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RESUMO

INTRODUGAO: Menopausa é um processo em que ocorre cessacdo permanente da
menstruagao por no minimo 12 meses, decorrente da perda da fungédo ovariana e
caracteriza-se por alteragdes hormonais significativas, incluindo elevagdo de FSH e
LH e redugdo da progesterona e estrogénio, além de variagbes androgénicas. A
deficiéncia estrogénica afeta especialmente os sistemas vascular, musculoesquelético
e geniturinario, resultando em sintomas vasomotores, disfun¢gdes sexuais, atrofia
urogenital e alteragdes urinarias. Estes se enquadram na Sindrome Geniturinaria da
Menopausa (GSM), uma condigdo prevalente na pds menopausa, associada a
hipoestrogenemia e caracterizada por sintomas vulvovaginais e urinarios que
impactam negativamente a qualidade de vida das mulheres. OBJETIVO: O presente
estudo teve como objetivo analisar, por meio de uma revisao narrativa da literatura, as
evidéncias cientificas disponiveis acerca da eficacia e da seguranga do laser vaginal
fracionado de COz2 e o estrogénio topico, no tratamento da GSM. METOLOGIA: Trata-
se de uma revisdo narrativa conduzida utilizando-se a estratégia PEO (Population,
Exposure, Outcome) que comparou laser CO2 ao estrogénio tdpico no tratamento da
sindrome geniturinaria em mulheres na menopausa, com base em ensaios clinicos
randomizados. Estudos foram selecionados nas bases de dados PUBMED, LILAS e
BVS, analisados de forma narrativa para identificar a abordagem terapéutica com
melhores resultados. Foram incluidos seis artigos publicados entre 2017 e 2024,
sendo seis ensaios clinicos intervencionais, que avaliaram diferentes modalidades
terapéuticas em mulheres na pés-menopausa, incluindo subgrupos especificos, como
sobreviventes de cancer de mama. RESULTADOS: Os resultados indicaram melhora
consistente dos sintomas vulvovaginais e urinarios, bem como de paréametros
objetivos de saude vaginal, como indice de saude vaginal, pH vaginal, maturagao
epitelial e fungdo sexual, apos as intervengdes analisadas. A terapia energética e o
estrogénio apresentaram perfis de eficacia favoraveis, com baixa ocorréncia de efeitos
adversos. DISCUSSAO: A sindrome geniturinaria da menopausa (SGM) é uma
condigdo cronica decorrente da deplegcao estrogénica, que compromete o epitélio
vaginal, o estroma, a vascularizagdo, o microbioma e o trato urinario inferior,
resultando em elevacao do pH, afinamento epitelial, perda da elasticidade e sintomas
vulvovaginais e urinarios. O estrogénio vaginal permanece como terapia de primeira
linha por restaurar a maturacao epitelial, a microbiota e o pH, com minima absorg¢ao
sistémica. O laser fracionado de CO, surge como alternativa ndao hormonal,
promovendo remodelamento tecidual por neocolagénese, angiogénese e proliferagéo
epitelial. Ensaios clinicos randomizados indicam que ambas as terapias melhoram
significativamente os sintomas e os parametros vaginais objetivos, sem superioridade
consistente. Contudo, o laser apresenta maior impacto



sobre o trofismo vaginal, maturagdo epitelial e sintomas urinarios, enquanto o
estrogénio atua principalmente na restauracdo da homeostase epitelial. A fungéo
sexual mostrou melhor resposta com a terapia combinada, sugerindo efeito sinérgico.
Ambas as abordagens demonstraram bom perfil de seguranca. CONCLUSAO:
Conclui-se que diferentes abordagens terapéuticas, hormonais e ndo hormonais,
podem ser eficazes no manejo da GSM, reforgando a importancia de uma abordagem
individualizada. Contudo, a heterogeneidade metodoldgica dos estudos e a escassez
de dados de longo prazo indicam a necessidade de ensaios clinicos randomizados
mais robustos para consolidar as evidéncias disponiveis.

PALAVRAS-CHAVE: MENOPAUSA; SINDROME GENITOURINARIA; LASER CO;
ESTROGENIO TOPICO.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Menopause corresponds to a process characterized by the
permanent cessation of menstruation for at least 12 months, resulting from the loss of
ovarian function, and is marked by significant hormonal changes, including increased
FSH and LH levels and reduced progesterone and estrogen, as well as androgenic
variations. Estrogen deficiency particularly affects the vascular, musculoskeletal, and
genitourinary systems, leading to vasomotor symptoms, sexual dysfunction, urogenital
atrophy, and urinary changes. These manifestations are encompassed within the
Genitourinary Syndrome of Menopause (GSM), a prevalent condition in
postmenopausal women, associated with hypoestrogenism and characterized by
vulvovaginal and urinary symptoms that negatively impact quality of life. OBJECTIVE:
This study aimed to analyze, through a narrative literature review, the available
scientific evidence regarding the efficacy and safety of fractional CO, vaginal laser and
topical estrogen in the treatment of GSM. METHODOLOGY: A narrative review was
conducted using the PEO (Population, Exposure, Outcome) framework, comparing
CO, laser with topical estrogen for the treatment of genitourinary syndrome in
menopausal women, based on randomized clinical trials. Studies were selected from
the PUBMED, LILACS, and BVS databases and narratively analyzed to identify the
therapeutic approach associated with better outcomes. Six articles published between
2017 and 2024 were included, comprising six interventional clinical trials that evaluated
different therapeutic modalities in postmenopausal women, including specific
subgroups such as breast cancer survivors. RESULTS: The results indicated
consistent improvement in vulvovaginal and urinary symptoms, as well as in objective
vaginal health parameters, including the vaginal health index, vaginal pH, epithelial
maturation, and sexual function, following the analyzed interventions. Energy-based
therapies and estrogen demonstrated favorable efficacy profiles, with a low incidence
of adverse events, which were predominantly mild and transient. DISCUSSION:
Genitourinary syndrome of menopause (GSM) is a chronic condition resulting from
estrogen depletion that compromises the vaginal epithelium, stroma, vascularization,
microbiome, and lower urinary tract, leading to increased pH, epithelial thinning, loss
of elasticity, and vulvovaginal and urinary symptoms. Vaginal estrogen remains the
first-line therapy due to its ability to restore epithelial maturation, microbiota, and
vaginal pH with minimal systemic absorption. Fractional CO, laser has emerged as a
non-hormonal alternative, promoting tissue remodeling through neocollagenesis,
angiogenesis, and epithelial proliferation. Randomized clinical trials indicate that both
therapies significantly improve symptoms and objective vaginal parameters, with no
consistent superiority. However, the laser shows a greater impact on vaginal trophism,
epithelial maturation, and urinary symptoms, whereas estrogen primarily acts by
restoring epithelial homeostasis. Sexual function demonstrated better outcomes with
combined therapy, suggesting a synergistic effect. Both approaches showed a
favorable safety profile. CONCLUSION: It is concluded that different therapeutic
approaches, both hormonal and non-hormonal, may be effective in the management
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of GSM, reinforcing the importance of an individualized approach. However,
methodological heterogeneity among studies and the scarcity of long-term data
indicate the need for more robust randomized clinical trials to consolidate the available
evidence.

KEYWORDS: MENOPAUSE; GENITOURINARY SYNDROME; CO, LASER,;
TOPICAL ESTROGEN



TABELA DE SIGLAS

AVV Atrofia vulvovaginal

CO, Dioxido de carbono

DHEAS Sulfato de desidroepiandrosterona

FDA Food and Drug Administration
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ICIQ-OAB | International Consultation on Incontinence Questionnaire Overactive
Bladder

IMC Indice de massa corporal

ICIQ-UI SF | International Consultation on Incontinence Questionnaire

ISSWSH International Society for the Study of Women’s Sexual Health

LH Hormonio luteinizante

NAMS North American Menopause Society

OoMS Organizagao Mundial da Saude

PEO Population, Exposure, Outcome

RYYAN Intelligent Systematic Review

SGM Sindrome geniturinaria da menopausa

TCR Trabalho de conclus&o de Residéncia

TE Terapia estrogénica

VAS Sintomas de atrofia vulvovaginal
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1. INTRODUGAO

Menopausa é um termo que deriva das palavras gregas men (més) e pausis
(cessacao), sendo definida pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS) como a
cessagdo permanente dos periodos menstruais™ pelo periodo de, ao menos, 12
meses consecutivos'®12, Tal descontinuagéo do ciclo menstrual pode ocorrer de forma
natural ou induzida por cirurgia, quimioterapia ou radiagdo', ocorrendo em
decorréncia da perda da atividade ovariana'>'®. A menopausa natural é reconhecida
apds 12 meses consecutivos sem menstruagao, sem ter associagcdo a uma causa
fisioldgica (como a lactagéo) ou patoldgica’ 18,

Os sintomas da menopausa decorrem da faléncia da funcio ovariana devido a
deplecao dos foliculos ovarianos. Esse processo envolve uma série de alteracdes
hormonais ao longo de varios anos, periodo conhecido como transicdo menopausal,
0 qual se inicia com o declinio dos niveis de inibina B, resultando na reducéo de seu
efeito de retroalimentagao negativa sobre a liberagao do hormonio foliculo-estimulante
(FSH) pela hipofise. Consequentemente, ocorre aumento dos niveis de FSH,
promovendo elevacgdes erraticas da secrecdo de estradiol. O aumento fora de fase
dos niveis de estradiol na fase lutea parece ser desencadeado pela elevagao cronica
do FSH na fase folicular e pela reducdo dos niveis de inibina B no inicio dos ciclos®.

Além disso, a produc¢ao nao contraposta de estradiol associada a estimulagao
do desenvolvimento folicular € exacerbada pelo aumento dos niveis de FSH e do
horménio luteinizante (LH), em resposta a diminuicdo da retroalimentagcdo negativa
sobre a liberacao de FSH e LH pela hipofise, decorrente da perda de inibina B e
progesterona. Com o tempo, durante a perimenopausa, o ovario torna-se menos
responsivo a estimulagdo por gonadotrofinas, levando a redugcédo da produgao de
estradiol. Em consequéncia, a estimulacdao por LH torna-se atenuada e insuficiente
para desencadear a ovulagdo. A anovulagdo resulta na perda da produgdo de
progesterona®.

Por outro lado, o ovario pés-menopausico continua contribuindo de forma
significativa para os niveis circulantes de testosterona por varios anos. Além disso, as
concentragdes séricas de andrégenos adrenais em mulheres de meia-idade podem
aumentar de forma variavel e transitoria no final da transicdo menopausal. Em
particular, observa-se um aumento das concentragdes médias séricas de sulfato de
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desidroepiandrosterona (DHEAS) na maioria das mulheres entre o inicio da transi¢ao
menopausal e o inicio da pos-menopausa. Esse ambiente hormonal em constante
mudancga produz uma cascata de sintomas relacionados ao sistema nervoso central e
periféricos, com gravidade variavel e duragao imprevisivel®.
Caracterizada por uma diminuicdo dos niveis endogenos de estrogénio, a
menopausa acontece sob um meio de desregulacdo do eixo hipotalamo-hipdfise-
ovariano que culmina em uma cascata de alteragbes sistémicas por todo o
organismo*%17.18  Os niveis séricos de estradiol em mulheres na pré-menopausa
situam-se tipicamente entre 150 e 300 pg/mL durante a fase folicular do ciclo
menstrual, contrastando com 120 pg/mL no periodo da perimenopausa e queda
importante para valores inferiores a 20 pg/mL na menopausa“. No organismo feminino,
as trés formas de estrogénio produzidas sado estradiol, estrona e estriol, sendo o
primeiro o mais abundante em mulheres pré-menopausicas. Durante a transicdo da
perimenopausa para a pos-menopausa, a estrona torna-se predominante e € uma
forma menos potente de estrogénio®.
As alteragdes associadas podem incluir: amenorreia; instabilidade vasomotora
(ondas de calor e sudorese); atrofia dos tecidos geniturinarios; disfuncdes sexuais;
sintomas disruptivos do humor; condi¢des de saude relacionadas a deficiéncia de
estrogénio, como perda dssea, osteoporose, declinio da saude cardiovascular'185;
cancer e disturbios cognitivos, os quais podem exercer efeitos dramatico sobre a
saude e a qualidade de vida das mulheres, durante este periodo'®14,
Os sistemas vascular, musculoesquelético e urogenital sdo especialmente
vulneraveis ao declinio continuo do estrogénio*. Como consequéncia dessas
alteragdes, a funcao sexual e a qualidade de vida podem ser significativamente
reduzidas®. De acordo com a North American Menopause Society, estima-se que entre

10% e 40% das mulheres na pds-menopausa apresentem sintomas relacionados a
atrofia urogenital; contudo, esse aspecto da menopausa €& frequentemente
negligenciado e subtratado. Apenas 20% a 25% das mulheres sintomaticas procuram
atendimento médico, apesar da disponibilidade de op¢des seguras e eficazes para o
tratamento dos sintomas vaginais e urolégicos associados a deficiéncia estrogénica®.

Embora nem sempre sejam relatados, os sintomas urogenitais s&o comuns

durante a fase da menopausa e incluem ressecamento vaginal, dispareunia, prurido e
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ardor vulvar, disuria, aumento da frequéncia e da urgéncia urinaria, além de infecgdes
recorrentes do trato urinario inferior® 18,

E amplamente aceito que esse conjunto de sintomas geralmente se manifesta
entre 4 e 5 anos apds a menopausa °. A etiologia dessas manifestagées é em fungdo
da atrofia vulvovaginal secundaria a reducdo persistente dos niveis endégenos de
estrogénio®6.918,

A sindrome geniturinaria da menopausa (SGM) é um termo recente para
substituir a atrofia vulvovaginal (AVV)!, passou a ser recomendado como
denominacgéo abrangente dessa condigdo desde 2014'. A International Society for
the Study of Women’s Sexual Health (ISSWSH) e a North American Menopause
Society (NAMS) concordaram que o termo “sindrome geniturinaria da menopausa” é
mais inclusivo e preciso para descrever o conjunto de sequelas genitais externas,
uroldgicas e sexuais causadas pelo hipoestrogenismo durante a menopausa®®.

A SGM é caracterizada por sintomas que variam desde manifestacdes genitais
(secura, ardor e irritagao) e alteragdes sexuais (falta de lubrificagdo, desconforto/dor
e prejuizo da funcado sexual) até sintomas urinarios (urgéncia urinaria e disuria),
afetando negativamente a fungdo sexual e a qualidade de vida de mulheres na
menopausa'®'6, Estudos demonstram que 75% das mulheres relatam redugdo
importante da qualidade de vida, aumento do isolamento social (13%), perda da
autoestima (26%) e maior dificuldade na intimidade com o parceiro (40%)3.

Esta sindrome é mais comumente diagnosticada quando a paciente se
apresenta com dispareunia secundaria a secura vaginal®. Os sinais e sintomas mais
frequentes, em ordem de prevaléncia e grau de atrofia, incluem ressecamento vaginal
(em 75% das mulheres pds-menopausicas), dispareunia (38%) e prurido vaginal,
corrimento e dor (15%)°. Ainda é possivel identificar frouxiddo vaginal, ardor e
sangramento vaginal recorrente3. Além da atrofia vulvar e vaginal, SGM pode causar
sintomas do trato urinario inferior, como polaciuria, incontinéncia urinaria e infeccées
do trato urinario® .

A sindrome geniturinaria da menopausa (SGM), especialmente a (AVV), € uma
das condi¢gdes mais comuns entre mulheres em menopausa natural (4%—47%) ou
induzida medicamente (23,4%-61,5%)3, afeta assim 50% das mulheres na pos-

menopausa e 15% das mulheres na pré-menopausa'’®6,
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Diversos fatores influenciam a incidéncia e a gravidade da SGM, incluindo o
tempo decorrido desde a menopausa, tabagismo, abuso de alcool, falta de atividade
fisica, faléncia ovariana, nuliparidade, ooforectomia bilateral e reduc¢ao ou evitacédo da
atividade sexual'. Fatores de risco para o desenvolvimento da SGM incluem
alteracdes que contribuem para redugao da circulacdo e comprometimento da fungao
dos receptores estrogénicos®. O tabaco promove aumento do metabolismo
estrogénico e esta associado a maior prevaléncia de atrofia vaginal”®. Evitar o
tabagismo, prevenir a obesidade, praticar atividade fisica e manter atividade sexual
sao medidas recomendadas para melhorar a AVV'8. O indice de massa corporal (IMC)
> 27 kg/m? também tem sido relacionado a secura vaginal, com sinais evidentes de
que a auséncia de atividade fisica esta associada a maior risco de sintomas vaginais
quando comparada a pratica de exercicio fisico intenso’.

Devido ao constrangimento sexual e a natureza sensivel da discussao dos
sintomas, a SGM ¢é amplamente subdiagnosticada, assim muitas mulheres
permanecem sem tratamento, e frequentemente nao reconhecem a sindrome como a
causa de suas queixas®®. Quando ndo manejada adequadamente, a SGM pode ser
progressiva e frequentemente debilitante, com sintomas graves e alteragbes
anatémicas®.

Os sintomas decorrentes da atrofia vulvovaginal e SGM estdo entre os mais
comuns do climatério, além disso, enquanto os sintomas vasomotores tendem a
desaparecer com o tempo, a atrofia urogenital apresenta manifestacdes que
geralmente sdo progressivas e pouco provaveis de se resolverem espontaneamente;
quando n&o tratadas, podem resultar em anos de desconforto, com impacto
significativo na qualidade de vida'%.15 24.10.15,

Tradicionalmente, os sintomas vaginais foram atribuidos a “atrofia vaginal’, o
que sugere uma base histologica no epitélio vaginal secundaria ao estado
hipoestrogénico da menopausa'®, resultando em alteragées anatémicas e fisiologicas
do trato geniturinario'. A proliferagdo e a maturagéo celular sdo reguladas pela alta
densidade de receptores de estrogénio na vagina, no vestibulo e no trigono vesical;
assim, o tecido sofre involugcdo apdés a queda dos niveis de estrogénio na
menopausa’®. O trato genital inferior e o trato urinario inferior compartilham uma
origem embrionaria comum na mulher (o seio urogenital, os ductos mullerianos € o n6

sinovaginal (ou tubérculo de Muller) formam o vestibulo vaginal, o tergo superior da
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vagina, a bexiga urinaria, o trigono vesical e toda a uretra. Os ductos mullerianos
fundidos formam o utero e tergo superior da vagina) e expressam elevados niveis de
receptores de estrogénio durante os anos reprodutivos; assim ambos os tecidos s&o
afetados pelo hipoestrogenismo prolongado durante a menopausa®4° uma vez que
os receptores do tecido urogenital dependem dos niveis endégenos de estrogénio
para manter a fisiologia normal®.

Do ponto de vista histologico, ap6s a menopausa, esses tecidos apresentam
reducdo do conteudo de colageno e hialinizagdo, diminuicado do teor de elastina,
afinamento do epitélio, alteragbes na morfologia e fungdo das células musculares
lisas, aumento da densidade do tecido conjuntivo e redugdo do numero de vasos
sanguineos’ 4 °. O fluxo sanguineo vaginal é reduzido, assim como a lubrificagdo e a
elasticidade da vagina®. A lubrificagdo vaginal ocorre por transudagdo de fluidos a
partir dos vasos sanguineos e das glandulas endocervicais e de Bartholin. A ativagao
dos receptores estrogénicos também estimula a proliferacdo epitelial com camada
redundante de musculo liso. A formacgao de pregas vaginais (rugas) contribui para a
expansibilidade, distensibilidade e lubrificacdo da vagina durante a estimulagao
sexual. As secrecbes vaginais, a lubrificagcdo e o aumento do fluxo sanguineo da
parede vaginal elevam a complacéncia mecanica vaginal®'®. Notou-se ainda
ocorréncia de perda de gordura subcutdnea nos grandes labios durante a
menopausa'?. Essas alteragdbes aumentam a densidade do tecido conjuntivo e
reduzem a vascularizagdo vaginal’ podendo resultar no estreitamento do intréito e
encurtamento vaginal, fusdo dos pequenos labios, redugao do prepucio clitoriano e da
uretra'? 5 10.16 palidez das mucosas, petéquias, friabilidade e auséncia de pregas®+18,
levando consequentemente, a dispareunia, maior propensao a fissuras da parede
vaginal, ardor, prurido, irritag&o, fissura e sangramento pds coito®'%4. Além disso, o
esfregaco vaginal frequentemente mostra sinais de menor maturagéo celular, ou seja,
aumento da participacdo proporcional das células basais e reducdo das células
intermediarias e superficiais do epitélio®* 19,

Nota-se que a exposig¢ao prolongada ao baixo estrogénio corrobora para uma
alteracdo no pH vaginal, que torna-se mais alcalino, visto redugcdo da acg&do dos
lactobacilos, os quais diminuem a habitual conversdo da glicose derivada do
glicogénio em &cido latico* 20 -e acido acético®. A medida que o conteudo de
glicogénio dependente de estrogénio é gradualmente perdido, a descamagéao
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saudavel do epitélio vaginal diminui, resultando na reducédo da flora normal de
lactobacilos e em alteragdes do pH vaginal* %10 12. 16_Taijs alteragbes resultam em
modificagdes do microbioma vaginal, podendo alterar a flora vaginal, que associado
ao epitélio vaginal afinado aumentam o risco de infecgdes geniturinarias, por redugao
da protegao natural que inibe o crescimento de bactérias patogénicas, assim como
sintomas inflamatorios'%164.9 e fragilidade mecéanica das estruturas urogenitais* 31°,
A deficiéncia de estrogénio resulta em atrofia do tecido uretral, aumento
relativo das células epiteliais transicionais e redugdo correspondente das células
escamosas intermediarias e superficiais*. A perda de espessura e resisténcia uretral
pode contribuir para a incontinéncia urinaria de esforco em mulheres na menopausa**®.
A atrofia do musculo liso no trato urogenital inferior ocorre gradualmente como
resultado do envelhecimento e de forma mais abrupta durante ou proximo a transicao
menopausal*. Enquanto as alteragbes atréficas senis afetam principalmente o
musculo liso do trigono vesical e da vagina, as alteragbes abruptas envolvem as
camadas musculares superficiais do trigono, da uretra proximal e distal, da vagina e
da lamina prépria do trigono e da uretra proximal®. O tecido conjuntivo na regido
parauretral também tende a aumentar em mulheres na menopausa®*. No trato urinario
inferior, ocorre atrofia do epitélio uretral, com diminuicdo da sensibilidade da
musculatura lisa uretral e redugéo da quantidade de colageno no tecido periuretrals.
Aproximadamente 20% das mulheres na pds-menopausa desenvolvem
incontinéncia urinaria de urgéncia, um efeito da influéncia da deplegéo estrogénica
prolongada*®. Evidéncias corroboram para acreditar que a auséncia da atividade
estrogénica no trigono vesical e na uretra, seja capaz de reduzir o limiar sensorial
assim como a pressao de fechamento uretral e a pressao de perda ao esforgo
(Valsalva), contribuindo, assim, para a urgéncia urinaria®°. Assim como ocorre na
vagina, um padrao de pH elevado pode ser observado na uretra distal e proximal de
mulheres pods-menopausicas*®. A incontinéncia associada a SGM é uma causa
importante de infecgbes urinarias recorrentes em mulheres menopausica® .

O estrogénio é essencial para modular as defesas inatas do trato urinario,
assim um meio com baixos niveis de estrogénio se torna mais suscetivel ao
desenvolvimento de infecgbes urinarias de repeticdo®. A perda de estrogénio leva a
reducgao dos lactobacilos, tornando o fluido vaginal alcalino, com pH em torno de 5,0°.

O pH elevado compromete a viabilidade da flora vaginal saudavel e favorece o
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crescimento excessivo de bactérias gram-negativas de origem fecal, incluindo
estreptococos do grupo B, estafilococos, coliformes e difteréides, induzindo infecgdes
vaginais, infecgdes urinarias e inflamagao®'°.

Sintomas urinarios, como aumento da frequéncia urinaria, urgéncia, disuria,
hematuria, incontinéncia urinaria de esforgo e de urgéncia e infecgbes urinarias
recorrentes, também decorrem da atrofia urogenital* 315,

Identificar uma causa bioldgica unica para a disfungdo sexual em mulheres
menopausadas é extremamente dificil, devido a complexidade desse dominio. As
mudangas na atividade sexual dependem de alteragbes no desejo sexual, na
satisfagcdo com o parceiro, da presenca de dispareunia decorrente da ressecamento
vaginal e do estado geral de saude. Associagdes importantes entre os niveis
enddégenos de hormoénios reprodutivos e a fungdo sexual em mulheres durante a
transicdo menopausal ja foram descritas®.

A masturbacgado, a excitacdo e a capacidade de atingir o orgasmo com um
parceiro estdo negativamente associadas aos niveis de FSH, cujo pico marca a
faléncia ovariana. Além disso, a redugao dos niveis de estrogénio leva a diminui¢ao
da congestdo vascular e da lubrificagdo vaginal, resultando em relagdes sexuais
insatisfatorias ou dolorosas. Ademais, a presenca de sintomas vulvovaginais aumenta
o risco de disturbios especificos do assoalho pélvico, como prolapso de 6rgaos
pélvicos ou incontinéncia fecal®. Quando o epitélio vulvovaginal esta
inadequadamente lubrificado, podem ocorrer ulceragdes e fissuras durante a relagao
sexual, causando dispareunia. O vaginismo, caracterizado por espasmo doloroso dos
musculos vaginais, também pode ocorrer como resposta fisiolégica associada a
ansiedade frente a dor sexual esperada. As manifestagcdes sexuais representam uma
extens3o das alteragdes dos genitais externos®.

Uma variedade de tratamentos tem sido estudada em ensaios clinicos
randomizados para o manejo dos sintomas da menopausa’. Entre eles podem ser
citados o estrogénio, outros horménios, lubrificantes, hidratantes, antidepressivos,
isoflavonas e outros fitoestrogénios, fitoterapicos, acupuntura, lasers, radiofrequéncia
e intervengbes comportamentais se apresentam como demais opgdes' 6. O
tratamento mais amplamente estudado é o estrogénio.

Considerando que a principal causa da atrofia vaginal em mulheres na poés-

menopausa € a deficiéncia de estrogénio, a terapia estrogénica é a opgao terapéutica
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mais légica para essa condigdo®. A terapia estrogénica (TE) é o tratamento padrao
para a SGM® 1378 demonstrando eficacia na rapida restauragao do epitélio vaginal e
da vascularizagdo associada, melhora das secregdes vaginais, reducédo do pH para
restabelecer a flora vaginal saudavel e alivio global dos sintomas vulvovaginais® 10248,
O estrogénio aumenta o crescimento capilar subepitelial, espessando o epitélio e
aumenta a diferenca de potencial transvaginal, refletindo a restauragdo dos
mecanismos normais de transporte ativo no epitélio vaginal*. Com a terapia
estrogénica, o indice de maturagdo vaginal aumenta, refletindo uma maior propor¢ao
de células superficiais em relagdo as células parabasais®.

Segundo a North American Menopause Society (NAMS), estrogénios vaginais
em baixa dose reduzem o pH vaginal, aumentam o numero de lactobacilos vaginais,
melhoram a citologia vaginal e uretral e previnem infec¢des urinarias recorrentes.
Ensaios clinicos também demonstraram alivio dos sintomas urinarios, como urgéncia,
frequéncia, nocturia e incontinéncia urinaria de esforgo e de urgéncia®?.

A terapia com estrogénio iniciada na menopausa pode prevenir o
desenvolvimento de sinais objetivos de atrofia vulvovaginal e dos sintomas
associados®. A terapia estrogénica local é o tratamento terapéutico eficaz e que deve
sempre ser priorizada nos casos graves de atrofia vulvovaginal pés-menopausa’.

A TE local pode fornecer estrogénio suficiente para reverter as alteragcdes
atroficas dos tecidos vaginais e assim aliviar os sintomas associados, ao mesmo
tempo em que limita a absorg¢ao sistémica por evitar o metabolismo hepatico, nao
sendo necessaria a adigdo de progestagénio para prevenir hiperplasia ou cancer
endometrial'%?. O tratamento tépico é recomendado para pacientes que buscam alivio
exclusivo dos sintomas de atrofia vaginal, uma vez que a baixa dose de estrogénio
pode ndo ser suficiente para aliviar outros sintomas da menopausa®'?. A terapia
estrogénica local pode proporcionar a algumas mulheres alivio mais rapido ou mais
completo dos sintomas geniturinarios quando comparada as preparagdes sistémicas
413 Diferentemente do estrogénio sistémico, os estrogénios tdpicos ndo aliviam
sintomas vasomotores nem reduzem o risco de osteoporose®.

O uso de estradiol vaginal pode ainda estar associado a um risco reduzido de
cancer retal, possivelmente devido a infiltracdo do estradiol na mucosa retal®. Estudos
evidenciam que o uso do estrogénio vaginal, apresentou associagao a reducao de

12% a 23% no risco de cancer retal®. Tal resultado é particularmente relevante, uma
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vez que o cancer retal corresponde a cerca de 30% a 40% de todos os canceres
colorretais. O estradiol vaginal é eficaz no tratamento dos sintomas geniturinarios
atréficos e n&o apresenta efeitos adversos sistémicos graves®. Os dados
apresentados indicam, portanto, um possivel beneficio adicional associado ao uso do
estradiol vaginal®.

As abordagens nao farmacoldgicas também se apresentam como benéficas no
tratamento da SGM, especialmente em mulheres com contraindicagbes ao uso de
hormdnios, como individuos com cancer horménio dependente, naquelas que optam
por ndo os utilizar ou ainda naquelas em que nao apresentaram melhora com o uso
de terapias hormonais prévias'31620  |sso pode estar contribuindo para a crescente
demanda por alternativas terapéuticas ndo hormonais’®.

Os beneficios dos tratamentos baseados em energia sédo, sem duvida,
atraentes, visto que sdo ndo hormonais, ndo cirurgicos, de rapida execugdo e
geralmente bem aceitos para o manejo e prevenciao de SGM'6:3. O laser fracionado
micro ablativo de CO,, juntamente com o laser de érbio e a radiofrequéncia s&o
dispositivos baseados em energia mais recentemente propostos’.

A terapia a laser € comumente utilizada em procedimentos de revitalizagao
cutanea, que se desenvolveram com o rapido aumento do interesse no
rejuvenescimento epitelial para indicagbes estéticas e médicas'®. O laser de CO, tem
sido utilizado com sucesso em patologias dermatolégicas, como liquen, condilomas e
fioromas3.

Na atualidade, o uso da terapia a laser tornou-se uma opg¢ao inovadora para o
tratamento da SGM®'. Em 2014, a Food and Drug Administration (FDA)aprovou o uso
do laser fracionado micro ablativo de didxido de carbono (CO,) tal finalidade®. Os
dados atuais sugerem que o laser de CO,, por meio do remodelamento vaginal, alivia
os sintomas da SGM, conforme definido pela North American Menopause Society e
pela International Society for the Study of Women’s Sexual Health.'

O laser de CO, foi um dos primeiros lasers a gas a ser desenvolvido e
permanece como um dos mais utilizados, por possuir 0 maior corpo de evidéncias
cientificas detalhando sua eficacia no tratamento da SGM".

Em parémetros especificos, a terapia a laser atinge camadas mais profundas
do tecido® e estimula o aumento da vascularizagdo, um maior armazenamento de

glicogénio, fomenta uma maior produc&o de colageno e matriz extracelular, além de
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proliferacdo celular, promovendo assim espessamento do epitélio escamoso e
formagdo de novas papilas, culminando em melhora na viabilidade do epitélio
vaginal®37. Impulsos precisos elevam a temperatura do tecido vaginal, estimulando o
remodelamento do colageno no intréito e no canal vaginal®. Em particular, melhorias
em secura vaginal, incontinéncia urinaria, dispareunia, prurido/ardor, fungdo sexual,
disuria e frequéncia/urgéncia urinaria tém sido consistentemente relatadas em
estudos que avaliaram a eficacia a curto prazo da terapia com laser de CO2".

O laser de CO, produz uma fonte de luz com comprimento de onda de 10.600
nm, que é altamente absorvida pela agua. Ajustando-se os parametros do laser —
incluindo poténcia, duragao do pulso, tamanho e espagamento do feixe, e o padrao de
aplicacao (por exemplo, continuo, pulsado ou fracionado) — obtém-se um efeito duplo
no epitélio: um efeito ablativo superficial e um efeito térmico mais profundo'®. Esse
efeito micro ablativo induz uma resposta de choque térmico no epitélio, com producéao
de proteinas de choque térmico, envolvidas na inducdo da producao de fatores de
crescimento que contribuem para a neocolagénese, além de outros fatores que
estimulam a angiogénese e a proliferagéo epitelial®.

Estudos relataram que a melhora da secura vaginal, prurido, disuria e
dispareunia foi mantida apdés 12 semanas de acompanhamento pds-terapia com
laser-'2. O mesmo registrou taxa de satisfagdo de 84% com o tratamento, sem eventos
adversos relatados'?.

Pesquisas adicionais demonstraram melhora significativa da qualidade de vida
e da funcdo sexual®'?. Aproximadamente 85% das mulheres que ndo eram
sexualmente ativas devido aos sintomas da SGM retomaram uma vida sexual normal
12 semanas apos a terapia®. Ha ampla evidéncia que sustenta a hipdtese de que a
terapia a laser é eficaz e segura em mulheres menopausicas com SGM-' Revisdes
anteriores, que avaliaram ensaios clinicos randomizados e estudos observacionais,
também encontraram evidéncias de que o tratamento a laser melhora a saude vaginal,
a atrofia vaginal e os sintomas de incontinéncia urinaria’. O laser fracionado de CO2
demonstrou ser uma opc¢ao terapéutica valida e eficaz, como opc¢éao de tratamento de
podendo ser utilizado de forma isolada ou associada a outras terapias disponiveis em
pacientes com SGM, especialmente naquelas com sintomas de AVV e

contraindicagdes a terapia hormonal’-316,
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Novas terapias ndo ablativas também estado sendo estudadas para o tratamento
dos sintomas vulvovaginais®. Tecnologias mais recentes de radiofrequéncia
quadripolar dinamica de baixa energia também estao sendo utilizadas para tratamento
vulvovaginal®'. Estudos ex vivo e in vivo demonstraram que o tratamento térmico com
a radiofrequéncia pode promover espessamento e reorganizagdo das fibras de
colageno e elastina, sem efeitos adversos sobre a epiderme, nervos ou vasos
sanguineos, proporcionando melhora subjetiva da frouxidao, satisfagéo sexual, disuria
e incontinéncia®-".

Estudos destacaram que a terapia a laser na area uroldgica pode ser um
substituto util e um complemento promissor para terapias que nao sao bem aceitas
pelas pacientes, como a administragdo de horménios, exercicios do assoalho pélvico
ou cirurgia’.

A radiofrequéncia é outro método fisico utilizado no tratamento da SGM,
envolve o corte e a coagulagdo dos tecidos biolégicos por meio de uma corrente
alternada de alta frequéncia, que eleva instantaneamente a temperatura intracelular a
100 °C, causando expanséo e ruptura da membrana celular’. Os efeitos térmicos da
radiofrequéncia resultam na desnaturacdo do colageno, promovendo contragéo
imediata e eficaz de suas fibras, ativacdo de fibroblastos, neocolagénese,
reorganizagao das fibras colagenas e remodelamento tecidual subsequente’. Existem
diferentes tipos de radiofrequéncia, sendo a mais utilizada a radiofrequéncia
transcutdnea com controle de temperatura’.

Os tratamentos com laser e radiofrequéncia podem ser considerados seguros,
sem efeitos adversos graves; entretanto, efeitos colaterais leves a moderados foram
observados!. Como em qualquer terapia, existe um equilibrio entre a dose
administrada para induzir um efeito clinico adequado e o risco de dano decorrente de
uma dose energética excessiva, que pode provocar lesdes térmicas’®.

Dispositivos de laser vaginal tém sido sugeridos como uma alternativa de
tratamento para a SGM, resultando em marketing intensivo. A terapia com laser de
CO, é proposta como um método capaz de iniciar a neovascularizagcéo, a producao
de colageno e de matriz extracelular, além da infiltracao de fatores de crescimento nos
tecidos, resultando na melhora da espessura epitelial e na restauracao da elasticidade

e da umidade™®.
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Como terapias ndo hormonais promissoras para a SGM, sao necessarios mais
estudos para avaliar a seguranca e eficacia a longo prazo das diferentes terapias a
laser®.

Os sintomas da menopausa podem ser angustiantes, especialmente por
ocorrerem em um periodo da vida em que muitas mulheres exercem papéis
importantes na sociedade, na familia e no ambiente de trabalho®. Esses sintomas
podem ser extremamente desconfortaveis e impactar de maneira significativa a vida
pessoal, social e profissional das mulheres®. A prevaléncia dos sintomas decorrentes
da atrofia genital pode ultrapassar a metade das mulheres na pés-menopausa?.

Globalmente, a menopausa afeta mais de um bilhdo de mulheres, e as
projecdes indicam que, até 2025, mais de 1,1 bilhdo de mulheres terdo ingressado
nessa fase, o que ressalta suas profundas implicacdes para a saude publica'.
Atualmente, uma mulher nos paises desenvolvidos passa cerca de 30 anos, ou
aproximadamente um terco de sua vida, no estado pdés menopausal'®. Portanto, é
necessario manter a saude e a funcionalidade ideais das mulheres na pds-menopausa
durante esse periodo. O aumento da expectativa de vida das mulheres na pos-
menopausa as expds a um periodo mais prolongado de menopausa, o que reforga a
importancia do diagndstico e do tratamento da SGM™8,

Dessa forma, uma mulher pode esperar viver quase um tergco de sua vida sem
horménios ovarianos, tornando o manejo das mulheres na pdés-menopausa uma
importante preocupagdo médica'.

Mediante, fatos acima apresentados, se faz necessario a avaliacdo da
comparagao entre o uso do estrogénio tépico, com o uso de laser de CO2 no
tratamento da SGM em mulheres menopausadas, a fim de possibilitar um melhor
manejo dos sintomas assim como redug¢ao no impacto da qualidade de vida.

2. OBJETIVOS

2.1.Objetivo Geral

Analisar, por meio de uma revisdo narrativa da literatura, as evidéncias
cientificas disponiveis acerca da eficacia e da seguranga do laser vaginal CO2 e do

estrogénio topico no tratamento da Sindrome Geniturinaria da Menopausa.
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2.2. Objetivos especificos

1. Avaliar as evidéncias da literatura com relagdo ao uso do estrogénio tépico e laser
de COz2, em mulheres na menopausa, para sindrome genitourinaria, através de uma
revisao narrativa;

2. Avaliar a melhora dos sinais e sintomas da sindrome genitourinaria em mulheres
na menopausa, através do uso de estrogénio topico, comparativamente ao uso de
laser de COg;

3. Avaliar as alteragdes histolégicas do uso de estrogénio tépico em mulheres na
menopausa que apresentam sindrome genitourinaria, comparativamente ao laser
COz;

4. |dentificar e descrever os principais desenhos metodolégicos, tamanhos amostrais
e caracteristicas das populagdes avaliadas nos estudos que investigaram o uso de
laser CO2z e estrogénio vaginal para a Sindrome Geniturinaria da Menopausa;

5. Analisar os desfechos clinicos e objetivos de saude vaginal, incluindo indices de
maturacao epitelial, pH vaginal, indices de saude vaginal e fungao sexual, reportados
nos estudos incluidos;

6. Avaliar os dados disponiveis sobre seguranca e ocorréncia de efeitos adversos
associados as diferentes intervencgodes terapéuticas analisadas;

7. Discutir as implicagdes dos achados para a pratica clinica e identificar lacunas na
literatura que justifiguem a realizacdo de pesquisas futuras com maior rigor

metodoldgico.

3. METODOLOGIA

3.1. Desenho do Estudo

Trata-se de uma revisdo narrativa da literatura com inclusdo de estudos que
avaliaram comparativamente o tratamento com uso de estrogénio e/ou laser para a
sindrome génito urinaria em mulheres na menopausa. A revisdo seguiu a estratégia

PEO (Population, Exposure, Outcome), utilizando a seguinte pergunta: Qual o melhor
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tratamento para sindrome genitourinaria na menopausa: laser e/ou radiofrequéncia ou

estrogénio topico?

3.2.Critérios de elegibilidade

Foram incluidos estudos observacionais prospectivos, ensaios clinicos
randomizados sobre evidéncias existentes no uso de laser e/ou estriol no tratamento
da sindrome genitourinaria em mulheres na menopausa. Os critérios de exclusao
foram: estudos duplicados, estudos que nao fizeram a analise comparativa entre tipo
de tratamentos, estudos que consideravam mulheres submetidas a radioterapia
pélvica e ou braquiterapia e estudos que nao se enquadram no tema. Dois editoriais
previamente selecionados foram excluidos da analise por ndo conterem as variaveis

analisadas.

3.3.Busca na literatura:

As bases pesquisadas foram PUBMED, LILACS, BVS e a literatura cinza
(referéncias de referéncias, sumarios de congressos, dentre outros). Foram incluidos
estudos sem restricbes de datas e idioma. Os mesh terms da estratégia de pesquisa
foram: “Menopause”, “Genitourinary Syndrome”,”’Estriol” ou “Promestriene”, “Laser” ou

I‘Gasﬂ.

3.4.Extracao de dados:

Os registros dos artigos selecionados foram avaliados por dois pesquisadores
de forma independente a partir do titulo e do resumo para inclusdo. Em caso de
duvida, o artigo foi lido na integra. Os artigos foram selecionados e julgados usando o
Intelligent Systematic Review (RYYAN). Os dados foram extraidos dos artigos apés

leitura na integra, como: Numero total de participantes, tipo de tratamento, numero de
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participantes submetidos a cada tratamento, desfecho de cada grupo e salvo em

planilhas do word.

3.5.Sintese e analise de dados:

Os dados foram sintetizados narrativamente comparando o uso de laser e/ou
radiofrequéncia em relacdo ao uso de estrogénio local em mulheres na menopausa

com o intuito de avaliar qual a melhor propedéutica a ser realizada.

4. RESULTADOS
4.1.Revisao Narrativa

Titulo: COMPARACAO ENTRE O USO DE LASER CO2 E ESTROGENIO TOPICO
NA SINDROME GENITOURINARIA PARA PACIENTES NA MENOPAUSA, UMA
REVISAO NARRATIVA

Autores: Julia Cristina Peres Rodrigues Gomes', Marcela Souza Carneiro’

Informacodes dos autores: 'Universidade Federal de Uberlandia, Departamento de

Ginecologia e Obstetricia do HC-UFU, Uberlandia, Minas Gerais, Brasil.

Contatos:

Julia Cristina Peres Rodrigues Gomes
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INTRODUGAO: A menopausa, decorrente da faléncia ovariana, cursa com deficiéncia
estrogénica e pode levar a sindrome geniturinaria da menopausa (SGM), caracterizada por
sintomas genitais, urinarios e sexuais, com impacto relevante na qualidade de vida.A terapia
estrogénica local é o tratamento padrao da SGM; entretanto, terapias ndo hormonais, como o
laser de CO, e a radiofrequéncia, surgem como alternativas, especialmente em mulheres com
contraindicag¢des ao estrogénio, embora ainda demandem maior evidéncia quanto a eficacia
e seguranca em longo prazo.OBJETIVO: Avaliar a resposta dos sinais e sintomas da
sindrome genitourinaria em mulheres na menopausa, com o uso de estrogénio tépico e laser
de CO2.METODO Revisdo narrativa que comparou laser e/ou radiofrequéncia ao estrogénio
tépico no tratamento da sindrome geniturinaria em mulheres na menopausa, com base em
ensaios clinicos randomizados. Os estudos foram selecionados nas bases de dados
PUBMED, LILAS e BVS, analisados de forma narrativa para identificar a abordagem
terapéutica com melhores resultados. RESULTADO Seis ensaios clinicos randomizados
(n=343) compararam laser CO, , estrogénio vaginal e terapias alternativas no tratamento da
sindrome geniturinaria da menopausa. Todas as intervengcdes promoveram melhora dos
sintomas e dos parametros vaginais, sem superioridade consistente entre os tratamentos. O
laser CO, mostrou tendéncia a maior melhora em pH, maturagéo vaginal e alguns sintomas
urinarios, e a terapia combinada apresentou beneficios adicionais em dominios da funcao
sexual. Os efeitos adversos foram leves e pouco frequentes CONCLUSAO O laser vaginal
fracionado de CO, e o estrogénio tépico demonstram eficacia e seguranga na melhora dos
sintomas e da saude vaginal na sindrome geniturinaria da menopausa. Apesar dos resultados
positivos, a heterogeneidade dos estudos e a falta de dados de longo prazo limitam
conclusdes definitivas, reforcando a necessidade de abordagens individualizadas e de

pesquisas mais robustas.

PALAVRAS-CHAVE: MENOPAUSA; SD; GENITOURINARIA; LASER COx,
ESTROGENIO TOPICO.

Introducdo:A menopausa é definida como a cessagdo permanente da
menstruagao por pelo menos 12 meses, resultante da perda da atividade ovariana,
ocorrendo de forma natural ou induzida 121418 Esse processo ¢ acompanhado por
profundas alteragées hormonais, com aumento de FSH e LH e redugao progressiva
do estradiol e da progesterona, além de variagcbes nos andrégenos, o que

desencadeia manifestagdes sistémicas e urogenitais 54917
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A deficiéncia estrogénica afeta especialmente os sistemas vascular,
musculoesquelético e geniturinario, resultando em sintomas vasomotores, disfungdes
sexuais, atrofia urogenital e alteragdes urinarias, com impacto negativo na qualidade
de vida 45418 Entre 10% e 40% das mulheres pds-menopausicas apresentam
sintomas urogenitais, embora a maioria ndo procure assisténcia médica 4

O termo sindrome geniturinaria da menopausa (SGM) foi adotado para
descrever de forma mais abrangente as manifestagdes genitais, urinarias e sexuais
decorrentes do hipoestrogenismo, substituindo o conceito de atrofia vulvovaginal
16916 A SGM inclui secura, ardor, dispareunia, alteragbes urinarias e prejuizo da
funcdo sexual, afetando até 50% das mulheres na pds-menopausa e reduzindo
significativamente a qualidade de vida '-36.16.18.

Fisiopatologicamente, o hipoestrogenismo leva a redugdo da espessura
epitelial, colageno, vascularizagao, elastina e glicogénio vaginal, com elevagéo do pH,
alteracao do microbioma e maior suscetibilidade a infecgdes e sintomas inflamatérios
1.4.59,10.12,16. AlteragGes semelhantes ocorrem no trato urinario inferior, contribuindo
para disuria, urgéncia, incontinéncia e infecgdes urinarias recorrentes 4913.15

A disfungao sexual na menopausa resulta da interacao entre fatores hormonais,
vasculares, genitais e psicossociais, sendo a secura vaginal e a dispareunia
elementos centrais desse comprometimento >°.

A terapia estrogénica local é o tratamento padrdao para a SGM, promovendo
restauracdo do epitélio vaginal, redugéo do pH, melhora da microbiota, aumento da
maturacgao celular e alivio dos sintomas vulvovaginais e urinarios, com baixa absorg¢ao
sistémica 124791012 Estrogénios vaginais em baixa dose também reduzem infecgdes
urinarias recorrentes e melhoram sintomas urinarios 2°

Entretanto, terapias ndo hormonais tornaram-se alternativas importantes,
especialmente para mulheres com contraindicagbes ao estrogénio, destacando-se os
dispositivos baseados em energia, como o laser de CO, e a radiofrequéncia 3216, O
laser fracionado de CO, promove remodelamento tecidual, neocolagénese,
angiogénese e espessamento epitelial, resultando em melhora da secura, dispareunia,
funcao sexual e sintomas urinarios, com boa segurang¢a em curto prazo
1,3,7,9,12,16.

A radiofrequéncia também induz reorganizagdo do colageno e melhora da

elasticidade e fungéo urogenital, sendo considerada uma alternativa fisica promissora
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1.9 Apesar dos resultados favoraveis, ainda ha necessidade de mais estudos para
avaliar a seguranca e a eficacia dessas terapias em longo prazo %16

Diante da alta prevaléncia da menopausa e da SGM, que afeta milhdes de
mulheres globalmente e compromete significativamente a qualidade de vida, torna-se
fundamental comparar de forma sistematica o estrogénio tépico e o laser de CO, no
tratamento da SGM, a fim de orientar decisdes clinicas baseadas em evidéncias

14,17,18.

Método / Pesquisa da literatura: A presente revisdo narrativa foi conduzida utilizando

a estratégia PEO (Population, Exposure, Outcome), utilizando a seguinte pergunta:
Qual o melhor tratamento para sindrome genitourindria na menopausa: laser e/ou
radiofrequéncia ou estrogénio topico?

Foram incluidos ensaios clinicos randomizados sobre evidéncias existentes no
uso de laser CO2z e/ou estrogénio vaginal no tratamento da sindrome genitourinaria
em mulheres na menopausa.

Os critérios de exclusdao foram: estudos duplicados, estudos que néo
realizaram a analise comparativa entre tipo de tratamentos, estudos que
consideravam mulheres submetidas a radioterapia pélvica e ou braquiterapia e
estudos que ndo se enquadram no tema.

As bases pesquisadas foram PUBMED, LILACS, BVS e a literatura cinza
(referéncias de referéncias, sumarios de congressos, dentre outros). Ndo houve
restricdo quanto ao idioma ou data. Os mesh terms da estratégia de pesquisa foram:
“Menopause”, “Genitourinary Syndrome”,”Estriol” ou “Promestriene”, “Laser” ou “Gas”.
Conforme evidenciado em imagem disponivel na Figura 1, no anexo 1.

Gomes e Souza examinaram independentemente os registros para inclusao.
Em caso de duvida, o artigo foi lido na integra. Os artigos foram selecionados e
julgados usando o Intelligent Systematic Review (RYYAN). Os dados foram extraidos
dos artigos apos leitura na integra, como: Numero total de participantes, tipo de
tratamento, numero de participantes submetidos a cada tratamento, método de
avaliacao, desfecho/resultados e salvo em planilhas do Microsoft word. Conforme
apresentado em Tabelas 1, 2 e 3, disponiveis em anexo 2, 3 e 4 respectivamente.

Os dados foram sintetizados narrativamente comparando o uso de laser e/ou
radiofrequéncia em relagdo ao uso de estrogénio local em mulheres na menopausa

com o intuito de avaliar qual a melhor propedéutica a ser realizada.
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Resultados: A partir de buscas nas bases de dados, foram identificados 30 artigos.
Apods analise do titulo e resumo, além da aplicacdo de filtros, 22 artigos foram
excluidos, dentre estes 17 por estarem duplicados; 2 dos quais ndo se enquadram no
tema proposto, 2 devido a metodologia; 2 editoriais que ndo avaliaram variaveis
analisadas do estudo e por fim o artigo de Nappi, R. E. e colaboradores (2023) foi
excluido por nao realizar comparagao entre os tratamentos.

No total 6 artigos atenderam aos critérios de inclusdo, sendo selecionados para
leitura completa. Os dados estdo resumidos de acordo com o fluxograma (Figura 1)
passivel de acesso no anexo 1. Apds a analise destes, identificou-se que todos os 6
estudos apresentaram relevancia ao tema. Os dados referentes ao titulo do artigo,
autores, ano de publicagdo, tipo do estudo, numero de participantes, numero de
participantes excluidos e numero de participantes por grupo, podem ser analisados
na Tabela 1, disponivel em anexo 2. Os dados referentes a média da idade das
participantes, sintomas prévios, intervengdes realizadas, tempo de intervencao e
tempo de avaliagcdo podem ser analisados na Tabela 2, a disposicdo em anexo 3 .
Dados referentes ao método de avaliagao, assim como os desfechos e resultados
tanto histolégicos como sintomaticos, estdo disponiveis para analise na Tabela 3,
como reportado em anexo 4.

Foram analisados ensaios clinicos randomizados que incluiram, ao total, 343
participantes, divididos em 6 estudos, nos quais 121 mulheres submetidas ao uso de
Laser CO2e 117 submetidas ao uso de estrogénio vaginal para o tratamento da SGM
na menopausa. 15 mulheres foram submetidas ao tratamento combinado (laser e
estrogénio vaginal) e as demais 90 participantes, sujeitas ao uso de tratamentos
alternativos (lubrificante/radiofrequéncia). Parte dessas mulheres foi analisada
previamente ao uso da intervencgao, durante, assim como apos.

Pinho et al incluiu no seu estudo 25 mulheres, 13 para serem submetidas ao
tratamento de laser e 12 para o uso de estrogénio vaginal. Seganfredo et al avaliou 62
participantes, dividas em 3 grupos, com 24, 17 e 21 pessoas, que receberam como
intervencao laser, estrogénio tdpico e radiofrequéncia respectivamente. Cruz et al
realizou avaliacdo de 13 participantes incluidos no grupo submetido a laser, 14 no
grupo estrogénio e 15 das quais foram submetidas a ambas as intervencgdes,

totalizando 42 mulheres. Fernandes et al submeteu 70 pessoas, ao seu ensaio,
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separando-as em grupos que foram submetidas a estrogénio laser e radiofrequéncias,
cada um composto por 26, 21 e 23 na devida ordem. Aguiar et al e Politano et al
avaliaram em seus ensaios, 72 mulheres, examinando o efeito do laser CO2,
estrogénio vaginal e lubrificante nas mesmas, que foram divididas em 3 grupos de 24
participantes. As informacdes sobre a quantidade de participantes e alocagdo em
grupos, deste estudo podem ser consultadas na Tabela 1, passivel de acesso em
anexo 2.

Em seu ensaio, Pinho et al avaliou mulheres com idade média de 55,5 anos,
sem abordar de maneira explicita os sintomas avaliados previamente as intervengdes,
optando por elaborar seus resultados e conclusdes em avaliagdes histologicas. Todos
os subgrupos foram submetidos a bidpsia do ter¢o proximal da vagina antes do inicio
da intervencgao e 30 dias apds o tratamento. Seganfredo et al optou pela inclusdo de
participantes com idade média de 56,3, identificando como sintomas anteriores ao uso
das intervencgdes prurido, ardor, secura e dispareunia. Sintomas estes equivalentes,
aos descritos pelas pacientes de Cruz et al, as quais possuiam como idade média o
valor de 56,17 anos. Fernandes et al, abordou participantes com idade média de 53,57
anos, as quais relataram sintomas como fissura, prurido, dispareunia, atrofia e
diminuicdo das rugosidades vaginais, anteriormente ao uso do estrogénio topico e
laser CO2. Aguiar et al realizou a avaligio de mulheres na menopausa que
apresentavam sintomas urolégicos como perda urinaria por esforgo, nocturia,
urgéncia, incontinéncia urinaria de urgéncia, perda urinaria, aumento da frequéncia
urinaria previamente a aplicagao das intervencdes propostas; estas estavam incluida
na faixa etaria média de 57,28. Investigando um grupo com a mesma idade média do
estudo de Aguiar et al e Politano et al identificou em suas participantes, sintomas
previamente a submissdo do uso dos tratamentos propostos semelhantes aos
descritos por Pinho et al e Seganfredo et al. Os dados referentes a idade média das
mulheres incluidas no estudo, assim como sintomas prévios, deste estudo podem ser
consultados na Tabela 2, disponivel em anexo 3.

Como intervencgao proposta os artigos optaram por submeter as pacientes ao
uso de estrogénio vaginal e laser COs..

Os estudos de Aguiar et al e Politano et al submeteram ainda participantes, em
grupo especifico, ao uso de Lubrificante vaginal a base de agua, no esquema de uso

de 3 vezes na semana durante 3 meses, realizando a avaliagdo em um periodo de 98
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dias. Seganfredo et al e Fernandes et al por sua vez, analisaram o uso de
radiofrequéncia como modalidade tratamento, sob 0 esquema de 3 sessdes mensais,
a cada 4 semanas de maneira consecutiva, realizando a avaliagdo dos resultados em
um periodo de 90 e 120 dias respectivamente. Fernandes et al, Aguiar et al e Politano
et al submeteram as mulheres que foram alocadas no grupo tratado com laser COz a
3 sessdes mensais, consecutivas. Pinho et al também submeteram as mulheres a um
tratamento de laser no esquema de 3 sessodes, sem, contudo, especificar qual o tempo
entre estas. A intervencao de laser proposta por Seganfredo et al foi a submissao das
pacientes a 3 sessoes de laser com intervalo de 4 semanas entre elas. 2 sessdes de
laser, com diferenca de 4 semanas, associado ao uso de creme vaginal de placebo o
qual deveria ser utilizado 3x na semana por 20 semanas, foi a intervencao a qual Cruz
et al expos as participantes alocadas no grupo laser.

Em relacdo ao uso de estrogénio tdpico, Pinho et al e Cruz et al optaram por
utilizar o estrogénio tépico, na configuragdo de 1mg/g, tendo o primeiro utilizado o
esquema de uso diario por 30 dias e entdo uso semanal, por um periodo de 3 meses;
enquanto o segundo fez o uso de estrogénio vaginal 3x na semana por 20 semanas
associada a 2 sessdes de laser sham. O promestrieno que € um derivado sintético do
estradiol na dose de 10mg/g, foi o escolhido como estrogénio tépico por Seganfredo et
al, Fernandes et al , Aguiar et al e Politano et al. O primeiro grupo de autores, optou
pelo uso no esquema de 15 dias seguidos e entdo a cada 3 dias por 3 meses.
Fernandes et al, Aguiar et al e Politano et al submeteram as pacientes ao uso diario
durante 21 dias, seguido de uma aplicagdo duas vezes por semana por 4 meses. Em
relacdo ao tempo de avaliagdo dos resultados proporcionados durante e apds as
intervengdes as analises foram realizadas durante um periodo de 90 dias por Pinho et
al e 140 dias por Cruz et al. Os registros sobre intervengdes, tempo de intervengbes
e tempo de avaliagcado deste estudo podem ser consultados na Tabela 2, que esta
disponivel em anexo 3.

Nos estudos observamos dois padrbes de avaliacdo dos resultados e
desfechos, um que aborda questdes histopatoldgicas, enquanto o outro por meio de
ferramentas avaliadores examina os sinais e sintomas clinicos. Pinho et al.
usa como método de avaliagdo somente os aspectos histoldgicos, enquanto Aguiar et

al avalia apenas os sintomas e sinais clinicos. Os demais artigos avaliados

29


https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Seganfredo%2BIB&cauthor_id=38714422
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Seganfredo%2BIB&cauthor_id=38714422
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Seganfredo%2BIB&cauthor_id=38714422
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Seganfredo%2BIB&cauthor_id=38714422

(Seganfredo et al, Cruz et al, Fernandes et al, e Politano et al) abordam ambos os
métodos de avaliacao.

Avaliando a questé&o histoldgica, o que se encontra descrito no estudo de Pinho
et al é a analise da alteragado ou auséncia dela, proporcionada por cada intervengao
em relagcdo aos receptores de estrogénio, progesterona e espessura do epitélio
vaginal. Os receptores de estrogénio, que apresentam queda durante a menopausa
54.9. apresentaram niveis semelhantes entre os grupos (laser e estriol) antes e apds o
tratamento?'. Foi identificado aumento significativo, ao longo do tempo, apenas no
grupo tratado com laser?’. Ja4 no grupo tratado com estriol, ndo houve mudanca
temporal na quantidade de receptores de estrogénio?'. As alteragdes nos receptores
de estrogénio nao apresentaram ao fim do estudo associacao estatistica com o tipo
de tratamento?'. Conclusdo semelhante ao que foi examinado em relacdo aos
receptores de progesterona; estes também, ao fim da avaliagao, evidenciaram niveis
estatisticamente semelhantes entre os grupos antes e apos o tratamento?'. Ndo houve
mudanca significativa nos receptores ao longo do tempo em nenhum dos grupos,
permitindo assim concluir que as alteracbes ndo se associaram ao tipo de
tratamento?’. Por fim no que diz respeito a espessura do epitélio vaginal Pinho et al
encontrou resultados que evidenciam a auséncia de correlagdo com significancia
estatistica, entre a espessura do epitélio vaginal com os niveis de receptores de
estrogénio ou progesterona, em todos os grupos submetidos as intervencgoes
previamente citadas?'. Neste estudo, autores referem auséncia de efeitos adversos
relatados com o uso de estriol ou laser, em todos os grupos?'.

Dentro das avaliagdes histolégicas, foi estudado sobre pH e saude vaginal no
ensaio clinico de Seganfredo et al. Identificou-se uma redugéo significativa do ph
vaginal, ao final do tratamento nos trés grupos submetidos a intervengdes, sem
observacgao de diferenca estatistica significativa entre eles?2. Para avaliagdo da salde
vaginal, os autores utilizaram uma ferramenta avaliadora validada chamada Vaginal
Health Index (VHI), a qual apresentou aumento no seu escore em todos 0s grupos ao
final do estudo, indicando assim sinais de melhora do trofismo vaginal. Diferenga
estatistica entre os grupos, neste quesito, ndo foi identificada®?. Para avaliagdo dos
sintomas vulvovaginais, foi utilizado outra ferramenta, esta identificada como Vaginal
Symptom Score (VSS). Esta apresentou como resultado uma melhora significativa dos

sintomas vulvovaginais (prurido, ardor, secura e dispareunia) na avaliagdo de todos
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os grupos, sem demonstrar diferenga entre eles??. Os sinais e sintomas referentes a
funcao sexual foram avaliados conforme a Female Sexual function Index (FSFI), uma
ferramenta avaliadora; apontando melhora significativa em todos os grupos de
intervencdo, ndo somente no escore total como também individualmente, quando
avaliado os dominios de desejo, excitagao, lubrificacdo e dor. Nao se identificou
diferenca entre os resultados dos grupos??. Avaliando especificamente a dispareunia,
0 ensaio de Seganfredo et al mostrou que houve uma redugado importante deste
sintoma, em especial nos casos previamente classificados como intensos??. No
tocante a efeitos adversos, os autores relataram que nos grupos de laser de CO, e
radiofrequéncia estes foram leves e transitérios, sendo queixado principalmente
corrimento vaginal, ardor e desconforto local. Os sintomas negativos tenderam a
diminuir ao longo das sessodes, segundo o que é expresso no artigo?2.

Por meio das ferramentas avaliadoras validadas FSFI e a Sintomas de atrofia
vulvovaginal (VAS), Cruz et al avaliou os sinais e sintomas clinicos das participantes
que foram submetidas as intervencgdes. Utilizando a VAS, identificou-se que os grupos
laser e laser associado a estriol apresentaram melhora significativa de dispareunia,
secura e ardor?3. Avaliando-se isoladamente, o grupo estriol apresentou melhora
significativa apenas do sintoma de secura vaginal?®. Conforme os pardmetros
avaliados pela ferramenta FSFI, foi possivel observar melhora significativa no escore
total ao final do seguimento, apenas no grupo laser com estriol?3. Uma melhora
semelhante do escore total entre os grupos foi relatada, na semana 20 de avaliagédo?®3.
Ao avaliar dominios separadamente da FSFI, o grupo laser concomitante ao estriol
apresentou melhora significativa nos dominios dor, desejo e lubrificagdo?3. Cruz et al
destaca a identificacdo de piora significativa no dominio dispareunia no grupo
submetido a somente laser?®. Nao houve identificagdo de melhora significativa nos
dominios individuais quando analisado o grupo submetido a estriol isoladamente?3. Ao
verificar as alteragdes, histopatoldgicas, utilizou-se o VHI, detectando um aumento
significativo em todos os grupos do mesmo, nas semanas 8 e 20 de avaliagéo, quando
comparado ao inicio do ensaio, de maneira mais incrementada no grupo que usou a
terapia combinada de estrogénio em conjunto com laser?3. Quanto ao uso isolado do
laser como tratamento, foi apontado um escore de VHI inferior aos demais grupos, na
semana 20%3. No quesito maturagéo vaginal foi detectado aumento do mesmo nos

grupos laser associado a estrogénio na semana 8, tendo apenas grupo do uso unico
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de laser, mantendo este aumento até a semana 20%%. Uma redugao significativa da
porcentagem de células parabasais foi observada nos grupos submetidos a estriol
combinado com laser, sendo este efeito mantido até a semana 20 apenas no grupo
que usou laser de maneira individual?3. No ensaio clinico randomizado de Cruz et al,
o laser CO2 ndo esteve associado a eventos adversos fisicos ou dor durante a
aplicacao; entretanto, uma piora significativa da dispareunia foi observada no grupo
tratado apenas com laser quando avaliada pelo FSFI, configurando um efeito adverso
funcional?3. O estriol isolado e a terapia combinada nao apresentaram efeitos adversos
relatados no periodo de 20 semanas?3.

Fernandes et al abordou em seu estudo, tanto aspectos histopatolégicos como
ferramentas avaliadoras validadas. Avaliando a espessura do epitélio vestibular nos
grupos tratados com laser e radiofrequéncia, se observou um aumento da espessura;
tendéncia ndo encontrada no grupo promestrieno?*. As diferencas identificadas, ao
examinar a espessura do epitélio vestibular, apos o tratamento n&o atingiram, contudo,
significancia estatistica®*. Examinando a presencga de hiperqueratose, identificou-se
uma reducgao significativa na frequéncia deste aspecto apds o tratamento de laser e
radiofrequéncia, sem redugéo significativa no grupo submetido a estrogénio vaginal?*.
Notou-se uma normalizagao histoldgica no pés-tratamento, com reducéo significativa
no excesso de papilas dérmicas assim como niveis nhormais de vasos estromais, em
todos os grupos analisados?*. Por fim, em relagéo a histopatologia, Fernandes et al
observou que atrofia histologia havia sido pouco frequente antes do tratamento, tendo
alcangado uma normalizagcédo ao fim do estudo em todos os casos, apds submissao
aos tratamentos propostos. Analisando através das ferramentas avaliadoras
validadas, através da VAS, foi evidenciado uma reduc¢ao significativa nos escores de
todos os sintomas avaliados (fissuras, prurido, dispareunia, redugdo do trofismo e
afinamento das rugas vulvares) apos o tratamento nos trés grupos (laser de CO,,
radiofrequéncia e promestrieno), sem apresentar na diferenga estatisticamente
significativa entre as intervengdes?*. A escala Likert, que avalia satisfagdo das
pacientes, também foi utilizada como método de avaliagao, sendo possivel notar que
todas as intervengdes apresentaram um alto grau de satisfagédo, com escores médios
superiores a 4, reforcando uma melhora importante; ndo foram identificadas
diferengas estatisticas entre os grupos?. Ao examinar a ocorréncia de efeitos

adversos, ndo foram observados danos estruturais, melanose,
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cicatrizagdo anormal ou eventos adversos clinicos relevantes apos nenhuma das
intervencoes?*.

Ao focar nos aspectos clinicos, Aguiar et al por meio de ferramentas
avaliadoras, examinou sintomas urinarios através da International Consultation on
Incontinence Questionnaire (ICIQ-Ul SF) e International Consultation on Incontinence
Questionnaire Overactive Bladder (ICIQ-OAB), identificando reducdo do escore total
somente no grupo submetido a laser - comparagéo entre baseline e semana 142, Os
demais grupos (promestrieno e lubrificante) ndo apresentaram melhora significativa.
Uma reducao significativa na frequéncia da perda urinaria foi relatada no grupo laser,
sem mudancas significativas nos grupos promestrieno e lubrificante?>. Em correlagéo
com o ultimo parametro citado, o grupo laser também apresentou uma melhora na
interferéncia da qualidade de vida?®. Analisando o indicador nocturia, este apresentou
uma piora no grupo lubrificante quando em relagcdo aos outros e uma melhora
significativa, com reducgédo dos episddios no grupo laser?®. Por meio da ferramenta
ICIQ-OAB, que analisa sintomas de bexiga hiperativa, o grupo laser apresentou
escores significativamente melhores em comparagao ao grupo lubrificante, e auséncia
de diferenca significativa com o grupo estrogénio. Aguiar et al? finalizou avaliando os
sintomas especificos, urgéncia e incontinéncia urinaria de urgéncia, concluindo que
em seu ensaio, nao houve melhora significativa destes, em nenhum dos trés grupos;
apesar de identificar uma tendéncia a melhora no grupo laser. Nao foram observados
eventos adversos relevantes relacionados aos grupos submetidos as intervencgdes
durante o estudo nesse artigo®.

Uma melhora significativa foi identificada nos grupos submetidos a laser e
estrogénio vaginal, em relagdo aos parametros de elasticidade, volume, umidade,
integridade epitelial e pH, no estudo desenvolvido por Politano et al. Observou-se uma
reducao dos valores de pH vaginal, para inclusive niveis fisioldgicos nos grupos
citados anteriormente, com uma redugdo mais pronunciada no grupo laser?s.
Utilizando o indice de Frost para avaliagdo da maturagdo vaginal, foi possivel
identificar uma reducdo das células basais, associado a aumento das células
superficiais e intermediarias apos o tratamento proposto, sugerindo assim uma
melhora da maturagdo vaginal, a qual foi mais intensa no grupo laser?.

Abordando sinais e sintomas clinicos, por meio do uso do VHI Politano et al identificou

uma melhora significativa nos grupos submetidos a laser e estrogénio vaginal, tendo
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o grupo laser apresentando o maior aumento do VHI, de maneira significativamente
superior aos demais; grupo lubrificante ndo apresentou melhora de maneira
significativa2®. Em relagdo ao FSFI, néo se identificou diferenca significativa no escore
total entre os 3 grupos apos o tratamento proposto. Tal resultado foi identificado ao
examinar os escores, que permaneceram abaixo do ponto de corte para auséncia de
disfungdo sexual®® Ja nos dominios individuais como desejo e lubrificagdo o grupo
laser apresentou uma melhora, enquanto nos dominios orgasmo e satisfacédo o
lubrificante apresentou melhora de forma isolada?®. Ainda na avaliagdo desse grupo
de sintomas, foi avaliada uma melhora da dispareunia em especial no grupo laser,
sem significancia estatistica®®. Politano et al, ndo identificando eventos adversos
associados a nenhuma das intervengdes durante o periodo de acompanhamento.

Os registros sobre métodos de avaliagdo e desfechos/resultados deste estudo

podem ser consultados na Tabela 3, conforme disposto em anexo 4.

Discussdo: Os resultados sintetizados nesta revisdo narrativa reforcam a
compreensao atual de que a Sindrome Geniturinaria da Menopausa constitui uma
condicao multifatorial, progressiva e fortemente relacionada a hipoestrogenemia, com
repercussdes diretas sobre a integridade anatémica, funcional e sensorial do trato
urogenital feminino. A literatura descreve que a redugédo sustentada dos niveis
estrogénicos promove afinamento epitelial, diminuicdo da vascularizacao, alteracao
do colageno e da elastina, elevacdo do pH vaginal e modificacdo da microbiota,
mecanismos que explicam a ampla gama de sintomas relatados pelas mulheres na
pos-menopausa® 213,

Nesse contexto fisiopatolégico, os resultados observados nos estudos
incluidos mostram coeréncia com o0s mecanismos bioldégicos descritos, ao
evidenciarem melhora clinica e objetiva apods intervengdes capazes de atuar
localmente sobre esses processos.

A eficacia do estrogénio topico observada nos estudos analisados esta
alinhada com evidéncias consolidadas sobre o papel do estrogénio local no tratamento
da atrofia vulvovaginal. Revisdes sistematicas e diretrizes internacionais apontam que
a terapia estrogénica vaginal promove restauragao da maturacao epitelial, redugao do

pH vaginal e melhora significativa dos sintomas vulvovaginais, com minima absor¢ao
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sistémica, o que confere um perfil favoravel de seguranga para a maioria das mulheres
4,6,27,28_

Esses efeitos explicam a melhora consistente dos parametros de saude
vaginal e dos sintomas relatados nos grupos tratados com promestrieno nos ensaios
clinicos incluidos, ainda que, em alguns desfechos, a magnitude da resposta tenha
sido inferior a observada com terapias energéticas.

Por sua vez, os achados relacionados ao laser vaginal de CO2 dialogam com
uma literatura crescente que descreve essa tecnologia como uma intervengao capaz
de induzir remodelagao tecidual por meio de micro lesdes térmicas controladas,
estimulando neocolagénese, angiogénese e reorganizagdo da matriz extracelular.
Estudos multicéntricos e revisdes recentes apontam que tais mecanismos podem
resultar em espessamento epitelial, melhora da elasticidade vaginal e redugdo dos
sintomas associados a GSM, mesmo na auséncia de estrogénios exdgenos’31° . A
convergéncia desses dados com os resultados apresentados nesta revisao reforga a
plausibilidade biolégica dos beneficios observados nos grupos submetidos ao laser
vaginal.

A comparacéao entre terapias hormonais e ndao hormonais evidencia que ambas
podem atuar sobre desfechos semelhantes, embora por mecanismos distintos.
Enquanto o promestrieno age predominantemente por reposi¢ao local do estimulo
estrogénico, as terapias energéticas parecem atuar sobre a estrutura e a funcéo do
tecido vaginal de forma independente do eixo hormonal. Essa distincdo é
particularmente relevante no contexto da pratica clinica, uma vez que amplia o
espectro de opcdes terapéuticas disponiveis e permite maior individualizacdo do
tratamento, conforme caracteristicas clinicas, preferéncias da paciente e presenca de
contraindicagdes ao uso de hormoénios™ 4.

Os resultados observados em mulheres sobreviventes de cancer de mama
merecem destaque especial, uma vez que essa populacao frequentemente apresenta
sintomas geniturinarios intensos e limitagdes importantes ao uso de terapias
hormonais. A literatura aponta que, embora o estrogénio vaginal seja considerado
seguro em muitas situacdes, ainda persiste cautela em seu uso em pacientes
oncologicas, especialmente naquelas com tumores hormoénio-dependentes® 28. Nesse
cenario, os achados favoraveis associados ao laser vaginal e a radiofrequéncia, sem

identificacdo de eventos adversos graves ou alteragdes histologicas preocupantes,
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reforgam o potencial dessas intervengdes como alternativas terapéuticas relevantes
para esse subgrupo de mulheres™ '3,

Entretanto, a interpretacdo dos resultados deve considerar as limitagcbes
metodologicas amplamente discutidas na literatura. Revisdes sistematicas e analises
criticas destacam que muitos estudos sobre terapias energéticas apresentam
tamanhos amostrais reduzidos, heterogeneidade nos protocolos de aplicagao,
auséncia de grupos placebo ou sham e periodos de seguimento imitados, o que
dificulta a extrapolacédo dos resultados e a avaliacido da durabilidade dos efeitos a
longo prazo®'5. Essas limitagbes s&o reconhecidas também em consensos
internacionais recentes, que enfatizam a necessidade de ensaios clinicos
randomizados rigorosos para consolidar a evidéncia cientifica sobre essas
intervengdes'4.

Outro aspecto relevante diz respeito a seguranga a longo prazo das terapias
avaliadas. Embora os estudos incluidos nesta revisdo e a literatura disponivel relatem
predominantemente eventos adversos leves e transitérios, como ardor e desconforto
local, ainda ha escassez de dados robustos sobre efeitos tardios, especialmente em
relacdo a alteragdes teciduais cumulativas e impacto oncolégico em populagdes
especificas’-® . Essa lacuna reforga a importancia do acompanhamento prolongado e
da vigilancia clinica cuidadosa das pacientes submetidas a terapias energéticas.

A luz dos avancos recentes no campo da menopausa, os resultados desta
revisdo dialogam com a tendéncia contemporanea de personalizagao do tratamento,
integrando terapias hormonais e ndo hormonais de acordo com o perfil clinico
individual. Abordagens baseadas em farmacologia de precisdo e em modelos
centrados na paciente destacam que a escolha terapéutica deve considerar nao
apenas a eficacia clinica, mas também seguranga, aceitabilidade, impacto na
qualidade de vida e contexto sociocultural da mulher 71416 Nesse sentido, os achados
aqui discutidos contribuem para a construgdo de um corpo de evidéncias que sustenta
uma abordagem mais ampla e integrada no manejo da Sindrome Geniturinaria da

Menopausa.

Conclusao: O presente estudo atingiu o objetivo proposto ao analisar e sintetizar, por
meio de uma revisao narrativa, as evidéncias disponiveis acerca da eficacia e da

segurancga do laser vaginal fracionado de CO2 e do estrogénio tdpico no tratamento
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da Sindrome Geniturinaria da Menopausa. Os achados indicam que essas diferentes
modalidades terapéuticas sdo capazes de promover melhora dos sintomas
vulvovaginais e urinarios, bem como de parametros objetivos de saude vaginal,
reforgcando que o manejo da GSM pode ser realizado por abordagens hormonais e
nao hormonais, de forma complementar ou alternativa, conforme o perfil clinico da
paciente.

Como principal contribuicdo, este artigo oferece uma sintese comparativa
integrada de ensaios clinicos recentes, incluindo popula¢des gerais e subgrupos
especificos, como mulheres sobreviventes de cancer de mama, além de incorporar
analises histoldgicas e funcionais do tecido vaginal. Ao organizar de forma sistematica
os desenhos metodoldgicos, intervengdes, tamanhos amostrais e desfechos
avaliados, o estudo contribui para uma visdo mais clara das semelhancas e diferencas
entre as estratégias terapéuticas disponiveis, evidenciando que os beneficios
observados decorrem de mecanismos distintos, porém convergentes, na melhora da
condigdo urogenital pés-menopausa. Dessa forma, o trabalho avanga ao reunir
evidéncias clinicas e morfofuncionais em um unico corpo analitico, favorecendo a
tomada de decisao clinica baseada em evidéncias.

Apesar dos resultados favoraveis, a revisdo evidencia lacunas relevantes na
literatura, especialmente no que se refere a heterogeneidade metodolégica, aos
tamanhos amostrais reduzidos e a escassez de dados de longo prazo, sobretudo para
as terapias energéticas. Nesse sentido, estudos futuros devem priorizar ensaios
clinicos randomizados controlados, com grupos placebo ou sham, protocolos
padronizados de aplicacdo, seguimento prolongado e avaliacdo sistematica de
desfechos de seguranga. Adicionalmente, sdo necessarias pesquisas que explorem
biomarcadores teciduais, impacto na qualidade de vida a longo prazo, efeitos
cumulativos das terapias energéticas e estratégias terapéuticas personalizadas,
considerando caracteristicas clinicas, hormonais e oncoldgicas das pacientes.

Conclui-se, portanto, que o manejo da Sindrome Geniturinaria da Menopausa
deve ser compreendido dentro de uma abordagem individualizada e baseada em
evidéncias, na qual terapias hormonais e n&do hormonais ocupam papéis
complementares. O aprofundamento cientifico por meio de pesquisas

metodologicamente robustas sera essencial para consolidar recomendacgdes clinicas
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mais precisas e seguras, ampliando as op¢does terapéuticas disponiveis para mulheres

na pds-menopausa.
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Anexo 1 - Figura 1. Sumario dos artigos identificados nas bases de dados para esta
revisao narrativa

Anexo 2 - Tabela 1. Sumario das informacdes base dos artigos incluidos nesta

revisao

Anexo 3 - Tabela 2. Sumario das intervengdes realizadas nos artigos incluidos nesta
revisao

Anexo 4 - Tabela 3. Sumario dos resultados e métodos de avaliagdo dos artigos

incluidos nesta revisao
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5. DISCUSSAO TCR

A sindrome geniturinaria da menopausa (SGM) constitui uma condigéo crénica e
progressiva, resultante da deplecdo estrogénica persistente, que afeta de forma
integrada o epitélio vaginal, o estroma conjuntivo, a vascularizagdo, o microbioma e o
trato urinario inferior'®. A fisiopatologia descrita no presente TCR demonstra que a
queda do estradiol leva a redugdo do glicogénio, aumento do pH, perda dos
lactobacilos, afinamento epitelial, diminuicdo da elasticidade e redugdo do fluxo
sanguineo vaginal, criando um ambiente propicio a inflamagéo, dispareunia e
infeccdes urinarias recorrentes.

Nesse contexto, a terapia estrogénica local consolidou-se historicamente como
o padrio-ouro para o tratamento da SGM3, por atuar diretamente na reverséo desses
mecanismos, restaurando a maturagao epitelial, o pH vaginal, a microbiota e a
vascularizagdo, com minima absorgdo sistémica.%®'213 Entretanto, o surgimento das
tecnologias baseadas em energia, em especial o laser fracionado de CO,, introduziu
uma nova abordagem terapéutica, ndo hormonal, fundamentada na indugdo de
neocolagénese, angiogénese e espessamento epitelial por estimulo térmico
controlado.’-3.7.9,12,16.

A analise dos seis ensaios clinicos randomizados incluidos nesta revisao (n =
343 mulheres) demonstra que tanto o estrogénio vaginal quanto o laser de CO,
promovem melhora significativa dos sintomas da SGM e dos parametros vaginais
objetivos, sem evidéncia consistente de superioridade de uma modalidade sobre a
outra. Contudo, uma leitura critica dos desfechos histolégicos, citolégicos, funcionais

e urinarios revela diferencas nos padrdes de resposta clinica relevantes.

Efeitos sobre o epitélio vaginal e trofismo

Os estudos que avaliaram parametros histolégicos e citolégicos sugerem que
o laser de CO, exerce um efeito mais pronunciado sobre a arquitetura tecidual.?2:23.24.26
Pinho et al. demonstraram aumento temporal dos receptores de estrogénio apenas no
grupo laser, embora sem diferenga estatistica final entre os grupos, sugerindo um
possivel estimulo indireto do laser sobre a expressao receptor-mediada. Politano et
al. e Cruz et al. observaram que o laser promoveu maior redugéo do pH vaginal, maior
aumento do indice de maturagao vaginal e maior elevagao do VHI, quando comparado

ao estrogénio ou ao lubrificante.
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Esses achados sdo coerentes com o mecanismo fisico do laser fracionado de
CO,, que induz microlesdes térmicas capazes de desencadear resposta inflamatéria
controlada, ativagdo de fibroblastos, deposicdo de colageno, angiogénese e
proliferagéo epitelial.! Assim, o laser parece restaurar a estrutura e a biomecénica
vaginal de forma mais intensa do que o estrogénio isolado, que atua primariamente
via estimulo hormonal direto sobre os receptores epiteliais.

Por outro lado, Fernandes et al. observaram que a reducéo de hiperqueratose
e a normalizagao histolégica ocorreram em todos os grupos (laser, radiofrequéncia e
estrogénio), indicando que o estrogénio tépico mantém sua capacidade de restaurar
a homeostase epitelial, ainda que sem induzir o mesmo grau de remodelamento

estrutural observado com as terapias térmicas

Sintomas vulvovaginais e fung¢ao sexual

Em termos de sintomas, os resultados sdo notavelmente consistentes: secura
vaginal, prurido, ardor e dispareunia melhoraram significativamente em todos os
grupos de tratamento. Seganfredo et al. e Fernandes et al. ndo identificaram
diferengas estatisticas entre laser, radiofrequéncia e promestrieno nos escores de
sintomas (VSS, VAS) e funcao sexual (FSFI).

No entanto, o estudo de Cruz et al. revela um achado clinico relevante: apenas
a terapia combinada (laser em conjunto com estriol) produziu melhora significativa no
escore total do FSFI e em dominios-chave como desejo, lubrificacdo e dor, enquanto
o estrogénio isolado melhorou apenas a secura vaginal, e o laser isolado esteve
associado a piora funcional da dispareunia em parte das pacientes. Esse resultado
sugere que, embora o laser seja eficaz na restauragdo tecidual, a auséncia de
estimulo hormonal direto pode limitar o impacto sobre os aspectos neurovasculares e
psicosexuais da resposta sexual feminina, especialmente no curto prazo.

Assim, a associacado entre estrogénio topico e laser parece atuar de forma
sinérgica: o estrogénio restaura o ambiente hormonal e o microbioma, enquanto o

laser promove remodelamento estrutural, resultando em maior beneficio funcional.

Sintomas urinarios

Os dados relativos aos sintomas urinarios indicam um padrao distinto. No

ensaio de Aguiar et al., apenas o grupo laser apresentou redugado significativa do
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escore ICIQ-Ul SF, da frequéncia de perdas urinarias e do impacto na qualidade de
vida, enquanto o estrogénio e o lubrificante ndo mostraram melhora significativa
nesses desfechos. Politano et al. também observaram melhora mais pronunciada do
pH, maturacdo e VHI no grupo laser, parametros diretamente associados a saude do
trato urinario inferior.

Esses resultados reforgcam a hipotese de que o laser, ao atuar sobre o colageno
e a vascularizagao periuretral e vaginal, pode exercer um efeito mais direto sobre a
continéncia urinaria e a fungdo vesical do que o estrogénio topico, cujo impacto

urinario € mais variavel e dependente do grau de absorgéo local.

Seguranca e efeitos adversos

De forma geral, ambas as terapias apresentaram perfil de seguranga favoravel,
com eventos adversos leves, transitorios e predominantemente locais nos grupos
submetidos ao laser e a radiofrequéncia (ardor, corrimento, desconforto) e auséncia
de efeitos sistémicos relevantes nos grupos estrogénicos. Um achado relevante foi a
piora da dispareunia no grupo tratado apenas com laser no estudo de Cruz et al.,
destacando que a melhora histolégica nem sempre se traduz em beneficio funcional

imediato.

Sintese clinica

Em conjunto, os dados indicam que o estrogénio vaginal e o laser fracionado
de CO2 séao eficazes e seguros no tratamento da SGM, atuando por mecanismos
complementares. O estrogénio permanece como a terapia de primeira linha, por sua
acao fisiologica direta sobre o epitélio, o microbioma e os sintomas '°. A eficacia do
estrogénio tépico observada nos estudos analisados esta alinhada com evidéncias
consolidadas sobre o papel do estrogénio local no tratamento da atrofia vulvovaginal.
Revisbes sistematicas e diretrizes internacionais apontam que a terapia estrogénica
vaginal promove restauracdao da maturacgao epitelial, redu¢do do pH vaginal e melhora
significativa dos sintomas vulvovaginais, com minima absorgédo sistémica, o que
confere um perfil favoravel de segurancga para a maioria das mulheres 46:19.27.28

O laser, por sua vez, destaca-se pela maior capacidade de restaurar a
arquitetura tecidual, melhorar o pH, a maturagcdo vaginal e, especialmente, os

sintomas urinarios. Os achados relacionados ao laser vaginal de CO2 dialogam com
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uma literatura crescente que descreve essa tecnologia como uma intervengao capaz
de induzir remodelagao tecidual por meio de micro lesbdes térmicas controladas,
estimulando neocolagénese, angiogénese e reorganizagdo da matriz extracelular.
Estudos multicéntricos e revisdes recentes apontam que tais mecanismos podem
resultar em espessamento epitelial, melhora da elasticidade vaginal e reducédo dos
sintomas associados @ GSM, mesmo na auséncia de estrogénios exogenos’315 . A
convergéncia desses dados com os resultados apresentados nesta revisao reforga a
plausibilidade biologica dos beneficios observados nos grupos submetidos ao laser
vaginal.

A terapia combinada emerge como a abordagem potencialmente mais
completa, integrando estimulo hormonal e remodelamento fisico, com impacto
superior sobre a fungado sexual e o trofismo vaginal em curto prazo. Enquanto o
estrogénio age predominantemente por reposigao local do estimulo estrogénico, as
terapias energéticas parecem atuar sobre a estrutura e a fungéo do tecido vaginal de
forma independente do eixo hormonal. Essa distingao € particularmente relevante no
contexto da pratica clinica, uma vez que amplia o espectro de opgdes terapéuticas
disponiveis e permite maior individualizagdo do tratamento, conforme caracteristicas
clinicas, preferéncias da paciente e presenca de contraindicagdbes ao uso de
hormonios™ 14,

Os achados identificados em mulheres sobreviventes de cancer de mama
merecem atencao particular, uma vez que esse grupo frequentemente apresenta
manifestagdes geniturinarias mais intensas, além de restricbes significativas quanto
ao uso de terapias hormonais. A literatura indica que, embora o estrogénio vaginal
seja considerado seguro em diversas circunstancias, ainda ha prudéncia em sua
indicagdo para pacientes oncolégicas, especialmente aquelas com neoplasias
hormonio-dependentes.® 28. Nesse contexto, as evidéncias favoraveis relacionadas ao
laser vaginal e a radiofrequéncia, associadas a auséncia de eventos adversos graves
e de alteragdes histologicas clinicamente relevantes, fortalecem a indicagao dessas
intervengdes como alternativas terapéuticas seguras, viaveis e potencialmente
eficazes para esse subgrupo de mulheres.’5.

Revisbes sistematicas e analises criticas apontam que a producao cientifica
sobre terapias energéticas é caracterizada por importantes limitagdes metodologicas,

incluindo tamanhos amostrais reduzidos, heterogeneidade nos protocolos de
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aplicagdo, auséncia de grupos placebo ou sham e periodos de seguimento
insuficientes™ ', Tais fragilidades comprometem a robustez dos achados, dificultando
tanto a extrapolagao dos resultados quanto a avaliagao da durabilidade dos efeitos em
longo prazo. Essas limitagbes também s&o reconhecidas em consensos internacionais
recentes, que ressaltam a necessidade de ensaios clinicos randomizados,
rigorosamente conduzidos, para a consolidagao da evidéncia cientifica referente a
essas intervengbes’#20,

Um ponto adicional de especial relevancia, relaciona-se a seguranca em longo
prazo das terapias avaliadas. Embora os estudos incluidos nesta revisao e a literatura
disponivel relatem predominantemente eventos adversos leves e transitorios, como
ardor e desconforto local, ainda ha escassez de dados robustos sobre efeitos tardios,
especialmente em relagdo a alteragdes teciduais cumulativas e impacto oncolégico
em populagbes especificas’'®. Literaturas evidencias a ocorréncia de potenciais
complicagdes como, laceragéo vaginal, cicatrizes e até mesmo perfuragédo 2°. Essa
auséncia de evidéncias consolidadas ressalta a necessidade de seguimento em longo
prazo, aliado a uma vigilancia clinica rigorosa, das pacientes submetidas as terapias
energéticas

Considerando os avangos recentes no manejo da menopausa, os achados
desta revisdo alinham-se a abordagem atual de individualizagdo terapéutica, que
preconiza a integragdo de estratégias hormonais e ndo hormonais conforme as
caracteristicas clinicas de cada paciente.

Abordagens baseadas em farmacologia de precisdo e em modelos centrados
na paciente destacam que a escolha terapéutica deve considerar ndo apenas a
eficacia clinica, mas também segurancga, aceitabilidade, impacto na qualidade de vida
e contexto sociocultural da mulher 71416 _ Nesse sentido, os achados aqui discutidos
contribuem para a construcdo de um corpo de evidéncias que sustenta uma
abordagem mais ampla e integrada no manejo da Sindrome Geniturinaria da
Menopausa. Entretanto, a heterogeneidade metodoldgica, os diferentes protocolos de
aplicacédo e o curto tempo de seguimento limitam inferéncias definitivas sobre
superioridade terapéutica e seguranga a longo prazo, reforgando a necessidade de
individualizagdo do tratamento e de ensaios clinicos com maior duragdo e

padronizacao
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6. CONCLUSAO TCR

A sindrome geniturinaria da menopausa constitui uma condi¢gdo cronica,
multifatorial e progressiva, decorrente do hipoestrogenismo persistente, que
compromete a integridade anatémica, funcional e microbiolégica do trato geniturinario
feminino, com impacto substancial sobre a qualidade de vida, a fungao sexual e a
saude urinaria das mulheres na pos-menopausa. A analise integrada dos seis ensaios
clinicos randomizados incluidos nesta revisdo narrativa demonstra que tanto o
estrogénio vaginal quanto o laser fracionado de CO, sao intervencbes eficazes e
seguras para o manejo dessa condigao.

A terapia estrogénica local mantém-se como o tratamento padrao, uma vez que
restaura de forma fisiolégica o epitélio vaginal, reduz o pH, reestabelece a microbiota
dominada por lactobacilos, melhora a maturacdo celular e alivia de maneira
consistente os sintomas vulvovaginais e urinarios, com minima absorgao sistémica.
Esses efeitos fundamentam seu papel central no tratamento da SGM, particularmente
em mulheres sem contraindicagdes ao uso hormonal.

Por outro lado, o laser fracionado de CO, emerge como uma alternativa terapéutica
nao hormonal biologicamente plausivel, capaz de promover remodelamento tecidual,
neocolagénese, angiogénese e espessamento epitelial, traduzindo-se em melhora
significativa do pH vaginal, do indice de maturacao vaginal, do trofismo e de sintomas
como secura, dispareunia e, de forma mais consistente, de parametros urinarios. Os
dados disponiveis sugerem que o laser apresenta efeito mais pronunciado sobre a
estrutura e a biomecanica dos tecidos urogenitais, particularmente no que se refere a
elasticidade, a integridade epitelial e ao suporte periuretral.

A terapia combinada, integrando estrogénio topico e laser de CO,, mostrou-se
superior em alguns dominios da fungdo sexual e nos indices de saude vaginal,
sugerindo uma agao sinérgica entre o estimulo hormonal e o remodelamento fisico
dos tecidos, configurando uma estratégia promissora para mulheres com sintomas
mais intensos ou refratarios.

Apesar dos resultados favoraveis, a heterogeneidade metodolégica dos estudos, as
diferengas nos protocolos de aplicagao, nos instrumentos de avaliacdo e nos tempos
de seguimento, além da escassez de dados de longo prazo, limitam a definicdo de
superioridade terapéutica definitiva entre as modalidades. Assim, 0 manejo da SGM
deve ser individualizado, considerando perfil clinico, intensidade dos sintomas,
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preferéncias da paciente, contraindicacbes ao estrogénio e disponibilidade de
tecnologias.

Em sintese, tanto o estrogénio vaginal quanto o laser fracionado de CO2 constituem
estratégias eficazes e complementares no tratamento da sindrome geniturinaria da
menopausa. O estrogénio permanece como a base terapéutica, enquanto o laser
representa uma alternativa ou adjuvante valioso, especialmente em mulheres que ndo
podem ou n&o desejam utilizar horménios, ou naquelas com comprometimento
estrutural mais acentuado. Estudos futuros, com maior rigor metodoldgico e
acompanhamento prolongado, s&o essenciais para estabelecer protocolos
padronizados, definir a durabilidade dos efeitos e elucidar o papel definitivo de ambas

as tecnologias no algoritmo terapéutico da SGM.
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ANEXOS
Anexo 1

Figura 1 - Sumario dos artigos identificados nas bases de dados para esta revisao

narrativa
Identification of studies via databases and registers
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Fonte: autora, 2026.
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Anexo 2

Tabela 1 Sumario das informacdes base dos artigos incluidos nesta revisdo

Titulo do artigo Autores Ano Tipo de N N excluidos | N avaliados N por grupo
estudo total * avaliado
Artigo 1 Efficacy of Fractional Laser on Steroid Receptors in GSM Pinho et al. 2023 Ensaio clinico | 27 2 25 L:13
Patients prospectivo E:12
intervencional
randomizado
Artigo 2 Comparison of promestriene with vaginal fractional CO2 laser Seganfredo et al | 2024 Ensaio clinico 95 33 62 E: 17
and radiofrequency treatments of genitourinary syndrome of prospectivo L:24
menopause . R: 21
randomizado e
aberto
Artigo 3 Randomized, double-blind, placebo-controlled clinical trial for Cruz et al. 2017 Ensaio clinico 50 8 42 L: 13
evaluating the efficacy of fractional CO, laser compared with randomizado, E: 14
topical estriol in the treatment of vaginal atrophy in duplo-cego, LE: 15
postmenopausal women controlado por
placebo
Artigo 4 CO 2 laser, radiofrequency, and promestriene in the treatment Fernandes et al | 2023 Ensaio clinico 100 30 70 L:23
of genitourinary syndrome of menopause in breast cancer randomizado R:21
survivors: a histomorphometric evaluation of the vulvar vestibule controlado P: 26
multicéntrico
Artigo 5 Efficacy of Fractional CO2 Laser, Promestriene, and Vaginal Aguiar et al 2020 Ensaio clinico 267 195 72 L: 24
Lubricant in the Treatment of Urinary Symptoms in randomizado P:24
Postmenopausal Women: A Randomized Clinical Trial controlado Lu:24
Artigo 6 Fractional CO2 laser versus promestriene and lubricant in Politano et al 2019 Ensaio clinico 267 195 72 L:24
genitourinary syndrome of menopause: a randomized clinical randomizado P:24
trial Lu:24

Grupo laser =L;Grupo estriol= E; Grupo estriol + laser = LE Grupo promestrieno = P ; Grupo Radiofrequéncia=R Grupo Lubrificante= Lu
*nao atenderam a critérios, perderam seguimento, descontinuagéo do estudo. Fonte: autora, 2026.
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Anexo 3
Tabela 2 Sumario das intervencdes realizadas nos artigos incluidos nesta revisdo

Média idade Sintomas prévios Intervengoes realizadas Tempo de intervengao Tempo de
avaliagao
Artigo 1 55,5 N&o abordado L:CO2 fractional laser (MonaLisa Touch) L: 3 sessbes 90 dias
E: 1 mg/g creme E: Todos as noites por 30 dias e depois
semanal por 3 meses
Artigo 2 56,3 Prurido L: MonaLisa Touch, E: 15 dias seguidos e entdo a cada 3 90 dias
Ardor P: 10 mg/g dias por 3 meses
Secura R: RMAFRF MEGAPULSE HF FRAXX6000 L: 3 sessbes a cada 4 semanas
Dispareunia R: 3 sessdes a cada 4 semanas
Artigo 3 56,17 Prurido L:MonaLisa Touch laser vaginal CO, fracionado + creme vaginal placebo L: 2 sessdes de laser (semanas 0 e 4) { 140 dias
Ardor 3x/semana por 20 semanas creme vaginal placebo 3x/semana por 2(
Secura E: laser sham + estriol 1 mg semanas
Dispareunia LE: MonaLisa Touch laser vaginal CO, fracionado + estriol 1 mg, E: 2 sessbes de laser sham + estriol
vaginal 1 mg, 3x/semana por 20 semana
LE: 2 sess0es de laser CO, fracionado
(semanas 0 e 4) + estriol vaginal 1 mg,
3x/semana por 20 semanas
Artigo 4 53,57 Fissura L: MonalLisa Touch laser fracionado micro ablativo CO, vaginal e vulvar L: 3 sessdes mensais consecutivas 120 dias
Prurido P: 10 mg/dia P: Promestrieno vaginal 10 mg/dia por
Dispareunia R: radiofrequéncia fracionada micro ablativa vaginal e vulvar 21 dias, seguido de 10 mg duas vezes
Atrofia por semana por 4 meses.
Diminuigéo das rugosidades vaginais R: 3 sessbes mensais consecutivas
Artigo 5 57,28 Perda urinaria por esforgo L: MonaLisa Touch laser fracionado micro ablativo CO, vaginal L: 3 sessdes mensais consecutivas 98 dias
Nocturia P: 10 mg/dia P: Promestrieno vaginal 10 mg/dia por
Urgéncia Lu:Aplicagdo de lubrificante vaginal a base de agua 21 dias, seguido de 10 mg duas vezes
Incontinéncia urinaria de urgéncia por semana por 3 meses
Perda urinaria Lu: Trés vezes por semana, por 3
Aumento da frequéncia urinaria meses
Artigo 6 57,28 Ressecamento vaginal L: MonaLisa Touch laser fracionado micro ablativo CO, vaginal L: 3 sessdes mensais consecutivas 98 dias

Dispareunia
Ardor
Prurido

P: 10 mg/dia
Lu:Aplicagdo de lubrificante vaginal a base de agua

P: Promestrieno vaginal 10 mg/dia por
21 dias, seguido de 10 mg duas vezes
por semana por 3 meses

Lu: Trés vezes por semana, por 3
meses

Grupo laser =L;Grupo estriol= E; Grupo estriol + laser = LE Grupo promestrieno = P ; Grupo Radiofrequéncia=R Grupo Lubrificante= Lu.
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Tabela 3 Sumario dos resultados e métodos de avaliac&o dos artigos incluidos nesta revis&o

Método de Desfechos/Resultados
avaliagao
Histolégicos Sintomaticos
Artigo 1 | Histopatologico Aumento temporal dos receptores de estrogénio apenas no
grupo laser; receptores de progesterona e espessura epitelial
sem alteragdes significativas e sem associagdo com o tipo de
tratamento.
Artigo 2 | VHI, VSS, FSFI Reducgéo do pH vaginal e melhora do trofismo vaginal (VHI) Melhora dos sintomas vulvovaginais, da fungéo sexual e redugdo da dispareunia em todos os tratamentos.
Histopatoldgico em todos os grupos, sem diferengas intergrupos.
Artigo 3 | VHI, VAS, FSFI Aumento de VHI em todos os grupos, com melhora adicional | Melhora do VAS em dispareunia, secura e ardor no L e L+E.
Histopatoldgico na associagdo L+E. L isolado com melhora inferior a longo | Melhora do FSFI apenas em L+E, nos dominios dor, desejo e lubrificagdo. L piorou dispareunia
prazo.
Aumento da maturagdo vaginal e redugdo de células
parabasais nos grupos laser e estriol; manutengdo mais
prolongada no grupo laser.
Artigo 4 | VAS, escala Likert Tendéncia ao aumento da espessura epitelial, redugdo da | Redugéo significativa dos sintomas de SGM, com melhora do VAS em todos os grupos. Alto grau de satisfagéo da
Histopatoldgico hiperqueratose e papilas dérmicas, retorno a niveis | escala Likert em todos os grupos
adequados de vasos estromais, regressao de atrofia
histologia, alcangando normalizagéo histolégica apos todas
as intervengdes, com maior impacto dos tratamentos
energéticos.
Artigo 5 ICIQ-UI SF, ICIQ- Melhora significativa dos sintomas urinarios, com reducéo de nocturia, frequéncia da perda urinaria e impacto na
OAB qualidade de vida apenas no L.
N&o houve melhora da urgéncia e incontinéncia urinaria em nenhum grupo
Artigo 6 | VHI, FSFI, indice de Melhora da maturagéo vaginal, integridade epitelial e pH, Melhorado VHIno L e P,

FROST
Histopatologico

mais pronunciada no grupo laser.

adicional em L. Beneficios especificos do L nos dominios de desejo, lubrificagdo do FSFI. Lu melhora em orgasmo e
satisfagao.

Grupo laser =L;Grupo estriol= E;

Grupo estriol + laser = LE Grupo promestrieno = P ; Grupo Radiofrequéncia=R Grupo Lubrificante= Lu

VHI Vaginal Health Index ;VAS Sintomas de atrofia vulvovaginal VSS Vaginal Symptom Score; FSFI Female Sexual function Index ; ICIQ-Ul SF International Consultation on Incontinence

Questionnaire; ICIQ-OAB International Consultation on Incontinence Questionnaire Overactive Bladder

Fonte: autora, 2026.
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