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RESUMO 

O envelhecimento populacional tem ampliado o número de mulheres idosas, tornando 
a menopausa um evento de grande relevância clínica. Embora fisiológica, sua 
ocorrência pode impactar a saúde metabólica, sobretudo em relação à idade da 
menopausa (precoce, normal ou tardia). A menopausa precoce tem sido associada a 
maior risco de doenças cardiovasculares e, possivelmente, de diabetes mellitus tipo 2 
(DM2), embora os mecanismos ainda não estejam totalmente esclarecidos. A 
transição para a menopausa caracteriza-se pela redução dos níveis de estradiol e 
progesterona, acompanhada de aumento de FSH e LH, resultando em deficiência de 
estrogênio. Esse quadro hormonal promove alterações metabólicas e funcionais, 
como mudanças na composição corporal, acúmulo de gordura visceral, resistência à 
insulina, dislipidemia, hipertensão e síndrome metabólica. O estrogênio, por sua vez, 
exerce efeito protetor no metabolismo da glicose, na sensibilidade à insulina e na 
prevenção do depósito lipídico, o que explica a maior vulnerabilidade ao DM2 após 
sua queda. A terapia de reposição hormonal (TRH) pode reduzir sintomas climatéricos, 
proteger a saúde óssea e melhorar o perfil metabólico, mas seu uso deve considerar 
riscos, como aumento da incidência de câncer de mama e eventos cardiovasculares. 
Evidências sugerem ainda que a TRH pode reduzir o risco de DM2, por favorecer a 
sensibilidade à insulina e reduzir a gordura abdominal. Assim, a idade da menopausa 
surge como potencial marcador clínico para identificar mulheres em maior risco de 
DM2, reforçando a importância de estratégias preventivas e acompanhamento 
direcionado nessa população. 
 
Palavras-chave: Estrogênio. Metabolismo. Saúde da Mulher. Climatério. Síndrome 

Metabólicas.  
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ABSTRACT 
 

Population aging has increased the number of elderly women, making menopause a 
clinically significant event. Although physiological, its occurrence can impact metabolic 
health, particularly regarding the age at menopause (early, normal, or late). Early 
menopause has been associated with a higher risk of cardiovascular diseases and, 
possibly, type 2 diabetes mellitus (T2DM), although the underlying mechanisms are 
not yet fully understood. The transition to menopause is characterized by a reduction 
in estradiol and progesterone levels, accompanied by increased FSH and LH, resulting 
in estrogen deficiency. This hormonal profile promotes metabolic and functional 
changes, such as alterations in body composition, visceral fat accumulation, insulin 
resistance, dyslipidemia, hypertension, and metabolic syndrome. Estrogen, in turn, has 
a protective effect on glucose metabolism, insulin sensitivity, and the prevention of lipid 
deposition, which explains the increased vulnerability to T2DM after its decline. 
Hormone replacement therapy (HRT) can alleviate climacteric symptoms, protect bone 
health, and improve metabolic profile, but its use must consider risks such as increased 
incidence of breast cancer and cardiovascular events. Evidence also suggests that 
HRT may reduce the risk of T2DM by enhancing insulin sensitivity and decreasing 
abdominal fat. Thus, the age at menopause emerges as a potential clinical marker to 
identify women at higher risk of T2DM, highlighting the importance of preventive 
strategies and targeted follow-up in this population. 

 
Keywords: Estrogen. Metabolism. Women's Health. Climacteric. Metabolic 
Syndromes. 
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1 FUNDAMENTAÇÃO TEÓRICA 

1.1 Introdução 
 

O envelhecimento populacional é uma realidade global, com destaque para o 

crescimento expressivo da população feminina idosa (Organização Mundial da Saúde, 

2022). Estima-se que até 2050, o número de pessoas com 60 anos ou mais ultrapasse 

dois bilhões, sendo a maioria composta por mulheres. 

Dentro deste panorama, surge uma questão ainda pouco explorada: a idade 

de início da menopausa quando considerada precoce (antes dos 45 anos), no tempo 

fisiológico (entre 45 e 55 anos), ou tardia (após os 55 anos), pode representar um fator 

modificador no risco de desenvolvimento do DM2. Embora a menopausa seja um 

processo natural, a idade em que ela ocorre pode refletir a influência de fatores 

genéticos, ambientais e de estilo de vida que, por sua vez, também estão associados 

ao risco metabólico (Santoro; Randolph, 2011).  

Pesquisas longitudinais, como Anderson et al (2004), sugerem que a 

menopausa precoce pode estar relacionada a maior risco de doenças 

cardiovasculares, mas ainda são iniciais os achados sobre sua relação direta com 

DM2. Além disso, há divergências sobre o papel da reposição hormonal nessa 

associação, sendo um ponto de debate entre os especialistas (Pardini, 2014). 

A literatura também aponta para fatores como sedentarismo, obesidade e 

herança genética como fatores de risco importantes para DM2, mas ainda falta um 

olhar mais específico sobre como o tempo de exposição estrogênica ou sua 

interrupção precoce poderiam influenciar essa dinâmica metabólica (Monteleone et al, 

2018). Portanto, o presente trabalho busca contribuir para o preenchimento dessa 

lacuna, ao propor uma análise mais direcionada à idade de entrada na menopausa 

como possível fator modulador no desenvolvimento do diabetes tipo 2. 

Ao explorar o papel dos hormônios sexuais femininos, em especial o 

estrogênio, na regulação do metabolismo da glicose e da sensibilidade à insulina, 

pretende-se compreender como as diferentes fases da vida reprodutiva da mulher 

afetam sua saúde metabólica. O trabalho abordou os mecanismos fisiopatológicos 

que podem mediar essa relação, como o aumento da adiposidade visceral e a 
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alteração do perfil lipídico, além de considerar fatores modificadores como a terapia 

de reposição hormonal e o estilo de vida. (Ko; Jung, 2021). 

Com o envelhecimento populacional e o aumento da incidência de doenças 

crônicas como o diabetes tipo 2, torna-se fundamental compreender os fatores de 

risco em populações específicas, como mulheres na menopausa. A idade do início da 

menopausa pode representar um marcador clínico importante na triagem e prevenção 

precoce do diabetes tipo 2. Assim, essa investigação pode orientar condutas 

preventivas e individualizadas na saúde da mulher. 

A partir dessa fundamentação, busca-se consolidar o entendimento 

necessário para que, no artigo científico, seja possível aprofundar a análise da relação 

entre a idade da menopausa e o desenvolvimento do diabetes tipo 2. 

1.2 Fisiologia da menopausa 

1.2.1 Fases do climatério e da menopausa 

 

O climatério é uma fase de transição que dura um tempo variável e é bastante 

significativa no ciclo biológico da mulher (Fernandes et al, 2004). Os estudos sobre 

esse assunto são muito importantes, pois buscam aprofundar o conhecimento que 

pode ajudar as mulheres a lidarem melhor com essa etapa da vida (Fernandes et al, 

2004). 

Para Fernandes et al (2004) refletir sobre o climatério é essencial, pois, ao 

levar em conta as mudanças hormonais, físicas, emocionais e sociais que ocorrem 

nesse período, é possível adotar medidas preventivas que contribuam para uma 

melhor qualidade de vida. De acordo com a Organização Mundial da Saúde, o 

climatério é o período da vida da mulher que vai do final da fase reprodutiva até a 

velhice, geralmente entre os 40 e 65 anos. 

Durante essa fase, acontece a menopausa, que é marcada pela interrupção 

definitiva da menstruação, reconhecida após 12 meses seguidos sem o ciclo 

menstrual. Nesse período, a fertilidade diminui e a produção de estradiol pelos ovários 

vai caindo gradualmente. No entanto, há um certo equilíbrio hormonal devido ao 

aumento na produção de androgênios, que são convertidos em estrogênio no corpo 

(Fernandes et al, 2004).   

Segundo Freitas et al (2004) o climatério é o período de transição entre a fase 

em que a mulher é fértil e aquela em que deixa de ser, começando com a redução da 
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atividade dos ovários e concluindo na menopausa. Durante o climatério, ocorrem 

diversas mudanças que impactam o bem-estar físico, emocional, social e espiritual da 

mulher.  

Esse processo geralmente tem início por volta dos 35 anos e pode se estender 

até os 65 anos. Essas mudanças acontecem devido à diminuição progressiva dos 

hormônios, causada pela falência dos ovários. Como consequência, a maioria das 

mulheres passa por sinais e sintomas que podem variar em intensidade e causar 

desconforto (Freitas et al, 2004).  

Freitas et al (2004) descreve os sintomas mais comuns estão: ondas de calor, 

insônia, cansaço, irritabilidade, depressão, suor excessivo, palpitações, dores de 

cabeça, lapsos de memória, alterações urinárias, estresse, dificuldades nos 

relacionamentos como conflitos conjugais e familiares, além de mudanças na vida 

sexual, entre outros. O corpo da mulher passa por diversas mudanças fisiológicas, 

principalmente devido às alterações hormonais como a redução dos níveis de 

estradiol e progesterona, e o aumento das gonadotrofinas produzidas pela hipófise 

(Fernandes, 2010). 

Essas mudanças levam a diferentes tipos de transformações: funcionais, 

como irregularidades menstruais e sintomas vasomotores; morfológicas, como a 

atrofia das mamas e da região urogenital, além de alterações na pele e nas mucosas; 

e também afetam outros sistemas que dependem de hormônios, como o sistema 

cardiovascular e os ossos (Fernandes, 2010). 

1.2.2 Alterações hormonais: queda dos níveis de estrogênio e progesterona, 

elevação de FSH e LH 

 

A menopausa, ou o término das menstruações naturais, é uma etapa normal 

da vida da mulher (Antunes et al, 2003). Com o passar dos anos, o envelhecimento 

provoca mudanças na estrutura e no funcionamento dos folículos ovarianos. A 

interrupção das menstruações naturais acontece devido à queda significativa na 

atividade dos ovários, que passam a não liberar mais óvulos todos os meses (Antunes 

et al, 2003).  

Paralelamente, a produção de estrogênios diminui consideravelmente, dessa 

forma, o corpo da mulher passa a viver em um novo contexto hormonal, chamado 

hipoestrogenismo. A falta de estrogênios afeta diversos órgãos e sistemas do corpo, 
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gerando consequências importantes, essas manifestações costumam ocorrer em dois 

momentos distintos: sintomas de início precoce e sintomas de aparecimento tardio, os 

estrogênios parecem ter um papel regulador em regiões do cérebro ligadas ao sono, 

como o hipotálamo, a área pré-óptica e o hipocampo (Antunes et al, 2003).  

Eles também atuam como agonistas da serotonina e da acetilcolina, 

influenciam a noradrenalina e as endorfinas, reduzem os receptores de dopamina, 

essas ações indicam que os estrogênios podem ter um impacto direto sobre o humor. 

É essencial lembrar que essa fase da vida da mulher costuma coincidir com diversas 

mudanças pessoais e sociais que também afetam o estado emocional (Antunes et al, 

2003).  

Os estrogênios são os principais hormônios sexuais femininos, entre eles o 

estradiol é o mais importante, desempenhando um papel essencial na regulação do 

sistema reprodutor feminino e no desenvolvimento das características sexuais 

secundárias da mulher. Além dessas funções, o estradiol também atua de forma 

positiva na manutenção do equilíbrio da glicose no organismo, ele se liga ao receptor 

de estrogênio alfa nas células β do pâncreas, ativando as quinases, o que ajuda a 

controlar tanto a produção quanto a liberação de insulina, além de contribuir para a 

sobrevivência dessas células (Amorim, 2024). 

Os estrogênios atuam ligando-se a receptores específicos, conhecidos como 

receptor de estrogênio alfa e receptor de estrogênio beta, que estão presentes tanto 

no tecido adiposo subcutâneo quanto no tecido adiposo visceral (Amorim, 2024). 

Segundo Medeiros et al (2007) a progesterona exerce um efeito 

imunossupressor sobre o sistema imunológico celular, podendo intensificar a atuação 

dos linfócitos T supressores, em concentrações baixas, ela estimula a liberação da 

interleucina, mas quando está presente em níveis mais altos, inibe a produção dessa 

mesma substância.  

Quando os níveis de progesterona atingem até 5 ng/mL, há um aumento na 

liberação do TNF-a; porém, em concentrações superiores, ocorre a inibição dessa 

citocina, esse efeito supressor da progesterona também é sustentado por evidências 

de que certas doenças autoimunes, como a esclerose múltipla e a artrite reumatoide, 

costumam apresentar melhora durante a gravidez, mas tendem a piorar após o parto 

(Medeiros et al, 2007). Nos monócitos humanos, a progesterona estimula a produção 

de citocinas inflamatórias (Medeiros et al, 2007). Conforme o Dias et al (2025) a 
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progesterona desempenha um papel fundamental na preparação e na preservação do 

endométrio, além de regular as ações do estrogênio. 

Costa (2017) descreve que à medida que a idade avança, especialmente 

durante a perimenopausa, os níveis dos hormônios FSH e LH tendem a se elevar, nas 

mulheres, o FSH exerce funções fisiológicas importantes, como estimular o 

desenvolvimento folicular, promover o crescimento do endométrio e contribuir para o 

processo de ovulação. 

Durante o ciclo reprodutivo da mulher em idade fértil, ocorrem interações 

coordenadas entre o hipotálamo, a hipófise e os ovários, na ausência de fecundação, 

o hipotálamo libera pulsativamente o hormônio liberador de gonadotrofina (GnRH), 

que age sobre as células gonadotróficas da adenohipófise, estimulando a secreção 

das gonadotrofinas: hormônio folículo-estimulante (FSH) e hormônio luteinizante (LH) 

(Silva, 2021). 

A liberação cíclica desses hormônios promove a maturação dos folículos 

ovarianos, a ovulação e a produção de hormônios esteroides gonadais, como 

estradiol, progesterona, testosterona e androstenediona, além de peptídeos como 

inibina, ativina, folistatina e fatores de crescimento (Silva, 2021). 

O FSH se liga a receptores presentes nas células da granulosa que envolvem 

o ovócito, estimulando o desenvolvimento folicular e a produção de estradiol, já o LH 

atua sobre as células da teca, promovendo a síntese de androstenediona e 

desencadeando os processos que culminam na ovulação (Silva, 2021). 

1.2.3 Impactos fisiológicos do hipoestrogenismo  
 

O hipoestrogenismo pode levar à atrofia vulvovaginal, como resultado, ocorre 

o afinamento do epitélio vaginal, além de dificuldades na elasticidade dos tecidos, na 

lubrificação vaginal e também pode causar dor durante a relação sexual (Alcantara et 

al, 2020). Diante disso afeta de forma abrupta as características físicas das mulheres, 

impactando sua beleza, que é muito importante tanto social quanto culturalmente na 

atração pelo sexo oposto e na forma como elas se veem (Selbac, 2018). 

1.2.4 Menopausa precoce, normal e tardia: definições e causas 
 

A menopausa precoce, refere-se à interrupção dos ciclos menstruais em 

mulheres jovens, ou seja, antes dos 40 anos de idade. Essa condição se manifesta 
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por ausência prolongada (mais de 4 meses) e pode estar ligada a diversos fatores, 

como baixa produção de estrogênio, ausência de ovulação, altos níveis de 

gonadotrofinas e infertilidade, é uma condição complexa e causada por diversos 

fatores, entre os principais fatores de risco estão alterações genéticas, causas 

desconhecidas, infecções, o hábito de fumar, procedimentos cirúrgicos, entre outros 

(Cruz et al, 2022). 

A menopausa normal, corresponde à última menstruação, sendo confirmada 

somente após 12 meses consecutivos sem ciclos menstruais, em média esse evento 

ocorre por volta dos 51 anos de idade. Ou seja, a interrupção natural das 

menstruações ocorre devido à redução significativa da atividade dos ovários, que 

deixam de liberar óvulos regularmente (Antunes et al, 2003).  

Paralelamente, há uma diminuição na produção de estrogênios, com isso, o 

corpo da mulher passa a vivenciar um novo cenário hormonal, chamado 

hipoestrogenismo. Quando essa mudança acontece de forma abrupta, os sintomas 

tendem a ser mais intensos e evidentes do que quando a transição ocorre de maneira 

gradual e progressiva (Antunes et al, 2003). 

A menopausa tardia quando ocorre após os 48 anos de idade. Embora traga 

certos benefícios, também pode apresentar desvantagens. Por um lado, está 

associada a uma menor incidência de doenças cardíacas e acidentes vasculares 

cerebrais (AVC); por outro, está relacionada a um risco mais elevado de desenvolver 

câncer de mama, útero e ovários, há ainda fatores que podem influenciar a idade em 

que a menopausa se manifesta, como o consumo de álcool e o tabagismo (Gonçalves; 

Santos, 2024). 

1.2.5 Fatores que influenciam a idade da menopausa (genética, ambientais, estilo de 

vida) 

 

Segundo Oliveira et al (2003), é fundamental destacar que fatores ambientais, 

como o estilo de vida, hábitos alimentares, prática de atividades físicas e o uso de 

substâncias químicas, podem influenciar o início e o desenvolvimento da menopausa. 

Cabe destacar que disfunções sexuais podem surgir durante esse período, devido a 

mudanças anatômicas e funcionais, como a atrofia dos tecidos, e a alterações 

comportamentais, entre essas disfunções, é comum observar a redução da libido e da 

frequência de orgasmos. 
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1.3 Aspectos metabólicos da menopausa 

1.3.1 Alterações na composição corporal (gordura visceral e sarcopenia) 

 

Diversos estudos apontam uma maior incidência da síndrome metabólica em 

mulheres que estão na pós-menopausa, em comparação com aquelas ainda na fase 

pré-menopáusica. Essa diferença pode ser uma consequência direta da falência 

ovariana, ou ainda, estar relacionada a mudanças metabólicas provocadas pelo 

acúmulo de gordura visceral, decorrente da queda nos níveis de estrogênio (Meirelles, 

2014). 

Orsatti et al (2006) descreve que a sarcopenia é caracterizada pela perda 

progressiva de massa muscular associada ao envelhecimento é um fator que contribui 

diretamente para a redução da força muscular, resultando em queda da funcionalidade 

e limitação física, especialmente entre as mulheres. Embora tenha causas diversas, 

fatores como a diminuição da prática de atividades físicas, o aumento de processos 

catabólicos e as alterações nos hormônios do crescimento e sexuais desempenham 

um papel significativo na sua manifestação. 

1.3.2   Disfunção endotelial e resistência à insulina 
 

A disfunção endotelial desempenha um papel crucial no desenvolvimento da 

aterosclerose e de outras doenças crônicas, como diabetes mellitus e hipertensão. O 

uso terapêutico de estrogênio afeta os níveis circulantes de marcadores relacionados 

ao tônus vascular e à inflamação, além de influenciar os marcadores protrombóticos 

e fibrinolíticos. No entanto, o efeito dessas alterações no desenvolvimento da doença 

aterosclerótica ainda não está totalmente esclarecido (Maturana et al, 2007). 

Após a menopausa, ocorre um agravamento da resistência à insulina (IR) e 

um aumento nos níveis de adipocitocinas, substâncias produzidas pelo tecido adiposo 

que desempenham um papel crucial no equilíbrio energético e no metabolismo. 

Embora o índice de massa corporal seja um fator importante, a secreção alterada de 

adipocitocinas também pode intensificar a resistência à insulina (Borges et al, 2024). 

1.3.3 Relação com dislipidemias e hipertensão 

 

A dislipidemias é a falência ovariana que está relacionada ao aumento dos 

triglicerídeos, do colesterol LDL e suas frações pequenas e densas, à diminuição do 
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colesterol HDL e ao aumento da Lp(a), criando um perfil aterogênico característico da 

síndrome metabólica. No que diz respeito ao colesterol HDL, a redução é mais 

significativa na subfração HDL2, que é considerada a mais cardioprotetora, 

independentemente do IMC e da idade, a um aumento de 1 mg/dL nos níveis de 

colesterol HDL estaria associado a uma redução de 3,2% no risco de doença 

coronariana em mulheres (Meirelles, 2014). 

A hipertensão arterial é um fator de risco significativo para morbidade e 

mortalidade cardiovascular em mulheres após a menopausa. A transição menopausal 

provoca mudanças que podem contribuir para o desenvolvimento da hipertensão e de 

outros fatores de risco cardiovascular. As alterações nos hormônios sexuais 

endógenos, juntamente com os processos fisiológicos do envelhecimento, podem 

impactar a função cardíaca, a rigidez arterial, a resistência à insulina, o perfil lipídico, 

o aumento do peso corporal e a gordura abdominal (Campos et al, 2022). 

1.3.4 Síndrome metabólica e menopausa 

 

Na menopausa, em mulheres com síndrome metabólica, a abordagem inicial 

deve focar na adoção de hábitos saudáveis, incluindo a perda de peso e a prática 

regular de atividades física. Cada componente da síndrome metabólica deve ser 

tratado de forma individualizada, com o uso de medicamentos para controlar a 

hipertensão arterial, dislipidemia e diabetes, conforme necessário. Quando os 

sintomas da síndrome do climatério estiverem presentes, a terapia hormonal, 

personalizada de acordo com as preferências da paciente e suas condições clínicas, 

pode ser benéfica para melhorar o quadro metabólico e reduzir o risco cardiovascular, 

desde que seja iniciada nos primeiros anos após a menopausa (Meirelles, 2014). 

1.3.5 Papel do estrogênio no metabolismo energético e controle glicêmico 

 

O estrogênio exerce um papel fundamental na formação das características 

emocionais, comportamentais e sexuais femininas, esse hormônio é essencial para a 

saúde da pele, pois estimula a produção de colágeno e elastina, além de potencializar 

a ação dos fibroblastos células importantes para a hidratação e elasticidade da pele, 

promovendo uma aparência mais suave e saudável (Peixer et al, 2025). 

Além do mais, o estrogênio influencia diversos aspectos do bem-estar da 

mulher, como a voz, o humor e a disposição física. Ele também contribui para a 
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melhora da qualidade dos cabelos e da aparência corporal em geral, o que pode 

aumentar a autoestima, a sensação de atratividade e o interesse pela sexualidade 

(Peixer et al, 2025). Os estrogênios e seus receptores desempenham um papel crucial 

na regulação da homeostase energética e do metabolismo da glicose, tanto em 

condições de saúde quanto em doenças metabólicas (Jarvis et al, 2013).  

No sistema nervoso central, particularmente nos núcleos hipotalâmicos, o 

estrogênio atua de forma diferenciada no controle da ingestão alimentar, do gasto 

energético e da distribuição do tecido adiposo branco. De forma complementar, suas 

ações periféricas em órgãos como o músculo esquelético, o fígado, o tecido adiposo 

e as células do sistema imune estão diretamente relacionadas à sensibilidade à 

insulina, à prevenção do acúmulo lipídico e à modulação de processos inflamatórios 

(Jarvis et al, 2013).  

No pâncreas, o estrogênio influencia as células β das ilhotas, regulando a 

secreção de insulina, o equilíbrio de nutrientes e a sobrevivência celular, a deficiência 

estrogênica compromete esses mecanismos, favorecendo disfunções metabólicas 

que aumentam o risco de obesidade, síndrome metabólica e diabetes tipo 2 (Jarvis et 

al, 2013). 

 

1.4 Interações entre menopausa e reposição hormonal 

1.4.1 Fundamentos da terapia de reposição hormonal (TRH) 

 

A terapia de reposição hormonal (TRH) na menopausa tem sido tema de 

intensos debates e especulações desde a década de 1960, quando a 

estrogenoterapia isolada passou a ser amplamente prescrita para mulheres 

menopausadas. Essa prática, no entanto, levou ao surgimento de complicações, 

especialmente relacionadas ao endométrio, antes de 2002, os benefícios da TRH 

eram pouco questionados, sendo amplamente reconhecida por aliviar os sintomas da 

menopausa e reduzir os riscos de doenças cardiovasculares, osteoporose e câncer 

colorretal (Pardini, 2014).  

Os possíveis efeitos adversos, como o aumento do risco de câncer de mama 

e tromboembolismo, eram considerados aceitáveis diante das vantagens percebidas, 

baseando-se principalmente em estudos observacionais. No início do século 21, cerca 
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de 15 milhões de mulheres nos Estados Unidos utilizavam a reposição hormonal. No 

entanto, esse número caiu significativamente após 2002 (Pardini, 2014). 

Segundo Fernandes et al (2008) a terapia de reposição hormonal (TRH) 

possui indicações bem estabelecidas e amplamente reconhecidas pela comunidade 

médica. Ela é recomendada para o alívio dos sintomas do climatério, para a prevenção 

e o tratamento da atrofia urogenital, além de atuar na prevenção das principais 

consequências do hipoestrogenismo típico dessa fase da vida da mulher. Vale 

destacar que, atualmente, as contraindicações para esse tipo de tratamento são 

poucas. 

As mulheres que não fazem uso da Terapia de Reposição Hormonal (TRH) ou 

utilizam isoflavonas tendem a vivenciar essa fase da vida sem grandes 

transformações, descrevendo-a como um período sem perdas ou ganhos 

significativos. Muitas relatam benefícios como o fim das cólicas, do mal-estar e da 

preocupação com uma possível gravidez, além da ausência dos sintomas típicos da 

menopausa (Vigeta, 2004).  

No entanto, também destacam certas perdas, como a impossibilidade de 

engravidar, o envelhecimento visível e o surgimento de dores corporais. Por outro 

lado, as mulheres que fazem TRH relatam melhorias significativas, especialmente na 

qualidade do sono. Consideram essa etapa como a melhor fase de suas vidas, 

marcada por maior maturidade e melhor orientação em saúde, possibilitada pelas 

consultas médicas, onde podem esclarecer dúvidas. Mesmo aquelas que enfrentam 

dificuldades, como doenças crônicas do cônjuge ou a perda de um filho, expressam, 

em seus relatos, sentimentos de bem-estar e aceitação (Vigeta, 2004). 

1.4.2 Tipos de hormônios e vias de administração  

 

A via transdérmica do estradiol apresenta menor risco de tromboembolismo 

venoso quando comparada à via oral, sendo considerada a opção mais segura. Por 

outro lado, a administração oral tem maior impacto na redução dos níveis de colesterol 

LDL, o que representa uma vantagem para mulheres com hipercolesterolemia e níveis 

normais de triglicérides especialmente considerando que o triglicérides pode se elevar 

com o uso da medicação (Manica et al, 2019). 

A administração não oral do estradiol e da progesterona evita o metabolismo 

de primeira passagem pelo fígado, o que resulta em menor estímulo à produção de 

proteínas hepáticas, fatores de coagulação e alterações no perfil metabólico. Essa via 
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pode ser mais favorável em termos de risco cardiovascular e de eventos 

tromboembólicos, a administração vaginal da progesterona promove concentrações 

locais adequadas e oferece boa proteção endometrial, mesmo com níveis sistêmicos 

mais baixos do hormônio. A combinação da via não oral para o uso de estradiol e 

progesterona pode favorecer a adesão ao tratamento e reduzir os riscos associados 

à terapia de reposição hormonal (TRH) (Manica et al, 2019). 

1.4.3 Efeitos da TRH sobre o metabolismo da glicose e perfil lipídico 

 

Otavio et al (1995) et al destacam-se os efeitos benéficos sobre o metabolismo 

lipídico. Com os avanços no entendimento da fisiopatologia da DAC, têm sido cada 

vez mais valorizados também os mecanismos independentes dos lipídios, como os 

efeitos diretos dos estrogênios sobre os vasos sanguíneos, a coagulação e a 

resistência à insulina. Efeito no metabolismo lipídico, já está comprovado que, com a 

chegada da menopausa, ocorre uma elevação nos níveis de colesterol total e de 

lipoproteínas de baixa densidade (LDL-colesterol), enquanto os níveis de lipoproteínas 

de alta densidade (HDL-colesterol) tendem a diminuir (Otavio et al, 1995). 

Aldrighi, et al (1995) descreve que os efeitos protetores da terapia de 

reposição hormonal (TRH) estejam relacionados, em parte, às suas ações sobre o 

metabolismo glicídico. A intolerância à glicose, que tende a aumentar com a idade, é 

atribuída principalmente à disfunção das células β pancreáticas e à resistência 

insulínica, enquanto fatores como obesidade e alterações no clearance da insulina 

parecem ter menor relevância nesse processo. 

A presença de hiperglicemia associada à hiperinsulinemia pode comprometer 

a integridade da barreira endotelial, permitindo que a insulina atue diretamente sobre 

as células musculares lisas, isso estimula a proliferação e a migração dessas células, 

além de favorecer o acúmulo de lipídios devido ao aumento da lipogênese (Aldrighi et 

al ,1995). 

1.4.4 Benefícios e riscos da TRH em mulheres saudáveis e com comorbidades 

 

Os benefícios da terapia de reposição hormonal (TRH) são amplamente 

reconhecidos, um dos principais é o alívio eficaz dos sintomas mais comuns da 

menopausa, como as ondas de calor e os suores noturnos, que podem ser 
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extremamente incômodos e comprometer a qualidade do sono e da vida diária (Melo 

et al, 2023). 

A TRH também contribui para a saúde vaginal, aliviando sintomas como 

secura e dor durante as relações sexuais que são queixas frequentes nesse período, 

outro aspecto importante é a proteção óssea: a queda nos níveis de estrogênio 

durante a menopausa está associada à perda de densidade óssea e ao aumento do 

risco de osteoporose. A TRH ajuda a reduzir esses efeitos, diminuindo o risco de 

fraturas e promovendo a saúde óssea a longo prazo (Melo et al, 2023). 

No entanto, a terapia de reposição hormonal (TRH) também apresenta riscos 

que devem ser cuidadosamente avaliados, estudos mostram que o uso prolongado 

da TRH, especialmente quando envolve a combinação de estrogênio e progesterona, 

pode estar associado a um aumento no risco de câncer de mama (Melo et al, 2023). 

De forma complementar, evidências de que a terapia pode elevar o risco de 

doenças cardiovasculares, como infarto do miocárdio e acidente vascular cerebral, 

principalmente em mulheres que iniciam o tratamento em idades mais avançadas ou 

que possuem fatores de risco pré-existentes. Entre os possíveis efeitos colaterais 

estão náuseas, dores de cabeça, alterações de humor e retenção de líquidos sintomas 

que podem interferir negativamente na adesão e na experiência do tratamento (Melo 

et al, 2023). 

1.4.5 Evidências sobre o papel da TRH na prevenção do diabetes tipo 2 

 

O uso de estrogênio, isoladamente ou em combinação com progesterona, tem 

sido associado à redução do risco de desenvolvimento de diabetes mellitus tipo 2 

(DM2) e à diminuição do acúmulo de gordura abdominal ou periférica (Pardini, 2014). 

O risco de DM2 aumenta com o avanço da idade na mulher, frequentemente 

relacionado a fatores como obesidade central e sedentarismo, embora o declínio da 

produção de estrogênio pelos ovários na menopausa possa contribuir para esse risco, 

os efeitos da terapia hormonal da menopausa sobre o metabolismo dos carboidratos 

podem ocorrer de forma direta atuando sobre o pâncreas ou a musculatura 

esquelética e melhorando a sensibilidade à insulina ou de maneira indireta, por meio 

da redução do acúmulo de gordura visceral (Pardini, 2014). 

Esses efeitos variam de acordo com a via de administração, a dose e o tipo 

de estrogênio utilizado na reposição hormonal pós-menopausa (Pardini, 2014). 
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1.5 Diabetes tipo 2: fisiopatologia e fatores de risco em mulheres 

1.5.1 Fisiopatologia do diabetes tipo 2 

 

O diabetes mellitus tipo 2 corresponde a cerca de 90% a 95% de todos os 

casos de diabetes, podendo afetar pessoas de qualquer faixa etária, embora seja mais 

comumente diagnosticado em indivíduos com mais de 40 anos (Bezerra et al, 2019). 

A diabetes mellitus tipo 2 (DM2) é uma doença metabólica complexa 

caracterizada por hiperglicemia crônica resultante de uma combinação de defeitos na 

secreção e na ação da insulina, a fisiopatologia da DM2 envolve principalmente dois 

mecanismos: a resistência à insulina nos tecidos periféricos (músculo esquelético, 

fígado e tecido adiposo) e a disfunção progressiva das células beta pancreáticas, 

levando a uma secreção inadequada de insulina para superar essa resistência 

(Powers; Niswender, 2017).  

Inicialmente, o pâncreas tenta compensar a resistência à insulina secretando 

mais insulina (hiperinsulinemia), no entanto, com o tempo as células-beta sofrem 

exaustão e apoptose, resultando em uma diminuição progressiva da capacidade de 

secreção de insulina e, consequentemente, no desenvolvimento da hiperglicemia. 

Outros fatores, como o aumento da produção hepática de glicose e alterações na 

secreção de incretinas (hormônios intestinais que estimulam a secreção de insulina), 

também contribuem para a fisiopatologia da DM2 (Powers; Niswender, 2017). 

A resistência à insulina, um dos pilares da DM2, é um processo influenciado 

por fatores genéticos e ambientais, como obesidade, sedentarismo e dieta rica em 

gorduras saturadas. Em nível molecular, a resistência à insulina envolve defeitos em 

várias etapas da sinalização da insulina, incluindo a diminuição da ligação da insulina 

ao seu receptor na membrana celular, alterações na fosforilação e ativação de 

proteínas intracelulares (como o substrato do receptor de insulina - IRS e a 

fosfatidilinositol 3-quinase - PI3K), e a redução da translocação do transportador de 

glicose GLUT4 para a membrana plasmática nas células musculares e adiposas 

(Defronzo et al, 2015).  

Consequentemente, a captação e a utilização da glicose pelos tecidos 

periféricos ficam comprometidas, elevando os níveis glicêmicos, no fígado, a 

resistência à insulina falha em suprimir a produção de glicose através da glicogenólise 

e da gliconeogênese, contribuindo ainda mais para a hiperglicemia em jejum 

(Defronzo et al, 2015). 
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A disfunção das células beta pancreáticas é o segundo componente essencial 

na patogênese da DM2. Inicialmente, as células-beta conseguem compensar a 

resistência à insulina através da hiperplasia e do aumento da secreção de insulina. 

No entanto, com o tempo, fatores como a lipotoxicidade (acúmulo de lipídios nas 

células beta), a glicotoxicidade (exposição crônica a altos níveis de glicose), o 

estresse do retículo endoplasmático, a inflamação crônica de baixo grau e fatores 

genéticos levam à deterioração progressiva da função e da massa das células beta 

(Kahn et al, 2014).  

Essa disfunção se manifesta inicialmente por uma perda da resposta de 

primeira fase da secreção de insulina em resposta à glicose, seguida por uma 

diminuição da secreção total de insulina, a incapacidade das células beta de secretar 

insulina suficiente para superar a resistência resulta no aumento progressivo da 

glicemia, característico da DM2 (Kahn et al, 2014).  

1.5.2 Influência do sexo e hormônios sexuais na evolução da doença 

 

Sabe-se que, após a menopausa, ocorre uma tendência natural à redução do 

metabolismo feminino, principalmente devido à queda nos níveis dos hormônios 

sexuais. Isso faz com que o organismo passe a queimar menos calorias. Como 

consequência, aumenta o risco de ganho de peso e com o aumento do peso corporal, 

eleva-se também a probabilidade de desenvolver resistência à insulina, o que dificulta 

ainda mais o controle do diabetes (Soares, 2015). 

A porcentagem de gordura corporal é notavelmente maior em mulheres do 

que em homens, tanto entre aqueles que têm diabetes quanto entre os que não têm. 

Em geral, as mulheres conseguem armazenar mais gordura subcutânea do que os 

homens e, por outro lado, acumulam menos gordura visceral, que é mais prejudicial à 

saúde. Como os homens têm uma capacidade menor de armazenar gordura 

subcutânea, o excesso tende a se acumular mais rapidamente em áreas viscerais e 

ectópicas, como no fígado e nos músculos esqueléticos, consequentemente pode 

ocorrer resistência à insulina e afetar as vias de sinalização desse hormônio no 

organismo (Blanco, 2020). 
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1.5.3 Fatores de risco comuns: obesidade, sedentarismo, histórico familiar 

 

O Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) é visto como uma das principais doenças 

crônicas que afetam as pessoas, independentemente do país em que vivem, seja em 

estágios avançados ou em desenvolvimento, alguns fatores têm sido frequentemente 

associados ao DM2 (Araujo et al, 2010).  Os principais incluem ter um histórico familiar 

da doença, obesidade, falta de atividade física e hipertensão arterial. Além desses, a 

idade, o sexo e níveis elevados de glicemia capilar também são considerados 

importantes (Araujo, 2010). Essas condições compartilham tanto fatores genéticos 

quanto antecedentes ambientais, sendo a resistência à insulina um dos principais 

fatores predisponentes (Mclellan et al, 2007). 

A síndrome metabólica é uma condição complexa, frequentemente 

associados ao acúmulo de gordura na região abdominal e à resistência à insulina, O 

estilo de vida tem uma forte ligação com a ocorrência do Diabetes Mellitus tipo 2 e da 

síndrome metabólica, sendo que a obesidade e a falta de atividade física aumentam 

consideravelmente esse risco (Mclellan et al, 2007). 

1.5.4 Risco aumentado em mulheres após a menopausa 
 

A transição para a menopausa é caracterizada por uma série de mudanças 

hormonais e metabólicas, que geralmente estão associadas ao aumento do peso 

corporal e da quantidade total de gordura, especialmente com a concentração de 

gordura na região abdominal (Amorim, 2024).  

Esses fatores contribuem para o surgimento da resistência à insulina, o que 

pode influenciar diretamente no desenvolvimento ou no controle do diabetes mellitus 

tipo 2 (DMT2), além das mudanças hormonais e metabólicas que ocorrem durante a 

menopausa poderem favorecer o desenvolvimento do Diabetes Mellitus tipo 2, certas 

alterações provocadas pelo próprio DMT2, como as modificações no perfil 

neuroendócrino, também podem influenciar negativamente a função dos folículos 

ovarianos (Amorim, 2024).  

Como resultado, pode ocorrer uma degradação mais rápida da função folicular 

e, consequentemente, a um início mais precoce da menopausa, sendo o DMT2 

associado a uma menopausa antecipada (Amorim, 2024). 
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2 ARTIGO  

 

Idade da menopausa e sua associação com o risco de Diabetes 

Tipo 2: uma revisão bibliográfica 

 

AZEVEDO, L.F.1 

DUARTE, A.S.2 

 

 

RESUMO 
 

A menopausa, caracterizada pela cessação dos ciclos menstruais e queda do 
estrogênio, pode aumentar o risco de doenças metabólicas, como o diabetes mellitus 
tipo 2 (DM2). Este estudo revisou a relação entre a idade de início da menopausa 
natural e o risco de DM2 em mulheres, analisando 22 artigos publicados entre 2010 e 
2025. Foram excluídos estudos de revisão de literatura, estudos com outros 
marcadores reprodutivos, desfechos distintos ou populações específicas. Os achados 
indicam que a menopausa precoce está associada a maior risco de DM2, enquanto a 
menopausa tardia apresenta relação menos consistente. A idade da menopausa 
natural surge, assim, como um marcador relevante para triagem precoce e prevenção 
individualizada do DM2. 

 
Palavras-chave: Menopausa. Diabetes Mellitus tipo 2. Estrogênio. Metabolismo. 

Saúde da Mulher. Climatério. Síndrome Metabólicas.  

 
ABSTRACT 
 
Menopause, characterized by the cessation of menstrual cycles and a drop in 
estrogen, can increase the risk of metabolic diseases such as type 2 diabetes mellitus 
(T2DM). This study reviewed the relationship between the age of onset of natural 
menopause and the risk of T2DM in women, analyzing 22 articles published between 
2010 and 2025. Literature review studies, studies with other reproductive markers, 
distinct outcomes, or specific populations were excluded. The findings indicate that 
early menopause is associated with a higher risk of T2DM, while late menopause 
shows a less consistent relationship. The age of natural menopause thus emerges as 
a relevant marker for early screening and individualized prevention of T2DM. 
 
Keywords: Menopause. Type 2 Diabetes Mellitus. Estrogen. Metabolism. Women's 
Health. Climacteric. Metabolic Syndromes. 
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INTRODUÇÃO  

 
A menopausa, fase natural marcada pela cessação menstrual e queda de 

estrogênio, desencadeia alterações metabólicas que elevam o risco para o 

desenvolvimento de doenças crônicas como o diabetes mellitus tipo 2 (DM2), 

condição caracterizada pela resistência à insulina e hiperglicemia persistente 

(American Diabetes Association, 2023).  

O diabetes tipo 2 representa hoje um dos maiores desafios de saúde pública 

global, que já afeta mais de 400 milhões de pessoas, sendo as mulheres na 

menopausa um grupo de risco crescente (International Diabetes Federation, 2023). 

Estudos que abordam a relação entre menopausa e risco metabólico, como o de Muka 

et al. (2017), demonstram a associação entre menopausa e aumento do risco de DM2, 

independentemente de fatores como índice de massa corpórea (IMC) ou estilo de 

vida. 

Com o envelhecimento populacional e o aumento da incidência de doenças 

crônicas como o diabetes tipo 2, torna-se fundamental compreender os fatores de 

risco em populações específicas, como mulheres na menopausa. A idade do início da 

menopausa pode representar um marcador clínico importante na triagem e prevenção 

precoce do diabetes tipo 2. Assim, essa investigação pode subsidiar condutas 

preventivas e individualizadas na saúde da mulher. 

Com base nesse panorama, este trabalho tem como objetivo investigar a 

relação entre a idade de início da menopausa e o risco de desenvolvimento do 

diabetes tipo 2 em mulheres. Para tal, esta revisão busca analisar os fatores 

hormonais e metabólicos envolvidos na menopausa e sua conexão com a resistência 

à insulina, identificar evidências científicas sobre o impacto da menopausa precoce, 

normal e tardia no risco de diabetes tipo 2, discutir os possíveis mecanismos 

fisiopatológicos que ligam essa associação e avaliar a influência de fatores 

modificadores, como obesidade, estilo de vida e etnia. 

 
METODOLOGIA 

 

Trata-se de uma revisão narrativa da literatura. A busca inicial foi conduzida 

utilizando-se a plataforma de pesquisa assistida por inteligência artificial Elicit AI. A 

plataforma foi consultada com a pergunta norteadora em linguagem natural: "What is 
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the relationship between age at menopause and risk of type 2 diabetes?" (Qual a 

relação entre a idade da menopausa e o risco de diabetes tipo 2?), com um recorte 

temporal de publicações entre 2010 e 2025, sem restrição de idioma. 

Este levantamento inicial retornou 120 artigos. Uma primeira triagem foi 

realizada com base na análise dos títulos, resumos e delineamentos metodológicos, 

com o objetivo de excluir estudos de revisão e priorizar artigos de pesquisa original, 

como estudos de coorte, caso-controle e ensaios clínicos. Desta etapa, resultaram 63 

artigos pré-selecionados. 

Em seguida, esses 63 artigos foram submetidos a uma segunda etapa de 

triagem manual para garantir a relevância e o foco temático. O critério de inclusão 

primário foi a abordagem direta da idade da menopausa natural (precoce, normal ou 

tardia) como fator de risco para o DM2. Foram aplicados os seguintes critérios de 

exclusão: estudos focados em outros marcadores reprodutivos (ex: menarca); 

desfechos não relacionados ao DM2 (ex: osteoporose); populações com condições 

específicas que poderiam confundir a análise (ex: SOP); e trabalhos que não 

consideravam a idade exata da menopausa. 

Após este processo completo de seleção, 22 artigos que respondiam 

diretamente à questão de pesquisa foram incluídos para a análise final e síntese dos 

resultados, formando a base para a síntese dos resultados e a discussão 

subsequente. 

Por tratar-se de uma revisão narrativa, não houve necessidade de submissão 

ao comitê de ética. 

O quadro 1 apresenta os estudos selecionados, contendo um breve resumo e 

metodologia utilizada em cada pesquisa. 

 

Quadro 1 – Síntese dos estudos selecionados sobre a relação entre idade da 
menopausa e risco de DM2 

 

Autor – ano  Principal achado Delineamento e amostra 

Asllanaj, E. et al. 
(2019) 

Menopausa precoce está associada a menor 
expectativa de vida geral e a menos anos 
vividos sem diabetes. 

Coorte prospectiva 
(Rotterdam Study) com 
3.650 mulheres. 

Brand, J. S. et 
al. (2013) 

Menopausa precoce e vida reprodutiva mais 
curta aumentam significativamente o risco de 
DM2. 

Estudo de caso-coorte 
aninhado (EPIC) com 3.691 
casos e 4.408 na subcoorte. 

Brand, J. S. et 
al. (2015) 

Diabetes de início precoce acelera a 
menopausa, enquanto o de início tardio a 
retarda. 

Análise de coorte 
retrospectiva (EPIC) com 
análise de sobrevida. 

Chung, H-F. et 
al. (2023) 

Menopausa precoce aumenta o risco de DM2, 
com variações significativas entre diferentes 
grupos étnicos. 

Análise conjunta de dados 
individuais de 13 estudos de 
coorte. 
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De Marchi, R. et 
al. (2017) 

A prevalência da síndrome metabólica é 2,75 
vezes maior em mulheres na pós-menopausa 
em comparação com a pré-menopausa. 

Estudo retrospectivo com 
958 prontuários de mulheres. 

Figueiredo Neto, 
J. A. et al. (2010) 

O estado pós-menopausa aumenta a 
prevalência de síndrome metabólica, sendo a 
idade o principal fator de risco. 

Estudo transversal com 323 
mulheres climatéricas. 

Heianza, Y. et al. 
(2013) 

O estado pós-menopausa e a idade avançada 
na menopausa aumentam o risco de pré-
diabetes e DM2 em mulheres japonesas. 

Análise transversal com 
40.067 indivíduos. 

Jiang, J. et al. 
(2019) 

A associação entre idade da menopausa e 
DM2 depende da obesidade: menopausa tardia 
é um risco para não obesas e um fator protetor 
para obesas. 

Estudo de coorte 
(REACTION) com 2.689 
mulheres e 3 anos de 
seguimento. 

Leblanc, E. et al. 
(2017) 

Tanto períodos reprodutivos muito curtos (<30 
anos) quanto muito longos (>45 anos) estão 
associados a um maior risco de DM2. 

Coorte prospectiva (WHI) 
com 124.379 mulheres. 

Li, Q. et al. 
(2019) 

A prevalência de DM2 é significativamente 
maior em mulheres na pós-menopausa (19,4%) 
do que na pré-menopausa (12,1%). 

Estudo transversal com 
4.246 mulheres. 

Mayor, S. (2013) Mulheres com DM2 têm um risco três vezes 
maior de apresentar menopausa precoce (<45 
anos). 

Estudo transversal com 
6.079 mulheres hispânicas. 

Mehra, V. M. et 
al. (2022) 

Diabetes tipo 1 e tipo 2 de início precoce estão 
associados a uma menopausa mais cedo. 

Estudo de coorte 
retrospectivo (CLSA). 

Monterrosa-
Castro, Á. et al. 
(2013) 

O diagnóstico de diabetes triplica o risco de 
menopausa em mulheres com menos de 45 
anos. 

Estudo multinacional 
transversal com 6.079 
mulheres. 

Muka, T. et al. 
(2017) 

A menopausa precoce é um marcador de risco 
independente para o desenvolvimento de DM2. 

Coorte prospectiva 
(Rotterdam Study) com 
3.639 mulheres. 

Park, S. et al. 
(2017) 

Níveis basais mais altos de estradiol (antes da 
menopausa) foram associados a um menor 
risco de desenvolver diabetes. 

Análise de coorte 
prospectiva (SWAN) com 
3.302 mulheres. 

Ren, Y. et al. 
(2019) 

O estado pós-menopausa é um fator de risco 
significativo para DM2, especialmente em 
mulheres com peso normal. 

Estudo transversal de base 
populacional (área rural da 
China). 

Sekhar, T. et al. 
(2015) 

Mulheres diabéticas entram na menopausa 
significativamente mais cedo (idade média de 
44,6 anos) do que as não diabéticas (48,2 
anos). 

Estudo caso-controle com 
600 mulheres (300 
diabéticas, 300 não 
diabéticas). 

Shen, L. et al. 
(2017) 

Menopausa precoce (≤45 anos) está associada 
a um maior risco de diabetes em mulheres 
chinesas. 

Estudo de coorte (Dongfeng-
Tongji) com 16.299 
mulheres. 

Wang, M. et al. 
(2022) 

Relação em "U": tanto a menopausa precoce 
quanto a tardia aumentam o risco de DM2 em 
comparação com a idade normal. 

Coorte prospectiva (China 
Kadoorie Biobank) com 
302.522 mulheres. 

Xing, Z. et al. 
(2022) 

Menopausa precoce aumenta o risco de DM2. 
Cada ano de adiamento na idade da 
menopausa reduz a prevalência em 3%. 

Estudo transversal 
(NHANES 2011-2018) com 
4.968 mulheres. 

Yang, A. et al. 
(2016) 

A vida reprodutiva e a idade da menopausa 
mostraram uma relação em "U" com o risco de 
DM2 (extremos curtos e longos aumentam o 
risco). 

Análise transversal de um 
estudo de coorte 
ocupacional. 

Zhang, L. et al. 
(2020) 

Menopausa tardia associou-se a maior risco de 
DM2 em mulheres com IMC < 24, enquanto 
IMC ≥ 24 foi um risco independente. 

Estudo de coorte (Henan 
Rural Cohort) com 15.406 
mulheres. 

 
Fonte: elaborado pelas autoras (2025). 
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RESULTADOS E DISCUSSÃO 

 
A análise da literatura sobre a relação entre a idade da menopausa e o risco 

de desenvolvimento de Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2) indica uma associação 

complexa e diversificada, com a maioria dos estudos mostrando uma correlação 

significativa. Os principais achados podem ser organizados nas seguintes categorias 

que foram apresentadas em tópicos separados. 

Estudos indicam que a menopausa precoce (geralmente antes dos 45 anos) 

está relacionada a um risco maior de desenvolvimento de diabetes mellitus tipo 2 

(DM2). Pesquisas prospectivas de coorte, como as conduzidas por Muka et al. (2017) 

e Brand et al. (2013), mostraram que mulheres que tiveram menopausa precoce 

apresentaram um risco significativamente elevado de DM2 em comparação às 

mulheres que passaram pela menopausa mais tarde Muka et al. (2017), identificaram 

o início precoce da menopausa como um fator de risco independente, mesmo após 

considerar outros fatores de risco conhecidos, como obesidade e estilo de vida.  

De modo semelhante, Xing et al. (2022), relataram que cada aumento de um 

ano na idade da menopausa estava associado a uma redução de 3% na prevalência 

de DM2. Shen et al. (2017), confirmaram esses achados na população chinesa, 

observando que mulheres que entraram na menopausa antes dos 45 anos tinham 

maior probabilidade de desenvolver diabetes. Dessa forma, a análise conjunta de 13 

coortes realizada por Chung et al. (2023), reforçou que tanto a insuficiência ovariana 

prematura quanto a menopausa precoce constituem fatores de risco para DM2, 

embora haja diferenças de magnitude entre diferentes grupos étnicos. 

A relação entre menopausa tardia e risco de DM2 ainda é controversa. Alguns 

estudos, como o de Muka et al. (2017), consideraram a menopausa tardia como 

referência de menor risco, enquanto outros apresentaram resultados diferentes. Wang 

et al (2022) e Yang et al. (2016), observaram uma associação em formato de “U”, 

indicando que tanto a menopausa precoce quanto a tardia aumentam o risco de DM2 

em comparação com a menopausa em idade considerada normal. De maneira 

semelhante, Heianza et al. (2013), mostraram que mulheres japonesas que atingiram 

a menopausa em idade mais avançada estavam associadas a um maior risco de 

distúrbios glicêmicos, Leblanc et al. (2017), também encontraram padrão semelhante 
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ao analisar a duração da vida reprodutiva, observando que períodos mais curtos (<30 

anos) ou mais longos (>45 anos) estavam associados a maior risco de DM2. 

Fatores como obesidade e etnia podem modificar a relação entre idade da 

menopausa e risco de DM2. O estudo de Jiang et al. (2019), mostrou que essa 

associação dependia do estado de obesidade: a menopausa tardia aumentava o risco 

de DM2 em mulheres não obesas, mas parecia reduzir o risco em mulheres obesas. 

Por outro lado, a menopausa precoce em mulheres obesas apresentou o maior risco 

entre todos os grupos. A etnia também se mostrou um importante modificador, 

conforme observado por Chung et al. (2023), que encontraram diferenças 

significativas no risco de DM2 associado à menopausa precoce entre mulheres 

brancas, japonesas e chinesas. Zhang et al. (2020), também identificaram interações 

entre o Índice de Massa Corporal (IMC) e a idade da menopausa na população 

chinesa. 

Pesquisas também avaliaram se o diabetes pode influenciar a idade de início 

da menopausa. Mayor (2013) e Monterrosa-Castro et al. (2013), relataram que 

mulheres com DM2 tinham três vezes mais chance de entrar na menopausa 

precocemente (antes dos 45 anos). Sekhar et al. (2015) também observaram que 

mulheres diabéticas na Índia atingiram a menopausa em idade média 

significativamente menor do que aquelas sem diabetes. Brand et al. (2015) e Mehra 

et al. (2022), adicionaram um detalhamento importante a essa relação, indicando que 

o diabetes de início precoce (antes dos 20 anos) pode acelerar a menopausa, 

enquanto o diabetes de início tardio (após 40-50 anos) pode atrasá-la. 

Por fim, diversos estudos transversais confirmaram que o estado pós-

menopausa, independentemente da idade de início, representa um fator de risco 

relevante para o desenvolvimento de DM2 e síndrome metabólica (Ren et al., 2019; 

LI et al., 2019; Figueiredo Neto et al., 2010; De Marchi et al., 2017). O estudo de Ren 

et al. (2019), ressaltou que essa associação era ainda mais forte em mulheres com 

peso normal, sugerindo que as alterações hormonais da menopausa exercem um 

efeito metabólico independente do ganho de peso. 

Esta revisão narrativa da literatura demonstra uma associação consistente 

entre a idade de início da menopausa natural e o risco de desenvolvimento de 

Diabetes Mellitus tipo 2 (DM2), embora essa relação seja complexa e influenciada por 

diversos fatores. 
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O achado mais consistente entre os estudos analisados indica que a 

menopausa precoce (antes dos 45 anos) ou prematura (antes dos 40 anos) constitui 

um fator de risco independente para o desenvolvimento de DM2 (Muka et al., 2017; 

Brand et al., 2013; Xing et al., 2022). A perda precoce da função ovariana e a 

consequente redução de estrogênio parecem ser centrais para essa associação. O 

estrogênio exerce efeitos protetores no metabolismo da glicose, incluindo a melhora 

da sensibilidade à insulina e a preservação da função das células β pancreáticas (Park 

et al., 2017). Sua ausência prematura pode, portanto, acelerar o desenvolvimento de 

resistência à insulina e disfunção metabólica, resultando em DM2. Essa hipótese é 

reforçada pelo achado de que o estado pós-menopausa, por si só, já eleva o risco de 

alterações glicêmicas (Heianza et al., 2013; Ren et al., 2019). 

A menopausa precoce é um marcador claro de risco, mas a relação com a 

menopausa tardia é menos evidente. Alguns estudos mostram um padrão em “U”, em 

que tanto a menopausa precoce quanto a tardia aumentam o risco de DM2. A 

menopausa tardia prolonga a exposição ao estrogênio, o que pode levar a processos 

inflamatórios ou a um metabolismo desfavorável, especialmente na ausência da 

progesterona periódica (Wang et al., 2022; Yang et al., 2016; Leblanc et al., 2017). 

Jiang et al. (2019), analisaram a relação entre menopausa e obesidade, 

trazendo informações relevantes. Entre mulheres não obesas, a menopausa tardia 

parece aumentar o risco de DM2, possivelmente por mecanismos independentes do 

índice de massa corpórea (IMC). Já em mulheres obesas, a exposição prolongada ao 

estrogênio pode exercer um efeito protetor relativo, reduzindo parte do risco 

metabólico ligado à obesidade.  

Esses achados destacam a importância de avaliar a idade da menopausa não 

isoladamente, mas dentro do contexto clínico e metabólico de cada mulher, 

considerando peso e composição corporal. Além disso, as variações étnicas relatadas 

por Chung et al. (2023), indicam que fatores genéticos e ambientais influenciam a 

resposta do organismo às alterações hormonais da menopausa, reforçando a 

necessidade de estratégias de avaliação de risco personalizadas (Chung et al., 2023). 

Outro ponto importante é que a relação pode funcionar nos dois sentidos. 

Estudos como os de Mayor (2013) e Sekhar et al. (2015), mostram que o próprio 

diabetes tipo 2 pode levar à menopausa precoce. A hiperglicemia crônica e o estresse 

oxidativo do diabetes podem danificar vasos e células, acelerando o envelhecimento 

dos ovários e reduzindo a reserva de óvulos. Brand et al. (2015) e Mehra et al. (2022), 
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descobriram que o momento em que o diabetes é diagnosticado (precoce ou tardio) 

afeta de formas opostas a idade da menopausa, mostrando que diferentes 

mecanismos podem estar envolvidos dependendo do tempo e das condições da 

doença. 

 

CONCLUSÃO 

 
A idade da menopausa natural se apresenta como um indicador importante 

da saúde metabólica da mulher. A apresentação de menopausa precoce deve ser 

encarada como um alerta para maior risco de DM2, recomendando um 

acompanhamento mais atento e a adoção de estratégias preventivas, como 

mudanças no estilo de vida. Já a relação com a menopausa tardia é mais incerta, 

sendo influenciada por fatores como obesidade e etnia. Compreender essas 

interações, inclusive suas possíveis interações, é essencial para a classificação de 

risco e para o manejo clínico de mulheres em transição e no período pós-menopausa. 
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necessários, devem ser incluídos diretamente no texto no formato JPG, JPEG ou GIF, 

nos locais adequados e não em anexo, seguindo as normas da ABNT. Veja modelo 

no Guia de Normas Trabalhos Acadêmicos, no site da FAP.  

          3) Nota de rodapé na nota constará a descrição do (s) autor (es): nome 

completo por extenso, instituição a que pertence, fonte financiadora (quando 

necessário), ano, e email de contato (fonte 10, Times New Roman, alinhado à 

esquerda, espaçamento simples);  
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          4) Resumo e Abstract (as palavras RESUMO e ABSTRACT são em negrito, 

arial 12, maiúsculas e alinhadas à esquerda; já o texto deve ser em fonte arial, sem 

negrito, tamanho 12, conter de 100 a 250 palavras, e ter de 3 a 5 palavras-chave 

separadas por ponto, com as iniciais em maiúsculo (NBR 6022); 

          Os textos destinados a seção de Artigos devem impreterivelmente apresentar 

os tópicos: INTRODUÇÃO, OBJETIVOS, METODOLOGIA, RESULTADOS E 

DISCUSSÃO, CONCLUSÃO E REFERÊNCIAS. Estes tópicos não são numerados, a 

fonte é arial, tamanho 12 e deve ser em caixa alta. A introdução e objetivos podem vir 

de forma separada ou conjunta, bem como os resultados e discussão. Se necessárias 

alterações de pequena monta serão realizadas pelo Conselho Editorial visando 

adequação às normas e melhoria do texto.  

          As citações de autores no corpo do texto subordinar-se-ão às Normas 

Técnicas da ABNT – NBR 10520 (19/07/2023). Lembrando que é obrigatória a 

menção do número de página quando se tratar de citação direta. 

As referências documentárias no final do texto devem seguir as Normas Técnicas da 

ABNT. Veja modelos no Guia de Normas Trabalhos Acadêmicos, da Bibliotecária Ilma 

A. F. Serrante, no site da FAP.  

         Observação: Os textos apresentados no artigo são de inteira responsabilidade 

de seus autores, tanto em relação ao conteúdo quanto à questão de revisão gramatical 

e normas. 

 


