melhorando assim
0 prognadstico (YOUSEFLU et al., 2019; PODGAEC, 2006).

3.2. Vitaminas Ce E

O consumo das vitaminas C e E também foi relacionado com um menor
risco de desenvolver endometriose. Ambas as vitaminas possuem um
importante papel antioxidante. Devido a isso, elas atuam controlando o
estresse oxidativo no organismo, fator associado ao surgimento da doenca.
Ainda, sabe-se que um ambiente hormonal favoravel é outra condicéo
envolvida na patogénese da endometriose. Sendo assim, como a ingestao de
vitaminas e antioxidantes pode interferir no metabolismo de hormonios
esterdides, os riscos de ocorrer a doenca também sao minimizados
(JURKIEWICZ-PRZONDZIONO et al., 2017).

3.3. Curcumina

A curcuma é usada como tempero em todo o mundo, sendo a
curcumina o polifenol mais ativo desta planta (TAYYEM et al.,, 2006;
SHANMUGAM et al.,, 2015). A curcumina é conhecida por suas fortes

capacidades antioxidantes e antiinflamatérias, sendo capaz de inibir doencas
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induzidas por inflamacédo crénica (SHANMUGAM et al., 2015), como é o caso
da endometriose. Apesar dos estudos ainda serem limitados, a curcumina
demonstrou inibir a expressdo da Cicloxigenase-2 (COX-2) e reduzir a
inflamacé@o por meio da supressdo da expressao de citocinas inflamatérias
(CHUN et al., 2003; AGGARWAL et al. 2005; KUNNUMAKKARA et al., 2007).
Diante disso, os efeitos da curcuma na endometriose sd0 promissores, no

entanto, ainda sdo necessarias mais pesquisas acerca dessa tematica.

4.Sindrome dos Ovérios Policisticos

A sindrome dos ovérios policisticos (SOP) é um distarbio enddcrino que
se manifesta com as caracteristicas clinicas tipicas de hiperandrogenismo
(incluindo acne, hirsutismo e alopecia de padrdao masculino) e disfuncao
reprodutiva (incluindo oligo-amenorreia e infertilidade associada). Ainda que
nao seja um constituinte de seus critérios diagndésticos, a disfuncdo metabdlica
também costuma ser um componente importante da apresentacdo clinica da
SOP (BARBER et al., 2019; BARBER et al., 2021).

A SOP afeta entre 6% a 10% das mulheres em idade fértil (BARBER et
al., 2021). Apesar da SOP se manifestar em qualquer ciclo da vida reprodutiva,
frequentemente se desenvolve durante a adolescéncia.

Comumente as pacientes acometidas pela SOP tém tendéncia ao
aumento de peso, e com isso um estado nutricional de sobrepeso/obesidade.
Paralelo a isso, a prevaléncia de diabetes mellitus tipo 2 (DM2) nessa
populacao também é frequente (BARBER et al., 2019).

Em mulheres com SOP, é importante promover a adocdo de uma dieta
saudavel e balanceada para otimizar a saude geral e o bem-estar, embora a
modificacdo da dieta seja frequentemente encorajada para se obter a perda de
peso e com possivel melhora da resisténcia a insulina (GLUECK et al., 2019).

E importante salientar que a SOP muitas vezes vem acompanhada de
resisténcia a insulina e obesidade, predispondo essas pacientes a alteracdes
cardiometabolicas (BELLVER et al., 2018; WEKKER et al., 2020). Sabe-se que
a resisténcia a insulina pode estimular a producao e secrecao de andrégenos e
também a faléncia ovariana (ONER; MUDERRIS, 2013). Logo, melhorar a

resisténcia a insulina € de grande importancia no tratamento da SOP.
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4.1. Omega-3

O &cido graxo 6mega 3, presente principalmente em peixes gordurosos,
como o salmao e o atum, é conhecido por possuir propriedades antioxidantes,
antiinflamatodrias e sensibilizadoras da insulina (ONER e MUDERRIS 2013). Ele
melhora a sensibilidade a insulina aumentando a secrecdo de adiponectina
antiinflamatdria e diminuindo a producdo de citocinas inflamatérias (MONK et
al., 2014). Existem relatos na literatura de que o 6mega 3 também consegue
reduzir a absorcéo de colesterol, a sintese de LDL e aumentar o catabolismo
do LDL (NESTEL, 2000; DAVIDSON, 2006). Portanto, pode ser uma boa opc¢éo
de manejo sobre alguns fatores de risco cardiometabdlico presente na SOP.

Estudos que avaliaram a suplementacéo de dmega 3 em mulheres com
SOP demonstraram que ele pode melhorar a resisténcia a insulina, diminuir o
nivel de colesterol total (KHANI et al., 2017; YANG et al., 2018), circunferéncia
da cintura, LDL, triglicerideos, melhorar a regularidade do ciclo menstrual
(KHANI et al., 2017) e também potencial em reduzir o estado inflamatorio
devido a diminui¢c&o da proteina C reativa (TOSATTI et al., 2021). Porém, o uso
do dmega 3 como suplemento deve ser avaliado individualmente em pacientes
com sobrepeso/obesidade, para que nao haja impactos negativos devido ao
seu elevado valor calérico. Algumas pacientes também relataram desconforto
gastrointestinal como reacdo adversa da suplementacdo (TOSATTI et al.,
2021).

4.2. Fibras Alimentares

A ingestédo de fibras é outro fator que pode mostrar resultados benéficos
nos casos de SOP. A fibra dietética melhora a tolerancia a glicose, diminuindo
sua absorc¢ao na circulacao. A fibra insoltvel atua melhorando a sensibilidade a
insulina, enquanto a fibra solivel diminui a resposta pés-prandial a glicose
(WEICKERT et al., 2008). O consumo de fibras também esta relacionado com
0 aumento da saciedade, resultando em diminuicdo do consumo caldrico e
melhoria no controle de peso (WEICKERT et al., 2008). Refei¢cbes ricas em
fibras alimentares também podem diminuir a absorcdo de glicose no intestino
delgado e inibir a agéo da a-amilase, alterando a resposta glicémica (OU et al.,
2001).
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Um estudo de coorte realizado por Cutler et al., (2019) concluiu que a
baixa ingestdo de fibras alimentares pode contribuir para a resisténcia a
insulina, obesidade e hiperandrogenia, sendo assim necessaria a realizacao de
ensaios clinicos randomizados para determinar o beneficio de dietas com alto
teor de fibras e baixo indice glicémico na melhora da tolerancia a glicose e na
prevencao de complicag6es metabdlicas em mulheres com SOP.

E importante salientar que mulheres com sobrepeso/obesidade que
apresentam SOP, devem ser direcionadas principalmente a perda de peso,
através de escolhas alimentares adequadas e saudaveis, pois independente da

composicdo da dieta, a reducdo de peso é o fator que melhor demonstra
resultados positivos na SOP (MORAN et al., 2013).

5. Tensao pré-menstrual

A sindrome pré-menstrual, também conhecida como tensdo pré-
menstrual (TPM) € um distarbio que afeta entre 75 a 80% das mulheres em
idade reprodutiva. A TPM é caracterizada por um conjunto de sintomas fisicos,
emocionais e comportamentais que se manifestam entre uma a duas semanas
antes do inicio da menstruacdo e que aliviam com a chegada do fluxo
menstrual. Os sintomas pré-menstruais incluem aumento do tamanho e
sensibilidade das mamas, mudancas de humor, irritabilidade, acne, alteracéo
do apetite, ansiedade, dentre outros (ARRUDA et al., 2011).

Estes sintomas variam com relagdo ao numero, duracdo e gravidade,
muitas vezes, eles tém um grande impacto negativo na qualidade de vida da
mulher e em sua produtividade profissional (ARRUDA et al., 2011; DUVAN et
al., 2011). Além disso, devido a esta grande variacdo de sintomas, ndo existem
tratamentos especificos para esse disturbio, apenas algumas recomendacfes
medicamentosas e de mudanca de estilo de vida (ARRUDA et al., 2011).

Alguns dos fatores elencados como possiveis responsaveis pelo
surgimento da TPM incluem inflamagé&o cronica e estresse oxidativo associado
a um baixo status antioxidante no organismo (GRANDA; SZMIDT; KALUZA,
2021). Nestas condi¢cbes, compostos bioativos com propriedades antioxidantes
entram como uma estratégia terapéutica e preventiva, contribuindo para a
amenizacao dos sintomas de estresse (Figura 3) (HASHIM et al., 2019; DUVAN
et al., 2011).
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Figura 3. Papel protetor dos antioxidantes dietéticos contra o desbalanco dos

sistemas oxidante/antioxidante e surgimento dos sintomas pré-menstruais.

Além disso, outros compostos como as isoflavonas e os acidos graxos
omega-3 também podem ter papel positivo em pacientes com TPM (LOPEZ,
2013).

5.1. Isoflavonas

As isoflavonas séao fitoestrégenos encontrados em alimentos a base de
soja. As isoflavonas podem ajudar a equilibrar as oscilacdes hormonais
ocorridas no periodo pré-menstrual. Seu mecanismo de acao seria por meio da
reducdo dos niveis de estrogénio no corpo, hormdnio que contribui para o
surgimento da TPM (LOPEZ, 2013).

5.2. Omega 3

O consumo de alimentos ricos em acidos graxos 6mega-3, como peixes
e frutos do mar, € capaz de estimular a producdo de prostaglandinas. Deste
modo, uma alimentacdo enriquecida com ©Omega-3 pode aliviar colicas

menstruais, sintoma comum na sindrome pré-menstrual (LOPEZ, 2013).
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6. Climatério e Menopausa

A menopausa € uma condi¢ao feminina que ocorre por volta dos 50 anos
em que a mulher passa pela cessacao espontanea do ciclo menstrual por pelo
menos 12 meses. Esta condicdo é fisiologicamente normal, uma vez que a
mulher nasce com todos os odcitos que terdo ao longo da vida e vao apenas
expelindo-os durante a ovulagéo, logo, com o passar do tempo eles cessarao
(BLUMEL et al., 2013; TAKAHASHI e JOHNSON, 2015; MINKIN, 2019). Ja o
climatério pode ser definido como um periodo que antecede a menopausa, isto
é, o periodo de transicéo da fase reprodutiva a ndo reprodutiva (BLUMEL et al.,
2013).

Quando a mulher atinge a menopausa ela passa por novas descobertas
como a auséncia de sintomas relacionados as flutuacbes dos ciclos
menstruais, por exemplo, edemas, irritacdo, dores abdominais, e até mesmo a
sensacao de ansiedade da gestacdo. Todavia, pode haver o olhar negativo
associado ao envelhecimento e outros sintomas que afetam a saude e bem-
estar (TAAVONI et al., 2013; JOHNSON et al., 2019; MINKIN, 2019).

A transicdo para a menopausa pode ser associada a alguns sinais e
sintomas especificos como as irregularidades no ciclo menstrual, sintomas
vasomotores ou ondas de calor, perturbacbes e suores durante 0 sono
(TAKAHASHI e JOHNSON, 2015; MINKIN, 2019). Ao atingir a menopausa, a
maioria das mulheres, nota o desaparecimento de alguns sintomas, por
exemplo, as ondas de calor (SANTORO et al., 2015). Embora uma metanalise
de 2008, que incluiu 10 estudos com total de 35.445 participantes, encontrou
que 50% das participantes se queixaram da presenca de sintomas
vasomotores 4 anos apos a ultima menstruacdo e 10% até 12 anos apos
(POLITI et al., 2008).

Sintomas frequentemente relacionados ao sistema reprodutor feminino,
e que podem piorar com o tempo, sdo a secura e atrofia vaginal,
consequentemente a dor durante o ato sexual (SANTORO et al.,, 2015;
TAKAHASHI e JOHNSON, 2015; MINKIN, 2019). Um estudo de 2009 que teve
como objetivo avaliar a prevaléncia desses sintomas e como viver com eles
afetava seu bem-estar, demonstrou que 82% das participantes apresentavam

sintomas de atrofia vulvovaginal antes de realizar a terapia hormonal da
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menopausa e, 66% das participantes relataram um impacto negativo sobre a
qualidade de vida (SANTORO; KOMI, 2009).

Com a chegada da menopausa, a mulher necessita de alguns cuidados
uma vez que podem ocorrer alteracdes na composicao corporal. Uma ampla
metanalise observou que variaveis como indice de massa corporal,
circunferéncia da cintura, relacao cintura-quadril, peso corporal, percentual de
gordura corporal e visceral aumentaram entre as mulheres na fase pré e pdés-
menopausa (AMBIKAIRAJAH et al., 2019a). Todas essas alteracdes que o0
corpo passa predispde a mulher a maiores riscos de doencas cardiovasculares
e até mesmo de sindrome metabdlica (PU et al. 2017; AMBIKAIRAJAH et al.,
2019a; AMBIKAIRAJAH et al., 2019b).

Devido as alteracdes corporais ao atingir a menopausa, a alimentacao
se torna uma ferramenta importante e que pode contribuir com melhores
alternativas para enfrentar este processo, sendo um deles o consumo dos
fitoestrogenos (KfizOVA et al., 2019).

A literatura € bem clara quanto ao uso de compostos bioativos, em
especial os fitoestrégenos, que sdo naturalmente encontrados em plantas
visando defendé-las. Esses compostos quando consumidos por seres humanos
proporcionam beneficios a saude (KFHZOVA et al., 2019). Dentre o0s
fitoestrogenos estdo as isoflavonas, compostos bioativos que mais se
assemelham ao hormonio estrogénio e parecem ter propriedades semelhantes
— uma vez que a terapia medicamentosa com estrogénio é a mais eficaz para
controle dos sintomas da menopausa, uma vez que o tratamento farmacoldgico
pode predispor ao desenvolvimento de cancer (FRANCO et al., 2016; CHEN et
al., 2019; KfizOVA et al., 2019).

Uma recente meta-analise, identificou que a utilizacdo combinada de
fitoestrégenos ou individualizada, como a isoflavona, foram associadas a
melhoras de sintomas da menopausa como as ondas de calor e a secura
vaginal. Para a acuracia destes achados foi utilizado como avaliagdo o indice
de Kupperman ja conhecido para avaliar sintomas da menopausa (FRANCO et
al., 2016).

Para o uso dietético os fitoestrogenos sdo amplamente encontrados em
leguminosas, em especial a soja (Glycine max) e o trevo vermelho (Trifolium

pratense). As gquantidades dos compostos bioativos variam de acordo com o
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cultivo e processamento pelo qual a planta é submetida (KfiZOVA et al., 2019).
Outro composto bioativo que tém demonstrado resultados por semelhanca ao
estrogénio € o resveratrol, atuando no sono e efeitos cognitivos (PARAZZINI,
2015; DAVINELLI et al., 2017; EVANS et al., 2017).

Em relacédo as alteracbes da composicéo corporal e do ganho de peso,
ambos podem ser controlados por meio de mudancas no comportamento
como, aumentar o gasto energético e limitar a ingestdo de alimentos ao longo
do dia. A adesao a dieta mediterranea pode ser um beneficio pensando que ela
€ uma dieta anti inflamatdria e antioxidante devido a presenca de grandes
quantidades de alimentos de origem vegetal — incluindo polifendis, 6mega-3,
consequentemente uma melhora no perfil lipidico e diminuicdo no risco de
doencas cardiovasculares (PROIETTO, 2017; PUGLIESE et al., 2020).

Ha vitaminas que merecem atencdo na saude feminina pos menopausa
como as vitaminas do complexo B, vitamina C, vitamina D e vitamina E — uma
vez que a menopausa causa alteragbes importantes no metabolismo e as
hipovitaminoses podem acarretar mais prejuizos. As vitaminas do complexo B
exercem funcBes no sistema nervoso central e a sua insuficiéncia pode
acarretar em declinios cognitivos (MILART et al., 2018); a vitamina C, por sua
vez, atua como potente antioxidante e fator protetor dos tecidos 0Osseos
(MILART et al.,, 2018); a vitamina D é capaz de prevenir a osteoporose
(atuando diretamente no metabolismo do calcio), prevencdo de doencas
cardiovasculares, diabetes e infeccbes (MILART et al., 2018; POLISSENI et al.,
2013); por fim a vitamina E atua principalmente nos sintomas vasomotores,
enxaqueca e sono (MILART et al., 2018; LAURITSEN et al., 2018).

Um fato importante a ser mencionado € de que as mulheres na pos
menopausa tém um fator de risco aumentado para osteoporose (RIZZOLI et al.
2014).

7. Osteoporose

A osteoporose € uma doenca cronica, reconhecida por afetar os 0ssos,
responsavel por causar uma diminuicdo da massa e da microarquitetura 0ssea,
desta forma deixando o individuo mais suscetivel a fraturas. O diagndstico €
feito através da afericdo da densidade mineral 0ssea pela Absorciometria De

Raio-X De Dupla Emisséo. Ela é classificada como uma doenca silenciosa, e
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de dificil diagnostico precoce (SRIVASTAVA e DEAL, 2002; ARMAS e
RECKER, 2012; BACCARO et al., 2015).

A idade avancada e o sexo feminino sdo os principais fatores de risco,
uma vez que a cessacdo da ovulacdo causa desordens dos hormoénios sexuais
femininos e maior risco do desenvolvimento da osteoporose (SRIVASTAVA e
DEAL, 2002; ARMAS e RECKER, 2012; BACCARO et al., 2015; ASPRAY e
HILL, 2019). A diminuicAdo das concentracfes de estrogénio permite maior
atividade dos osteoclastos e queda na absorcao de calcio, logo, contribuindo
para maior perda 6ssea (ARMAS e RECKER, 2012). A incidéncia brasileira de
osteoporose no sexo feminino se assemelha aos dados norte americanos e
europeus, isto é, geralmente mulheres acima dos 40 anos de idade (PINHEIRO
et al., 2010).

Segundo as Diretrizes Brasileiras para o Diagndéstico e Tratamento da
Osteoporose em mulheres na p6s menopausa, 0s principais fatores de risco
envolvidos nesse publico sdo: idade, etnia branca ou oriental, historia prévia
pessoal e familiar de fratura, baixa densidade mineral 6ssea do colo do fémur,
baixo indice de massa corporal, uso de glicocorticoides orais (dose = 5,0mg/dia
de prednisona por periodo superior a trés meses), fatores ambientais como
tabagismo e etilismo, inatividade fisica e baixa ingestdo dietética de calcio
(RADOMINSKI et al., 2017).

Um estudo transversal de 2010 teve como objetivo avaliar a prevaléncia
e os fatores de risco para desenvolver osteoporose em mulheres. Os autores
avaliaram dados antropométricos, ginecoldgicos, questdes de saude e estilo de
vida. Foi observado que idade, tempo pds menopausa, fratura anterior e
tabagismo atual foram os principais fatores de risco. Por outro lado, foi
observado como fator protetor eutrofia pelo indice de massa corporal, pratica
de atividade fisica regular e a terapia de reposi¢cdo hormonal (PINHEIRO et al.,
2010).

A nutricdo também tem sua contribuicdo nesta enfermidade. Uma
alimentacdo rica em frutas e hortalicas se mostra importante devido a
variedade de vitaminas, minerais e compostos bioativos. A vitamina C e 0s
carotendides parecem demonstrar efeitos protetores na densidade mineral
Ossea devido a sua capacidade antioxidativa (TUCKER, 2009). Carotendides

podem ser encontrados em vegetais e produtos animais com coloracdo
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amarela, vermelha, alaranjada, alguns exemplos de alimentos que contém
carotendides sdo tomate, cenoura e pimentao (COZZOLINO, 2016).

O magnésio e o0 potassio sdo dois minerais que permitem um ambiente
alcalino que podem propiciar melhor protecdo ao tecido 0sseo — 0 potassio
também permite maior retencédo renal de calcio. Ja a vitamina K tem acao
importante na carboxilacdo, e se esse processo ficar comprometido podera
ocorrer 0o acumulo de uma proteina chamada osteocalcina que podera
predispor os individuos ao risco de fraturas. A vitamina K podera ser
encontrada em vegetais verdes e 6leos (TUCKER, 2009). Dietas vegetarianas
também podem levar a insuficiéncia de alguns nutrientes importantes para 0s
0ssos, por exemplo, a Vitamina B12 — exclusivamente de origem animal. As
vitaminas do complexo B podem estimular a atividade dos osteoblastos na
formacdo Ossea, e a vitamina B12 parece acelerar a remodelacdo 6ssea e
consequentemente permitindo maior perda do tecido (TUCKER, 2009;
TUCKER, 2014).

Uma alimentacdo adequada e saudavel, variada com todos 0s grupos
alimentares, parece demonstrar maior eficacia desde a infancia - devido a
cronicidade da osteoporose. Em casos em que ndo se atingem as
necessidades minimas, a suplementacdo poderd ser uma opcao junto ao
abandono de algumas atividades que podem comprometer a salude 0ssea,

como etilismo e tabagismo.

8. Candidiase vulvovaginal e Infec¢éo urinaria
8.1. Candidiase vulvovaginal
Os sintomas vaginais, como corrimento, odor e coceira Sd0 causas
frequentemente conhecidas de sofrimento e desconforto em mulheres em
idade reprodutiva. Esses sintomas podem ser atribuidos as infeccbes
vulvovaginais recorrentes. A literatura tem sugerido queda na predominancia
de Lactobacilos e crescimento excessivo de patdogenos oportunistas como a
razao por tras da patogénese das infeccdes vulvovaginais (KALIA et al., 2020).
Os dados sobre a incidéncia da candidiase vulvovaginal (CVV) séo
limitados, pois muitas vezes é diagnosticada sem confirmagdo micologica
(identificacao de fungos) e tratada com medicamentos sem prescricdo (SOBEL

et al., 1998). Cerca de dois tercos de todos os medicamentos utilizados nesta
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infeccdo sao utilizados sem a doenca, aumentando o risco de resisténcia aos
tratamentos antifingicos (REDONDO-LOPEZ et al., 1990; SOBEL et al., 1998).
Os episddios ocorrem geralmente nos anos férteis e raramente no periodo de
pré-menarca e pos-menopausa.

De 70 a 75% das mulheres apresentam pelo menos um episodio de
CVV em suas vidas. A CVV recorrente afeta de 5 a 8% das mulheres adultas e
€ caracterizada quando ocorrem quatro episddios ou mais em apenas um ano
(SOBEL et al., 1998; SOBEL, 2007).

Em condi¢cbes adequadas, lactobacilos vaginais acidificam a vagina a
um nivel de pH baixo (4 — 5), inibindo o crescimento excessivo de bactérias
patogénicas (REDONDO-LOPEZ et al., 1990; KLEDANOFF et al., 1991). A
CVV é caracterizada pela diminuicho das espécies de lactobacilos e
crescimento desenfreado das espécies de Candida spp, causando
desequilibrio na microbiota vaginal (SOBEL, 2007). Diabetes Mellitus, uso
excessivo de antibidticos, gravidez, imunossupressao, atividade sexual
frequente e sem 0 uso de preservativos, uso de anticoncepcionais orais,
espermicida, dispositivos intrauterinos e ducha vaginal sdo considerados
fatores de risco para o desenvolvimento da CVV (SOBEL et al., 1998; SOBEL,
2007). O diagnéstico € feito atraves da combinacdo de sinais e sintomas
clinicos com o exame microscopico de cultura vaginal (ANDERSON et al.,
2004).

O tratamento para CVV basicamente envolve o uso de drogas com o
periodo de tempo proporcional a gravidade da infeccdo (PAPPAS et al., 2009).
Os probidticos e prebidticos tradicionalmente sao utilizados no tratamento de
distarbios gastrintestinais, porém, alguns estudos relataram seu uso para o
tratamento de infec¢cdes vaginais, sugerindo efeito positivo no controle das
infeccoes (ELMER et al., 1996; SARKISQV et al., 2000). Um estudo de revisdo
conduzido por Al-Ghazzewi e Tester (2016), concluiu que prebidticos e
probidticos possuem potencial de otimizar e restaurar a microflora vaginal,
sendo, portanto, uma abordagem alternativa na reducéo de infec¢bes vaginais.
Ademais, 0s compostos bioativos, especialmente os flavonoides, também

podem ser associados ao tratamento clinico da CVV.
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8.1.1. Flavonadides

Algumas frutas e vegetais como o morango, framboesa, brdcolis,
espinafre e couve sdo alimentos naturalmente ricos em flavonoides. Os
flavonoides séo classe de compostos naturais conhecidos como polifendis
(TAVEIRA et al.,, 2010). Sabe-se que a maioria dos polifendis possuem
propriedades antioxidantes e antimicrobianas (YIGIT et al., 2009). Varios
estudos in vitro apresentaram atividade antifingica potencial dos flavonoides
contra Candida albicans, mostrando a necessidade de ensaios clinicos para
que seja possivel a comprovagcdo do efeito em humanos (HERRERA et al.,
2010; PICERNO et al., 2011; XU et al., 2013; GABRIELA et al., 2014).

8.2. Infeccdo urinaria

A infeccdo do trato urinario (ITU) é a mais comum causa de infeccdo nos
humanos (CORDOBA et al., 2017). Ocorre em todas as faixas etarias, sendo
mais comum nha populacao feminina (KARMIRCZAK et al., 2005).

A ITU pode se apresentar de duas maneiras. Quando compromete o
trato urinario inferior € denominada cistite, sendo a forma ndo complicada da
doenca. Quando afeta o trato urinario inferior e superior é denominada como
pielonefrite ou infeccdo urinaria alta, sendo essa a forma complicada, podendo
estar associada a uma anormalidade estrutural ou funcional, como por
exemplo, obstrucdo urinaria, doenca neuroldgica, imunossupressao, disfuncao
renal ou cateterismo (AL-BADR e AL-SHAIKH, 2013). As mulheres tém risco de
50% de apresentar pelo menos um episddio de ITU ao longo da vida, e 20 a
30% com recorréncia subsequente (BEEREPOOT e GEERLINGS, 2016).

A ITU geralmente é causada por bactérias intestinais que se deslocam
para a uretra, bexiga e rins. Quando as bactérias entram em processo de
colonizagéo, o organismo tenta se defender aumentando o fluxo urinario devido
as caracteristicas especificas da urina (osmolaridade, concentracdo de ureia,
concentracéo de acidos organicos e pH) que € capaz de inibir o crescimento e
a proliferacdo das bactérias (MCANINCH e LUE, 2014).

O diagnéstico é feito com a realizagdo de um exame de urina e 0
tratamento convencional com a administragdo de antibioticos (por exemplo,
fluoroquinolonas). Porém, o uso recorrente e sem prescricdo de antibioticos

pode aumentar o risco de desenvolvimento de resisténcia a antibiéticos. Em



175

algumas partes do mundo a resisténcia a fluoroquinolona ja € maior que 20%
(GUPTA, 2003; BEEREPOOT e GEERLINGS, 20016; TALAN et al., 2016).
Desta forma, buscam-se novas alternativas para o tratamento de ITU. Maisuria
et al, (2016), descreveram que 0S compostos bioativos sdo opcoes

terapéuticas promissoras no tratamento da ITU.

8.2.1. Cranberry

O cranberry, (Vaccinium macrocarpon) é uma planta de origem Norte
Americana, da familia Ericaceae, No Brasil, € conhecida como oxicoco, uva-do-
monte ou mirtilo-vermelho (HISANO et al., 2012; CATAO et al., 2014).
Composto por 88% de agua, acido orgéanico, flavonoides, catequinas,
triterpinoides, glicosideos iridéides, que inclusive, sdo 0s componentes
guimicos responsaveis por seu sabor azedo, antocianidinas e
proantocianidinas e também os polifendis naturais da planta (ARNOLD et al.,
2016; CADTH, 2016).

Um estudo realizado por Gupta et al. (2003), mostrou que o cranberry
possui efeito protetor contra diferentes cepas de E.coli, as proantocianidinas
presentes no cranberry apresentam capacidade de ruptura significativa na
formacao de biofilmes de bactérias gram-negativas, além de potencializar os
efeitos de alguns antibioticos. Em outro estudo, voluntarios ingeriram 240 ml de
suco de cranberry, contendo equivalente a 83 mg de proantocianidina. Foram
feitas analises de urina e os resultados foram positivos para a deteccao de
atividade anti adesdo bacteriana, evidenciando protecdo potencial contra a
ligacdo bacteriana no tecido uroepitelial por pelo menos 8 horas. Esses
resultados ndo foram encontrados nas analises de urina dos participantes que
consumiram 240 mL de suco de macé (0,27 mg proantocianidina), 240 mL de
suco de uva (39,1 mg de proantocianidina), sugerindo que as proantocianidinas
presentes nestes alimentos s&o insuficientes (HOWELL et al., 2005).

Assim, a utilizagcdo do cranberry € uma alternativa indicada na prevencéo
e combate as ITUs, visto que 0os compostos bioativos presentes no cranberry
possui propriedades antioxidantes, e as proantocianidinas tém potencial de
inibir a adesdo bacteriana, pela desestruturacdo do biofilme bacteriano,

evitando o desenvolvimento da ITU.
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9. Concluséo

A partir dos achados dessa revisao conclui-se que os alimentos ricos em
compostos bioativos sdo importantes para prevencao de doencas e para a
saude da mulher. Os mais importantes, nesse sentido, foram 0os compostos
fendlicos e os acidos graxos 6mega 3. Denota-se a importancia da conducéo
de mais pesquisas com essa tematica, tanto experimentais quanto com seres

humanos.
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