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RESUMO

O envelhecimento feminino representa um importante desafio em saude publica, especialmente
devido ao aumento da expectativa de vida e a maior exposicdo das mulheres as alteracdes
fisiologicas relacionadas a menopausa. Nesse periodo, a redugdo dos niveis de estradiol
promove modificagdes sistémicas que afetam diretamente o sistema musculoesquelético,
influenciando a massa muscular, a forca ¢ o desempenho fisico. Essas alteragdes podem
contribuir para o desenvolvimento da sarcopenia, associada a reducao da autonomia e da
qualidade de vida em mulheres idosas. Diante disso, o presente estudo teve como objetivo
analisar a associacdo entre niveis séricos de estradiol e pardmetros de desempenho
neuromuscular em mulheres pos-menopausa com sarcopenia, considerando os métodos
utilizados para avaliacdo hormonal e funcional. Trata-se de uma revisao sistematica da
literatura, conduzida conforme as recomendagdes do protocolo PRISMA. A busca foi realizada
nas bases PubMed, Scopus, Web of Science e PEDro, incluindo estudos observacionais e
ensaios clinicos publicados entre 2020 e 2025, nos idiomas portugués, inglés e espanhol. Ao
final do processo de selecdo, nove estudos foram incluidos na andlise. Os resultados
demonstraram que niveis reduzidos de estradiol estiveram associados, de maneira
predominante, a redugdo da massa muscular, diminui¢do da for¢a muscular e pior desempenho
fisico. Entretanto, observou-se importante heterogeneidade metodoldgica entre os estudos,
especialmente nos métodos de dosagem hormonal, critérios diagnosticos de sarcopenia e
instrumentos de avaliacdo neuromuscular. Conclui-se que existem evidéncias de associagdo
entre redugdo dos niveis de estradiol e declinio neuromuscular em mulheres pos-menopausa,

embora a auséncia de padroniza¢do metodologica limite a robustez das conclusdes disponiveis.

Palavras-chave: Sarcopenia. Estradiol. Menopausa. Desempenho muscular. Envelhecimento

feminino.



ABSTRACT

Female aging represents a major public health challenge, particularly due to increased life
expectancy and the prolonged exposure of women to physiological changes associated with
menopause. During this period, the decline in estradiol levels promotes systemic alterations that
directly affect the musculoskeletal system, influencing muscle mass, muscle strength, and
physical performance. These changes may contribute to the development of sarcopenia, a
condition associated with reduced autonomy and impaired quality of life in older women. In
this context, the present study aimed to analyze the association between serum estradiol levels
and neuromuscular performance parameters in postmenopausal women with sarcopenia,
considering the methods used for hormonal and functional assessment. This study consisted of
a systematic literature review conducted in accordance with the PRISMA guidelines. The
search was carried out in the PubMed, Scopus, Web of Science, and PEDro databases, including
observational studies and clinical trials published between 2020 and 2025 in Portuguese,
English, and Spanish. At the end of the selection process, nine studies were included in the
analysis. The findings demonstrated that reduced estradiol levels were predominantly
associated with decreased muscle mass, reduced muscle strength, and poorer physical
performance. However, substantial methodological heterogeneity was observed among the
studies, particularly regarding hormonal assay methods, diagnostic criteria for sarcopenia, and
neuromuscular assessment instruments. It is concluded that evidence supports an association
between reduced estradiol levels and neuromuscular decline in postmenopausal women,
although the lack of methodological standardization limits the robustness of the available

conclusions.

Key words: Sarcopenia. Estradiol. Menopause. Muscle performance. Female aging.
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1 INTRODUCAO

O envelhecimento populacional constitui um dos fendmenos demograficos mais
marcantes do século XXI, com importantes repercussdes nas esferas social, econdmica e
sanitaria. No Brasil e em diversos paises, observa-se um crescimento progressivo da populagdo
idosa, acompanhado pelo aumento da expectativa de vida, especialmente entre as mulheres.
Esse cenario tem ampliado o interesse cientifico na investigagdo dos fatores biologicos
envolvidos no envelhecimento, bem como na compreensao das condi¢des que influenciam a
manuten¢do da saude e da capacidade funcional ao longo da vida (Aragjo et al., 2021).

No contexto do envelhecimento feminino, a transicdo menopausal representa um
marco fisioldgico relevante. A menopausa caracteriza-se pela interrup¢do permanente da
funcdo ovariana, resultando em uma queda significativa na producdo de hormonios sexuais,
particularmente do estradiol. Essa redugdo hormonal estd associada a diversas alteragdes
sistémicas que extrapolam o sistema reprodutivo, afetando o metabolismo, a composi¢ao
corporal e a fungao musculoesquelética (Faubion et al., 2022).

Dentre os sistemas influenciados pelos estrogénios, destaca-se o sistema
musculoesquelético. Evidéncias cientificas indicam que o estradiol desempenha papel
importante na regulacdo da massa muscular, na integridade estrutural das fibras musculares e
na modulacdo de processos metabdlicos relacionados a fun¢do muscular. Além disso, esse
hormonio exerce efeitos sobre o sistema nervoso, participando da modulagdo da excitabilidade
neuronal, da plasticidade sinaptica e do controle motor (Cho et al., 2022).

Sob essa perspectiva, a reducao dos niveis de estradiol observada apos a menopausa
pode contribuir para alteragdes no desempenho neuromuscular. Esse desempenho refere-se a
capacidade do sistema neuromuscular de produzir forga, poténcia e controle adequado do
movimento, sendo resultado da interagdo entre mecanismos neurais e propriedades contrateis
do musculo esquelético. Alteracdes nesses mecanismos podem comprometer a eficiéncia da
producdo de forca e a execug¢do de tarefas motoras essenciais para a manutencdo da
independéncia funcional (Santos; Andrade; Bueno, 2009).

Entre as condigdes associadas ao declinio da fungdo muscular no envelhecimento,
destaca-se a sarcopenia, definida como uma sindrome caracterizada pela perda progressiva de
massa muscular esquelética, acompanhada da reducao da for¢a e do desempenho fisico. Trata-
se de um importante problema de saude publica, associado ao aumento do risco de quedas,

incapacidade funcional, hospitalizagdes e mortalidade. Estudos indicam que essa condi¢ao
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apresenta elevada prevaléncia em mulheres ap6s a menopausa, sugerindo uma possivel relagao
entre a deficiéncia estrogénica e o comprometimento da fungdo muscular (Clark; Manini, 2008).

Apesar dos avangos na compreensdo do envelhecimento musculoesquelético, ainda
persiste uma lacuna na literatura quanto a influéncia especifica dos hormonios sexuais sobre o
desempenho neuromuscular em mulheres idosas. Observa-se que parte dos estudos investiga
isoladamente aspectos hormonais ou parametros de fun¢do muscular, o que dificulta uma
analise integrada das possiveis associagdes entre esses fatores. Dessa forma, torna-se relevante
sistematizar as evidéncias disponiveis acerca da relagdo entre niveis de estradiol e desempenho
neuromuscular em mulheres pds-menopausa com sarcopenia.

A escolha do tema fundamenta-se na necessidade de aprofundar a compreensao dos
mecanismos fisiologicos envolvidos no declinio da fungdo neuromuscular no envelhecimento
feminino, especialmente diante do aumento da longevidade das mulheres. A melhor
compreensdo dessa relagdo pode contribuir para o desenvolvimento de estratégias clinicas e
terapéuticas voltadas a preservagdo da funcionalidade e da qualidade de vida dessa populagao.

Diante disso, o presente estudo teve como objetivo analisar a associacdo entre os
niveis de estradiol e o desempenho neuromuscular em mulheres idosas com sarcopenia.
Especificamente, buscou-se identificar estudos observacionais e ensaios clinicos que
investigaram essa relacdo, bem como analisar a associagdo entre os niveis séricos de estradiol
e desfechos como for¢a muscular, poténcia e desempenho fisico.

Para alcancar esse objetivo, foi realizada uma revisdo sistematica da literatura,
conduzida conforme as recomendagdes do protocolo PRISMA. A busca foi realizada em bases
de dados cientificas da area da saude, contemplando apenas estudos observacionais € ensaios
clinicos que investigaram a relagdo entre os niveis de estradiol e o desempenho neuromuscular
em mulheres p6s-menopausa com déficit de funcionalidade global seguida da extracdo e analise
qualitativa dos dados encontrados.

Para melhor organizacdo, este trabalho foi estruturado em se¢des. A introducao
apresenta a contextualiza¢cdo do tema, a justificativa e os objetivos da pesquisa. Em seguida, a
fundamentagdo teorica aborda o envelhecimento feminino, a transicdo menopausal, a
sarcopenia, o desempenho neuromuscular e a relagdo entre estradiol e fun¢do muscular.
Posteriormente, sdo apresentados os objetivos, a metodologia, os resultados e a discussao dos

achados. Por fim, sdo descritas as consideragoes finais do estudo.
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2 PROCESSO DE ENVELHECIMENTO FEMININO

O envelhecimento constitui um processo bioldgico de alteragdes intrinsecas
progressivo, dinamico e multifatorial, caracterizado pela reducao gradual da capacidade
funcional dos sistemas organicos e pela diminui¢do da reserva fisioldgica necessaria a
manuten¢do da homeostase. Trata-se de um fendomeno universal, porém heterogéneo, cuja
expressao clinica e funcional resulta da interacdo entre fatores genéticos, epigenéticos,
ambientais ¢ hormonais (Santos; Andrade; Bueno, 2006).

De acordo com Lopez-Otin et al. (2023), o envelhecimento esta associado a uma
série de mecanismos celulares e moleculares conhecidos como “marcos do envelhecimento”,
dentre os quais se destacam o encurtamento dos telomeros, a instabilidade genomica, as
alteracdes epigenéticas, a disfuncdo mitocondrial, a perda de proteostase e o aumento do
estresse oxidativo. Esses processos contribuem para a deterioragdo estrutural e funcional dos
tecidos, afetando particularmente sistemas altamente dependentes de integridade metabdlica,
como o sistema nervoso, o musculoesquelético e o endocrino.

No cendario demografico, observa-se um crescimento expressivo da populagdo
idosa, especialmente entre mulheres. Dados da Organizagdo Mundial da Saude indicam que as
mulheres apresentam maior expectativa de vida quando comparadas aos homens, fendmeno
conhecido como feminizacdo da velhice (Nagdes Unidas, 2015). Essa maior longevidade
implica maior exposic¢ao as alteragdes fisiologicas relacionadas ao envelhecimento e as doengas
crOnicas ndo transmissiveis, tornando essencial a compreensdo das especificidades bioldgicas
do envelhecimento feminino.

Diferentemente do envelhecimento masculino, que ocorre de forma mais gradual
no eixo gonadal, o envelhecimento feminino apresenta uma transicdo endocrinoldgica
marcante: a menopausa. Definida como a cessacdo permanente da menstruagdo decorrente da
faléncia ovariana, a menopausa representa um marco bioldgico que desencadeia profundas
modificagdes sistémicas (Faubion et al., 2022). A queda abrupta na produgdo de estrogénio e
progesterona promove reorganizacao do eixo hipotdlamo-hipéfise-ovariano, com repercussoes
metabdlicas, musculares, 6sseas e neurais.

A reducdo estrogénica esta associada a alteragdo da composicdo corporal,
caracterizada pelo aumento da adiposidade central e pela diminui¢ao da massa magra, além de
influenciar negativamente a densidade mineral 6ssea. Simultaneamente, observa-se declinio
progressivo da forca muscular, fendmeno que pode estar relacionado tanto a sarcopenia

associada a idade quanto a modulacao hormonal do tecido muscular (Khosla; Melton, 2015).
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Além das alteragdes estruturais, o envelhecimento feminino envolve modificagdes
neurofisioldgicas que podem impactar a coordenagdo motora, o equilibrio postural e o tempo
de resposta neuromuscular. Evidéncias sugerem que o estrogénio possui efeitos
neuroprotetores, influenciando a plasticidade sinaptica, a modulacao de neurotransmissores € a
funcdo mitocondrial cerebral (Beaudart et al., 2014). Dessa forma, sua reducio pode contribuir
para alteracdes no desempenho motor e na funcionalidade global.

E importante ressaltar que o envelhecimento feminino nio deve ser interpretado
exclusivamente como processo de declinio. A heterogeneidade do envelhecimento indica que
fatores como nivel de atividade fisica, estado nutricional, suporte social e acesso a satde
influenciam significativamente o desfecho funcional (Walston, 2012). Entretanto, do ponto de
vista fisioldgico, a reorganizacdo hormonal pds-menopausa constitui um elemento central na
compreensao das transformagdes estruturais e funcionais que ocorrem nesse periodo.

Assim, o processo de envelhecimento feminino caracteriza-se por uma interacao
complexa entre alteragdes celulares, reorganizagdes enddcrinas e modificagdes sistémicas que
podem repercutir sobre o controle motor ¢ a funcionalidade. A compreensao dessas bases
bioldgicas ¢ essencial para fundamentar a andlise das interagdes entre sistema endocrino,

desempenho motor e autonomia funcional, eixo central deste estudo.

2.1 Perimenopausa e alteracdes hormonais

A transi¢do menopausal corresponde ao periodo de mudangas endocrinas que
antecede e sucede a menopausa, sendo caracterizada por alteragdes progressivas na fungao
ovariana e na regulacdo do eixo hipotalamo-hipofise-ovariano. Esse processo culmina na
menopausa, definida clinicamente como a cessacdo permanente da menstrua¢do apos doze
meses consecutivos de amenorreia, decorrente da faléncia folicular ovariana (Lu; Tian, 2023).
Durante essa transi¢ao ocorre redugdo progressiva da produgdo de estrogénios, especialmente
do estradiol, acompanhada por elevagdo compensatoria das gonadotrofinas, principalmente do
horménio foliculo-estimulante (FSH) e do hormoénio luteinizante (LH).

O estradiol constitui o principal estrogénio biologicamente ativo durante o periodo
reprodutivo feminino e exerce papel regulador em diversos sistemas fisioldgicos. A produgdo
desse hormoénio ocorre predominantemente nos ovarios por meio da aromatizacdo de
andrégenos nas células da granulosa. Com o avanc¢o da idade e a redugdo da reserva folicular,

ocorre diminui¢do da capacidade ovariana de produgdo hormonal, resultando em queda
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progressiva dos niveis circulantes de estradiol e alteracdes no padrdo ciclico de secregdo
hormonal (Geraci et al., 2021).

Essas alteragdes hormonais nao se restringem ao sistema reprodutivo, produzindo
efeitos sistémicos que afetam multiplos tecidos e sistemas corporais. O estrogénio atua por meio
da ligagdo a receptores nucleares especificos, principalmente ERa e ER, presentes em diversos
tecidos, incluindo musculo esquelético, tecido 6sseo, sistema nervoso central e tecido adiposo.
Por meio desses receptores, o estradiol regula processos celulares relacionados a sintese
proteica, metabolismo energético, homeostase do célcio € modulagao inflamatéria (Figura 1)

(Zhang et al., 2023).

Figura 1- Mecanismo de acao do estradiol por meio dos receptores nucleares.
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Fonte: Imagem gerada com auxilio de inteligéncia artificial, elaborada pelo autor (2026).

No contexto do envelhecimento feminino, a redugdo estrogénica estd associada a
modificagdes importantes na composicao corporal. Observa-se aumento da adiposidade central,
redu¢do da massa magra e alteragdes no metabolismo lipidico e glicidico. Essas mudangas

podem contribuir para maior risco cardiometabolico e para a redug¢do da capacidade fisica,
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especialmente quando associadas ao processo de envelhecimento muscular relacionado a idade
(Khosla; Melton, 2015).

Além das alteragdes metabolicas, a queda dos niveis de estradiol pode influenciar
diretamente a fisiologia do musculo esquelético. Evidéncias indicam que o estrogénio participa
da manutencdo da integridade das fibras musculares e da regulacdo da resposta adaptativa ao
exercicio fisico. A deficiéncia hormonal observada apds a menopausa tem sido associada a
redu¢do da qualidade muscular, aumento da suscetibilidade ao estresse oxidativo e diminuigao
da capacidade de regeneracdo muscular (Lu; Tian, 2023).

Outro aspecto relevante refere-se as alteragdes no sistema nervoso. O estradiol
exerce efeitos neuroprotetores e participa da modulacdo da plasticidade sindptica, da fungao
mitocondrial e da regulacdo de neurotransmissores. Receptores estrogénicos foram
identificados em diversas regides cerebrais relacionadas ao controle motor, sugerindo que a
reducdo hormonal pode influenciar processos neurais envolvidos na coordenagdo motora e na
eficiéncia do recrutamento neuromuscular (Geraci et al., 2021).

Dessa forma, a transicdo menopausal representa um periodo de reorganizacao
hormonal significativa que pode produzir repercussoes metabolicas, musculares e neurais. A
reducdo progressiva dos niveis de estradiol cria um ambiente fisioldgico caracterizado por
menor capacidade anabolica e maior vulnerabilidade ao declinio funcional. Nesse contexto,
compreender as alteracdes hormonais associadas a menopausa torna-se fundamental para
analisar sua possivel relagdo com o desempenho neuromuscular e com o desenvolvimento de

condi¢des como a sarcopenia em mulheres pés-menopausa.

2.2 Estradiol e sistema musculoesquelético

O estradiol constitui o principal estrogénio biologicamente ativo no organismo
feminino e exerce papel relevante na regulacdo de diversos processos fisioldgicos, incluindo
metabolismo energético, manuten¢ao da massa dssea e fun¢ao neuromuscular. Durante a vida
reprodutiva, os niveis desse hormonio sdo relativamente estdveis e contribuem para a
manuten¢do da integridade muscular e da fun¢do neural. Entretanto, apds a menopausa ocorre
redugdo significativa da producdo ovariana de estradiol, resultando em alteragdes sist€émicas
que podem influenciar o desempenho fisico e neuromuscular de mulheres idosas (Khosla;
Melton, 2015).

A literatura cientifica sugere que o estradiol desempenha papel modulador

importante na fisiologia do musculo esquelético. Esse hormdnio atua por meio de receptores
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estrogénicos presentes no tecido muscular, influenciando processos como sintese proteica,
regeneragdo muscular e resposta inflamatéria apos lesdo. Além disso, o estradiol parece
contribuir para a preservagao da qualidade do musculo, favorecendo a capacidade de geragao
de forga pelas fibras musculares, mesmo sem alteracdes expressivas na massa muscular total
(Aragjo et al., 2021).

Com o avanco da idade e a transi¢do menopausal, a queda dos niveis de estradiol
tem sido associada ao declinio da for¢ca muscular e a piora do desempenho neuromuscular.
Estudos observacionais indicam que a redu¢ao hormonal pode contribuir para alteragdes na
qualidade muscular, aumento do estresse oxidativo e maior susceptibilidade a fadiga. Essas
modifica¢des podem comprometer a capacidade de gerar forga e poténcia muscular, varidveis
fundamentais para o desempenho de tarefas funcionais e para a manutencao da independéncia
fisica em mulheres idosas (Faubion et al., 2022).

Evidéncias provenientes de revisdes sistematicas e meta-analises também apontam
uma possivel relagdo entre niveis de estrogénio e desempenho muscular em mulheres pos-
menopausa. Em uma meta-analise que comparou mulheres que utilizavam terapia hormonal
baseada em estrogénio com aquelas que ndo utilizavam, observou-se efeito positivo, ainda que
modesto, sobre a forga muscular. Os resultados indicaram aproximadamente 5% maior forga
em mulheres expostas ao estrogénio, sugerindo que a presenga hormonal pode influenciar a
capacidade contratil do muasculo esquelético (Cruz-Jentoft et al., 2019).

Além dos efeitos diretos sobre o tecido muscular, o estradiol também pode
influenciar componentes neurais do sistema neuromuscular. Pesquisas indicam que receptores
estrogénicos estdo presentes em diferentes estruturas do sistema nervoso, incluindo regides
relacionadas ao controle motor. A modulacao hormonal pode afetar a excitabilidade neuronal,
a transmissdo sindptica e a coordenagdo do recrutamento de unidades motoras, fatores que
contribuem para a eficiéncia da contracdo muscular e para o desempenho motor global
(Osterdahl et al., 2025).

Assim, o estradiol pode ser compreendido como um modulador relevante da fun¢ao
neuromuscular ao longo do envelhecimento feminino. A andlise das evidéncias disponiveis
sobre a relacdo entre niveis hormonais e desempenho neuromuscular em mulheres pos-
menopausa com sarcopenia contribui para ampliar a compreensao dos fatores biologicos
associados ao declinio funcional e pode fornecer subsidios para estratégias de prevengao e

intervengdo voltadas a manuten¢do da capacidade fisica nessa populacao.

2.3 Sarcopenia no envelhecimento feminino



20

A sarcopenia ¢ definida como uma sindrome muscular progressiva e generalizada
associada ao envelhecimento, caracterizada pela redugcdo da massa muscular esquelética,
diminui¢do da forca muscular e comprometimento do desempenho fisico. Trata-se de uma
condicdo multifatorial que envolve alteragdes estruturais, metabolicas, hormonais e
neuromusculares, sendo considerada um dos principais determinantes da perda de
funcionalidade e independéncia na populagao idosa (Cruz-Jentoft et al., 2019).

No envelhecimento feminino, a sarcopenia apresenta particularidades fisiologicas
relevantes, principalmente em funcdo das alteragdes endocrinas associadas a transicao
menopausal. A redugdo progressiva da produgdo de estrogénios, especialmente do estradiol,
exerce impacto direto sobre o metabolismo muscular. Evidéncias experimentais e clinicas
indicam que os estrogénios possuem papel regulador na sintese proteica muscular, na
regeneragdo das fibras musculares e na manutencdo da fungdo contratil. Dessa forma, a queda
abrupta desses hormonios durante a menopausa pode acelerar processos catabolicos no musculo
esquelético, contribuindo para a redugcdo da massa e da qualidade muscular (Fielding et al.,
2011).

Do ponto de vista fisioldgico, o envelhecimento muscular envolve alteragdes
profundas na composi¢ao e na arquitetura do tecido muscular. Observa-se reducio progressiva
da area de sec¢do transversal das fibras musculares, diminuicdo do numero total de fibras e
substitui¢do gradual do tecido contratil por tecido adiposo e conjuntivo, processo denominado
infiltragdo gordurosa ou miosteatose. Essas alteracdes comprometem ndo apenas a quantidade
de massa muscular, mas também sua qualidade e eficiéncia funcional (Lu; Tian, 2023).

Entre os tipos de fibras musculares, as fibras do tipo II (rapidas), responsaveis pela
producdo de forca e poténcia muscular, sdo particularmente afetadas pelo envelhecimento.
Estudos histologicos demonstram que essas fibras sofrem atrofia seletiva e redugdo significativa
em numero, fendmeno associado a degeneragdo de unidades motoras e a redugao da capacidade
de recrutamento neural. Essa perda ¢ considerada um dos principais fatores responsaveis pela
diminui¢ao da poténcia muscular e pela maior incidéncia de quedas em idosos (Goodpaster et
al., 2006).

Outro mecanismo importante no desenvolvimento da sarcopenia envolve alteragoes
na homeostase proteica muscular. O equilibrio entre sintese e degradagdo de proteinas
musculares tende a ser prejudicado com o avango da idade, resultando em balango proteico
negativo. Entre os fatores associados a esse processo destacam-se a resisténcia anabolica,

caracterizada pela reducao da resposta do musculo aos estimulos anabolicos, como ingestao
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proteica e exercicio fisico, e 0 aumento da atividade de vias catabolicas relacionadas ao sistema
ubiquitina-proteassoma e a autofagia (Beaudart et al., 2014).

Além disso, processos inflamatdrios cronicos de baixo grau, frequentemente
observados no envelhecimento, desempenham papel relevante na fisiopatologia da sarcopenia.
A elevagdo persistente de citocinas pro-inflamatorias, como interleucina-6 (IL-6), fator de
necrose tumoral alfa (TNF-a) e proteina C-reativa (PCR), pode favorecer a degradacao proteica
muscular, inibir a sintese proteica e contribuir para a perda de massa muscular ao longo do
tempo (Schaap et al., 2009).

Alteragdes metabdlicas também estdo envolvidas nesse processo. A resisténcia a
insulina, frequentemente observada em individuos idosos, reduz a capacidade desse hormonio
de estimular a captagdo de glicose e a sintese proteica no musculo esquelético. Esse mecanismo
contribui para a diminui¢ao da eficiéncia metabolica muscular e para o desenvolvimento de
fraqueza muscular progressiva (Beaudart et al., 2014).

No envelhecimento feminino, a deficiéncia estrogénica potencializa diversos desses
mecanismos fisiopatoldgicos. O estradiol exerce efeitos protetores sobre o musculo esquelético
por meio da modulagdo de vias antioxidantes, da regulacdo da funcdo mitocondrial e da
influéncia sobre processos inflamatorios. Além disso, estudos demonstram que os estrogénios
podem atuar na preservagdo da integridade das membranas musculares ¢ na modulagdo da
excitabilidade neuromuscular, fatores importantes para a manuten¢do da funcao contratil (Cho
et al., 2022).

Outro aspecto relevante diz respeito as alteragdes neuromusculares associadas ao
envelhecimento. Observa-se redugdo progressiva no nimero de motoneurdnios alfa na medula
espinhal, levando a perda de unidades motoras funcionais. Em resposta a esse processo, ocorre
reinervacdo parcial das fibras musculares por motoneurdnios remanescentes, resultando em
unidades motoras maiores, porém menos eficientes em termos de controle fino da contracao
muscular. Essas mudancas contribuem para a diminui¢do da for¢ca muscular e da coordenagao
motora (Manini e Clark, 2012).

No contexto clinico e epidemiologico, a sarcopenia apresenta elevada prevaléncia
entre mulheres idosas. Estimativas indicam que aproximadamente 10% a 27% dos individuos
acima de 60 anos podem apresentar a condi¢do, dependendo dos critérios diagndsticos
utilizados e das caracteristicas da populagdo estudada. Em mulheres pds-menopausa, essa
prevaléncia pode ser ainda maior devido a interacdo entre envelhecimento fisioldgico,

deficiéncia hormonal e redug@o dos niveis de atividade fisica (Faubion et al., 2022).
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Entre os principais instrumentos utilizados na avaliagdo clinica estdo a
dinamometria para mensuracao da forg¢a de preensdo manual, a andlise da composicao corporal
por absorciometria por dupla energia (DXA) ou bioimpedancia elétrica, e testes funcionais
como o Short Physical Performance Battery (SPPB), velocidade de marcha e teste de levantar-
se da cadeira (Cruz-Jentoft et al., 2019).

Diante desse cenario, compreender os mecanismos fisiopatologicos envolvidos na
sarcopenia no envelhecimento feminino torna-se essencial para o desenvolvimento de
estratégias preventivas e terapéuticas mais eficazes. Nesse contexto, a investigacdo da possivel
associacgdo entre niveis de estradiol e parametros de desempenho neuromuscular em mulheres
pos-menopausa tem ganhado relevancia na literatura cientifica, uma vez que pode contribuir
para esclarecer aspectos hormonais envolvidos na manutengdo da fun¢dao muscular nessa

populagdo.

2.4 Associacao entre estradiol e desempenho neuromuscular

A relacdo entre estradiol e desempenho neuromuscular tem sido progressivamente
investigada na literatura cientifica como um dos mecanismos fisioldgicos que podem explicar
parte do declinio funcional observado em mulheres apds a menopausa. O estradiol, principal
estrogénio circulante durante o periodo reprodutivo feminino, apresenta ampla atuacgao
sistémica, incluindo efeitos diretos e indiretos sobre o tecido muscular, sobre o sistema nervoso
e sobre a comunicacao neuromuscular. Dessa forma, a redu¢@o acentuada desse hormonio apos
a menopausa representa um importante fator bioldgico potencialmente envolvido nas alteragdes
da funcao muscular e do desempenho fisico no envelhecimento feminino (Geraci et al., 2021).
No nivel muscular, o estradiol exerce influéncia por meio da ativagao de receptores estrogénicos
presentes no musculo esquelético. Esses receptores participam da regulagdo de processos
celulares fundamentais, como sintese proteica, metabolismo energético € manuten¢do da
integridade estrutural das fibras musculares. Estudos experimentais demonstram que o estradiol
pode modular a atividade de vias intracelulares relacionadas ao crescimento e a preservacao do
tecido muscular, além de contribuir para a estabilidade das membranas celulares e para a
protecao contra danos induzidos por estresse oxidativo (Macedo, Rocha e Baldo, 2025).

A literatura também evidencia que o estradiol desempenha papel relevante na
qualidade muscular, conceito que envolve ndo apenas a quantidade de massa muscular, mas
também propriedades contrateis, eficiéncia metabodlica e capacidade de producdo de forca. A

deficiéncia estrogénica pode favorecer alteragdes na composicao do tecido muscular, incluindo
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maior infiltracdo de tecido adiposo intramuscular e reducdo da eficiéncia contratil das fibras
musculares, fatores que contribuem para a diminuic¢ao da for¢a e da poténcia muscular (Visser
et al., 2002).

Além dos efeitos periféricos no musculo esquelético, o estradiol exerce influéncia
significativa sobre o sistema nervoso central e periférico. Evidéncias indicam que os
estrogénios participam da modulagdo da excitabilidade neuronal, da plasticidade sinaptica e da
funcdo das vias motoras descendentes. Esses efeitos podem influenciar diretamente a
capacidade de recrutamento de unidades motoras, a coordenacao intermuscular e a eficiéncia
da ativacao muscular durante a execu¢do de movimentos (Walston, 2012).

Outro mecanismo fisioldgico importante refere-se & manuten¢do da integridade da
jun¢do neuromuscular. Estudos experimentais sugerem que o estradiol pode contribuir para a
estabilidade estrutural dessa interface entre nervo e musculo, favorecendo a organizacdo da
placa motora e a eficiéncia da transmissao sinaptica. A redu¢@o dos niveis hormonais no periodo
pos-menopausa pode comprometer esses processos, resultando em menor eficiéncia na
comunica¢do neuromuscular e contribuindo para a redu¢do da capacidade de geragdo de forca
(Doherty, 2023).

Adicionalmente, o estradiol exerce efeitos moduladores sobre processos
inflamatorios e sobre o estresse oxidativo, fatores amplamente associados ao envelhecimento
muscular. O hormo6nio apresenta propriedades antioxidantes e pode reduzir a producdo de
espécies reativas de oxigénio, além de modular a expressdo de citocinas inflamatorias. Esses
mecanismos podem contribuir para a preservacdo da fun¢do muscular e da integridade
neuromuscular ao longo do envelhecimento (Khosla; Melton, 2015).

No contexto clinico e epidemioldgico, diversos estudos tém investigado a
associagdo entre niveis séricos de estradiol e parametros de desempenho neuromuscular em
mulheres pés-menopausa. Resultados de estudos observacionais indicam que niveis hormonais
mais baixos tendem a estar associados a menor forca muscular, menor poténcia e pior
desempenho em testes funcionais. Parametros frequentemente utilizados para avaliar essas
associagdes incluem forca de preensdo manual, forca de membros inferiores, velocidade de
marcha, testes de levantar da cadeira e baterias de desempenho fisico, como o Short Physical
Performance Battery (SPPB) (Cruz-Jentoft et al., 2019).

Essas evidéncias tornam-se particularmente relevantes quando analisadas no
contexto da sarcopenia, condi¢do caracterizada pela perda progressiva de massa e funcdo
muscular. Em mulheres pds-menopausa, a deficiéncia estrogénica pode atuar como um fator

que potencializa mecanismos fisiopatoldgicos envolvidos no desenvolvimento dessa sindrome,
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incluindo redugdo da sintese proteica muscular, alteracdes na regeneracdo muscular e
comprometimento da fun¢do neuromuscular (Zhang et al., 2023).

Nesse cenario, a analise da associagdo entre niveis de estradiol e parametros de
desempenho neuromuscular permite integrar os diferentes aspectos discutidos ao longo deste
referencial tedrico: as alteragdes hormonais da transi¢do menopausal, os processos fisiologicos
envolvidos na sarcopenia e as mudangas neuromusculares associadas ao envelhecimento. A
compreensdo dessa interface ¢ fundamental para elucidar possiveis mecanismos biologicos
responsaveis pelo declinio da fungdo muscular em mulheres idosas.

Dessa forma, investigar as evidéncias cientificas disponiveis sobre essa associacao
contribui para ampliar o entendimento sobre os determinantes hormonais do desempenho
neuromuscular no envelhecimento feminino. Além disso, esse conhecimento pode fornecer
bases teoricas relevantes para o desenvolvimento de estratégias preventivas e terapéuticas
voltadas a preservagdo da fungdo muscular, a manutengdo da autonomia e a promogao de um

envelhecimento mais saudavel em mulheres pés-menopausa
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3 OBJETIVOS

3.1 Geral

Analisar a associagdo entre niveis de estradiol e desempenho neuromuscular em

mulheres idosas com sarcopenia.

3.2 Especificos

a) Identificar estudos que investigaram niveis de estradiol em mulheres idosas com
sarcopenia;

b) Descrever os métodos de mensuragdo do estradiol e dos desfechos
neuromusculares;

¢) Comparar os principais achados quanto a relagdo entre niveis hormonais e
desempenho muscular;

d) Analisar a consisténcia e as limitacdes metodoldgicas dos estudos incluidos;

e) Sintetizar as evidéncias disponiveis sobre a associa¢do entre estradiol e funcao

neuromuscular.
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4 METODOLOGIA

Este estudo caracteriza-se como um Trabalho de Conclusao de Curso (TCC),
desenvolvido no curso de Fisioterapia do Centro Universitario Dom Bosco (UNDB), sob
orientacdo da Prof.* Me. Janice Regina Moreira Bastos. O estudo caracteriza-se como uma revisao
sistematica com sintese qualitativa e analise critica dos estudos incluidos, e tem como objetivo analisar
a associagdo entre niveis de estradiol e o desempenho neuromuscular em mulheres pés-menopausa com
sarcopenia.

A conducao da revisao seguiu as recomendacdes do protocolo PRISMA (Preferred
Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-Analyses), para maior organizacao e
sistematizagdo das etapas. A questdo de pesquisa foi estruturada considerando a populagao de
mulheres idosas com sarcopenia, a exposi¢ao relacionada aos niveis de estradiol e os desfechos
voltados ao desempenho neuromuscular, incluindo for¢a muscular, poténcia e desempenho
fisico.

A busca dos estudos foi realizada nas bases de dados PubMed/MEDLINE, Springer
Nature Link e Science direct, selecionadas por sua relevancia na area da satide. Foram utilizados
descritores controlados (DeCS/MeSH) relacionadas ao tema, como ‘“estradiol/estradiol”,
“estrogénio/estrogen”, “menopausa/menopause”, “sarcopenia/sarcopenia”, “forca
muscular/muscle strength” e “desempenho fisico/physical performance”.

A estratégia de busca foi estruturada em blocos tematicos e adaptada conforme as
especificidades de cada base, garantindo maior sensibilidade e abrangéncia na identificacao dos
estudos. A busca foi realizada no periodo de margo de 2026, considerando estudos publicados
entre os anos de 2020 e 2025.

Foram incluidos estudos originais, com delineamento observacional (transversal,
coorte e caso-controle) e ensaios clinicos, que investigaram mulheres idosas com diagnostico
de sarcopenia, que apresentassem mensuracao objetiva dos niveis séricos de estradiol por
métodos laboratoriais validados, bem como avaliagdo do desempenho neuromuscular por meio
de instrumentos padronizados, como dinamometria, testes funcionais ou medidas de
desempenho fisico.

Foram excluidos e pesquisas que ndo apresentaram avaliagdo objetiva dos
desfechos neuromusculares mensuraveis, além daqueles com dados insuficientes para extragao
e analise, garantindo assim maior homogeneidade e consisténcia metodologica dos estudos

selecionados.
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Nesse contexto, a revisdo foi conduzida com base em principios de transparéncia,
reprodutibilidade e rigor cientifico, visando reduzir vieses e garantir maior confiabilidade aos
achados. A relevancia do estudo fundamentou-se na necessidade de integrar evidéncias
relacionadas aos aspectos hormonais e aos desfechos musculares, contribuindo para minimizar
a fragmentagdo do conhecimento e ampliar a compreensiao dos determinantes fisiologicos do
declinio muscular no envelhecimento feminino.

A selecdo dos estudos foi realizada em etapas, iniciando pela leitura dos titulos,
seguida da andlise dos resumos e, por fim, leitura na integra dos artigos potencialmente
elegiveis. O fluxo de sele¢do dos estudos foi apresentado por meio de fluxograma conforme as

recomendagdes do PRISMA (Figura 2).

Figura 2 — Exemplo de fluxograma PRISMA.

N. de relatos identificados no banco N. de relatos identificados em
de dados de buscas outras fontes

Identificagao

N. de relatos apés eliminar os duplicados

Selecao

N. de relatos rastreados — N. de relatos excluidos

N. de artigos em texto completo N. de artigos em texto completo excluidos,
avaliados para elegibilidade com justificativa

Elegibilidade

v

N. de estudos incluidos em
sintese qualitativa

N. de estudos incluidos em
sintese quantitativa (meta-andlise)

Inclusdo

Fonte: Galvao, Pansani, Harrad (2015).

A extracdo dos dados foi realizada de forma padronizada, incluindo informagdes
como ano de publicagdo, pais, tipo de estudo, caracteristicas da amostra, método de dosagem
do estradiol, critérios diagndsticos de sarcopenia, instrumentos utilizados para avaliagcdo do
desempenho neuromuscular e principais resultados encontrados. Os dados foram organizados

em quadros, com o objetivo de facilitar a visualizagdo e comparagdo entre os estudos.
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A qualidade metodologica e o risco de viés dos estudos incluidos foram avaliados
de acordo com o delineamento metodologico de cada pesquisa. Para os estudos observacionais,
foi utilizada a Newcastle-Ottawa Scale (NOS), considerando critérios relacionados a selecdo da
amostra, comparabilidade entre os grupos, clareza dos critérios de elegibilidade, controle de
variaveis de confusdo e avaliagdo dos desfechos.

Para os ensaios clinicos, foi utilizada a escala PEDro, contemplando aspectos como
randomizacdo, comparabilidade inicial dos grupos, cegamento, seguimento dos participantes,
analise por intengdo de tratar e apresentacao dos resultados. Além disso, foram considerados
possiveis vieses metodoldgicos, como viés de selecdo, viés de publicagdo, tamanho amostral
reduzido e heterogeneidade nos métodos de avaliagdo hormonal e neuromuscular. Ao final, os
estudos foram classificados como de qualidade metodologica alta, moderada ou baixa.

A andlise dos dados foi realizada por meio de sintese qualitativa estruturada,
considerando a heterogeneidade metodolégica dos estudos incluidos. Os achados foram
analisados de forma descritiva e comparativa, com foco na identificacdo da dire¢do das
associacdes entre niveis de estradiol e parametros de desempenho neuromuscular.

Os dados dos estudos foram assentados em quadros elaborados pelo autor, contendo
informagdes como autor/ano, delineamento, amostra, método de dosagem de estradiol, critérios
de sarcopenia, instrumentos de avaliagdo neuromuscular e principais resultados. O processo de
selecdo foi demonstrado por meio de fluxograma conforme o protocolo PRISMA, e os
resultados foram apresentados destacando a direcdo das associagdes (positiva, negativa ou
auséncia de associacdo), bem como convergéncias, divergéncias e lacunas identificadas na

literatura.
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5 RESULTADOS E DISCUSSOES

O processo de selecao dos estudos seguiu as recomendagdes do checklist PRISMA,
contemplando as etapas de identificacao, triagem, elegibilidade e inclusdo. Inicialmente, foram
identificados 103 estudos nas bases de dados pesquisadas. Apds a remog¢ao de duplicatas e
registros incompletos, permaneceram 71 registros, os quais foram submetidos a leitura de
titulos e resumos, resultando na exclusao de 62 estudos por nao atenderem aos critérios de

elegibilidade. Ao final, 9 estudos foram incluidos na sintese qualitativa (figura 3).

Figura 3 - Fluxograma de selecdo da amostra
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Fonte: Autor (2026).

A partir da aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo previamente
estabelecidos, foram selecionados nove estudos que compdem a amostra final desta revisao.
Esses estudos apresentam diferentes delineamentos metodologicos, perfis populacionais e
instrumentos de avaliagdo, permitindo uma visdo abrangente acerca da relacdo entre os niveis

de estradiol e os pardmetros de desempenho neuromuscular.
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Além da caracterizacdo geral, os estudos foram submetidos a avaliagdo da
qualidade metodoldgica e do risco de viés, conforme o delineamento de cada pesquisa. A

caracterizacdo dos estudos incluidos, contemplando informagdes sobre autor, ano,

delineamento, instrumentos utilizados, tamanho amostral, perfil clinico da populagdo e

qualidade metodoldgica, encontra-se apresentada no Quadro 1.

Quadro 1 — Caracterizacdo geral dos estudos incluidos.

ALY Delineamento Quahd‘f‘d.e Instrumento Amostra Perfil clinico
Ano metodologica (n)
Absorciometria de dupla
Rathnayake NOS energia por ralos~X, teste de Mulheres pré e
Transversal forca de preensdo manual, | 350 pOs-
et al., 2021. 8/9 (Alta) )
teste de velocidade de menopausa.
marcha, avaliagdo hormonal.
Analise de bioimpedancia,
teste de forca de preensdo
Guligowska Transversal NOS manual, teste Timed Up and 100 Idosos (homens
et al., 2021. 8/9 (Alta) Go, Short Physical e mulheres).
Performance Battery,
avaliacdo hormonal.
Critérios do Asian Working
. . Mulheres
Yin et al., Transversal NOS Group  for  Sarcopenia, 2837 idosas com
2022. 7/9 (Alta) exames laboratoriais sarcopenia
bioquimicos. penia.
Testes de forca muscular,
Dalgaard et L PEDro analise de  composicio Mulheres pos-
al., 2022. Ensaio clinico 8/10 (Alta) corporal e avaliag@o 30-40 menopausa.
hormonal.
Teste de sentar e levantar em
30 segundos, avaliacdo de Mulheres com
Mitoma et L PEDro ’ N mais de 65 anos
Ensaio clinico for¢ca muscular, questionarios | 80
al., 2025. 8/10 (Alta) ) . com
de qualidade de vida, .
L osteoartrite.
avalia¢do hormonal.
Jin et al., NOS Absormometrlla de  dupla Mulheres pos-
Transversal energia por raios X, dosagem | 673
2024 8/9 (Alta) L. . menopausa.
sérica de estradiol
Zhao et al., Transversal NOS ;e;r:lela{ie ai);ﬁze diicr)) ri?rrrllsiiz 3514 Idosos (homens
2021. 7/9 (Alta) c. d e mulheres).
sérica.
Absorciometria de  dupla
Vidigal et 1 NOS Energla por ralosNX, teste de Mulheres pos-
al. 2025 Transversa 7/9 (Alta) orca de preensdo manual, | 98 menopausa
" ’ teste Timed Up and Go, )
avalia¢do hormonal.
Absorciometria de dupla
Critchlow Coorte NOS igreragladgor :2;?;;0(’ ;ﬁ;fu:f 319 Mulheres
etal., 2025. | longitudinal 9/9 (Alta) ¢ pr nua’, idosas
dosagem sérica de hormonios
sexuais
Fonte: Autor (2026).

Apbs a andlise dos estudos, observa-se que a maioria possui delineamento

transversal, com poucos estudos longitudinais ou de intervencdo. As pesquisas focam
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principalmente em mulheres em diferentes fases do envelhecimento, especialmente no periodo
pés-menopausa, incluindo desde adultas de meia-idade até idosas com sarcopenia.

De modo geral, ha uma padronizagdo nos métodos, a massa muscular ¢
frequentemente avaliada por absorciometria de dupla energia por raios X, enquanto a forga e o
desempenho fisico sdo analisados por testes como preensdo manual, velocidade de marcha e
testes funcionais. Parte dos estudos também incluiu a dosagem sérica de estradiol, permitindo
explorar sua relagdo com a fun¢ao muscular, embora nem todos tenham feito essa associagao
de forma direta.

Em relacio a qualidade metodologica, os estudos apresentaram,
predominantemente, qualidade alta, segundo as escalas Newcastle-Ottawa e PEDro. Diante
disso, a sintese dos principais achados dos estudos incluidos ¢ apresentada no Quadro 2 a seguir,
com o objetivo de facilitar a visualizacdo das relacdes identificadas entre estradiol e os

desfechos neuromusculares.

Quadro 2 — Sintese dos resultados quanto a relacdo entre estradiol e parametros neuromusculares.

L Avallag:a'o do Desfecho neuromuscular Principais achados
Ano estradiol
Rathnayake | Sim Massa muscular, for¢ca de | Niveis reduzidos de estradiol estiveram
et al., 2021. preensao, desempenho | associados a menor massa muscular, menor
fisico forca de preensdo e pior desempenho fisico.

Guligowska | Parcial Forga, desempenho fisico. | A relagdo entre hormonios e pardmetros de

et al., 2021. sarcopenia foi variavel, sem padrdo consistente
entre os desfechos analisados.

Yin et al., | Parcial Massa muscular. Foram observadas associagdes com

2022. marcadores hormonais, porém sem avaliagdo
direta dos niveis de estradiol.

Dalgaard et | Parcial Forca e massa muscular. A modulagdo hormonal esteve relacionada a

al., 2022, melhora na resposta muscular ao exercicio,
sugerindo influéncia positiva no desempenho.

Mitoma et | Sim Desempenho fisico e for¢a. | O estudo propde melhora da fungdo muscular

al., 2025. com terapia estrogénica, porém nao apresenta
resultados clinicos por se tratar de protocolo.

Jin et al, | Sim Massa muscular. Foi identificada associagdo entre niveis de

2024 estradiol e massa muscular, com
comportamento nd@o linear, sugerindo que
niveis muito baixos estdo relacionados a
reducdo da massa.

Zhao et al., | Parcial Forg¢a muscular. A analise evidenciou associagdo entre

2021. biomarcadores e forca muscular, sem incluir
avaliagdo de estradiol.

Vidigal et | Sim Forca e desempenho fisico. | Observou-se associa¢ao entre massa muscular

al., 2025. e desempenho funcional, sem andlise de
influéncia hormonal.

Critchlow Sim Massa muscular e forga. Reducdes nos niveis de estradiol ao longo do

et al., 2025. tempo estiveram associadas a diminuicdo da
massa muscular e da forga.

Fonte: Autor (2026).
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De modo geral, os estudos indicam que niveis reduzidos de estradiol estdo
associados ao declinio da massa muscular (Jin et al., 2024), da forca (Guligowska et al., 2021),
e do desempenho fisico (Mitoma et al., 2025). Rathnayake et al. (2021) observaram redugao
desses parametros em mulheres com baixos niveis hormonais, enquanto Critchlow et al. (2025)
confirmaram essa tendéncia em analise longitudinal. Além disso, Jin et al. (2024) identificaram
que essa relagdo pode apresentar comportamento nao linear.

Os estudos de carater experimental indicam que o ambiente hormonal pode
influenciar a resposta muscular a estimulos externos. Dalgaard et al. (2022) observaram que a
modula¢do hormonal esteve associada a melhora na adaptagdo muscular ao exercicio, sugerindo
que o estradiol pode atuar como um facilitador da resposta neuromuscular ao treinamento.

Esses achados sugerem que o estradiol exerce papel relevante na manutencdo da
fun¢do muscular, podendo influenciar tanto a estrutura quanto a capacidade funcional do
musculo ao longo do envelhecimento. No entanto, a interpretagdo desses resultados deve
considerar a heterogeneidade metodologica dos estudos, uma vez que nem todos realizaram a
mensuracao direta dos niveis séricos de estradiol ou avaliaram de forma integrada os desfechos
neuromusculares.

Apesar dessa predominancia de associagdes positivas entre estradiol e parametros
musculares, grande parte dos estudos incluidos apresentou delineamento transversal, o que
impossibilita estabelecer relacdo causal entre redugcdo hormonal e comprometimento
neuromuscular. Dessa forma, embora niveis reduzidos de estradiol estejam frequentemente
associados a pior funcdo muscular, ndo € possivel afirmar se o declinio hormonal atua como
fator determinante direto ou se estd associado a outros processos do envelhecimento.

Nos estudos que incluiram a dosagem de estradiol, a avaliacdo foi realizada
predominantemente por meio de exames laboratoriais séricos, considerados padrao para analise
hormonal. Rathnayake et al. (2021) utilizaram a dosagem sérica associada a medidas
funcionais, como for¢a de preensdo manual e velocidade de marcha, permitindo uma analise
integrada entre hormonio e desempenho fisico. De forma semelhante, Critchlow et al. (2025)
também empregaram dosagem sérica de hormdnios sexuais em conjunto com avaliagdo de forca
muscular, contribuindo para uma abordagem mais robusta.

Observa-se também que nem todos os estudos encontraram associagdo consistente
entre estradiol e desempenho neuromuscular. Em alguns casos, a relagdo mostrou-se mais
evidente com massa muscular do que com for¢a ou desempenho fisico, sugerindo que o impacto

hormonal pode ocorrer de forma distinta sobre os diferentes componentes da fungdo muscular.
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No que se refere aos instrumentos de avaliagdo neuromuscular, observa-se maior
padronizagdo em compara¢do a mensuragcdo hormonal. A for¢a muscular foi frequentemente
avaliada por meio do teste de preensdao manual, enquanto o desempenho fisico foi analisado por
testes funcionais, como o Timed Up and Go, a velocidade de marcha e o teste de sentar e
levantar. Além disso, a massa muscular foi amplamente mensurada por meio da absorciometria
de dupla energia por raios X, considerada um dos métodos mais utilizados para essa finalidade.

Diante dessas variagdes, torna-se relevante comparar de forma sistematizada os
métodos empregados nos estudos incluidos, a fim de identificar padrdes, inconsisténcias e
possiveis limitagdes que impactam a analise da relagdo entre estradiol e fun¢do neuromuscular.

Essa comparagdo ¢ apresentada no Quadro 3 a seguir.

Quadro 3 — Comparacdo dos métodos de mensuragdo do estradiol e instrumentos de avaliagdo
neuromuscular.

inferiores (ex.: extensdo de
joelho), associada a
resposta ao treinamento.

Autor/ Método de dosagem Avaliacio de forca Avaliacao de desempenho
Ano hormonal muscular fisico
Rathnayake | Dosagem sérica laboratorial | Teste de forgca de preensdo | Teste de velocidade de marcha.
etal., 2021. | (ensaio imunoenzimatico). manual.
Guligowska | Avaliagao de multiplos | Teste de forca de preensdo | Timed Up and Go, Short
et al., 2021. | horménios. manual. Physical Performance Battery.
Yin et al, | Avaliagdo de multiplos | Néo avaliado. Nao avaliado.
2022. horménios.
Dalgaard et | Avaliagdo hormonal sistémica e | Avaliacdo de forga | Avalia¢do indireta da fungdo
al., 2022. intramuscular. muscular em exercicios | muscular.
resistidos de membros

Mitoma et | Avaliagdo de multiplos | Teste de sentar e levantar | Avaliagdo funcional global.
al., 2025. hormoénios. em 30 segundos.

Jin et al, | Dosagem sérica de estradiol. Nao avaliado Nao avaliado.

2024

Zhao et al., | Avaliagdo de  marcadores | Teste de for¢a de preensdo | Nao avaliado.

2021. bioquimicos gerais. manual.

Vidigal et | Avaliagdo de multiplos | Teste de for¢a de preensdo | Timed Up and Go.

al., 2025. hormonios. manual.

Critchlow Dosagem sérica de hormoénios | Teste de forca de preensdo | Avaliagdo funcional indireta.
etal., 2025. | sexuais. manual.

Fonte: Autor (2026).

Conforme evidenciado por Jin et al. (2024), a relacdo entre estradiol e massa
muscular pode apresentar comportamento ndo linear, indicando que diferentes métodos e
abordagens analiticas podem levar a interpretagdes distintas. Em relagdo a avaliacdo
neuromuscular, observa-se maior consisténcia metodologica, com predominio do uso do teste

de forca de preensao manual como medida de for¢a e de testes funcionais para avaliacdo do
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desempenho fisico. No entanto, nem todos os estudos analisaram simultaneamente forga,
desempenho e massa muscular, o que resulta em avaliagdes parciais da sarcopenia.

Essa heterogeneidade metodologica dificulta a comparacao direta entre os estudos
e reduz a consisténcia das evidéncias disponiveis. A auséncia de padronizagdo nos critérios
diagnosticos de sarcopenia, nos métodos de dosagem hormonal e nos instrumentos de avaliagao
neuromuscular pode influenciar significativamente os resultados encontrados. Além disso,
diferencas relacionadas a faixa etaria, nivel de atividade fisica e presenca de comorbidades
podem atuar como fatores de confusdo, tornando dificil determinar se as alteragcdes observadas
decorrem predominantemente da deficiéncia estrogénica ou do préprio processo multifatorial
do envelhecimento

Outro aspecto relevante ¢ a auséncia de integragdo entre os métodos hormonais e
funcionais em diversos estudos. Enquanto alguns trabalhos priorizam a avaliagdo da
composicao corporal, outros focam exclusivamente na funcdo muscular ou em marcadores
bioquimicos, sem estabelecer uma relagdo direta entre essas variaveis. Dessa forma, a andlise
dos métodos evidencia ndao apenas a auséncia de padronizagdo, mas também a necessidade de
abordagens mais integradas, que associem de forma simultdnea a mensuracdo hormonal e a
avaliagdo funcional.

Critchlow et al. (2025), observaram que a diminui¢do progressiva dos niveis de
estradiol ao longo do envelhecimento esteve associada a redu¢do da massa muscular e da forga,
sugerindo que o declinio hormonal ndo apenas acompanha, mas possivelmente contribui para a
deterioracdo da fungao musculoesquelética. Esses achados refor¢am a plausibilidade bioldgica
de que o estradiol exerce papel modulador na manutenc¢ao da integridade muscular.

Dalgaard et al. (2022) evidenciaram que a modulagdao hormonal pode influenciar
positivamente a resposta muscular ao exercicio, sugerindo que o ambiente estrogénico favorece
adaptagdes neuromusculares. Embora os achados sugiram participacdo do estradiol na
manuten¢do da fungdo muscular, a maior parte das evidéncias ainda apresenta delineamento
observacional, o que limita inferéncias causais. Dessa forma, ndo ¢ possivel afirmar de maneira
definitiva que a redugdo do estradiol seja responsavel isoladamente pelo comprometimento
neuromuscular observado em mulheres pds-menopausa.

A inclusdo de estudos que ndo realizaram mensuracdo direta dos niveis séricos de
estradiol, servem para evidenciar uma limita¢ao importante da literatura atual. Embora esses
trabalhos contribuam para a compreensdo geral da sarcopenia, eles enfraquecem a
especificidade da associacdo hormonal proposta, uma vez que impossibilitam correlacionar

objetivamente os niveis séricos de estradiol com os desfechos neuromusculares analisados. Isso
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demonstra que parte das evidéncias disponiveis ainda permanece indireta e baseada em
inferéncias fisiopatologicas

Outro ponto relevante refere-se a heterogeneidade dos instrumentos utilizados.
Embora haja relativa padronizacao na avaliagao da for¢a muscular por meio da preensao manual
e do desempenho fisico por testes funcionais, observa-se que nem todos os estudos avaliam
simultaneamente os diferentes componentes da sarcopenia. Essa fragmentacdo metodoldgica
resulta em andlises parciais, dificultando a compreensao global do impacto do estradiol sobre o
sistema neuromuscular.

Sob a perspectiva do presente estudo, considera-se que a evidéncia disponivel
aponta para uma associagdo consistente entre a reducdo dos niveis de estradiol e o
comprometimento neuromuscular em mulheres, especialmente no contexto do envelhecimento
e da pds-menopausa. No entanto, essa associagdo ainda ¢ limitada por lacunas metodologicas
importantes, como a auséncia de mensuragao hormonal em parte dos estudos, a heterogeneidade
das populacdes analisadas e a falta de integracdo entre os diferentes desfechos da sarcopenia.

Dessa forma, entende-se que, embora os achados disponiveis sustentem a
relevancia do estradiol na fun¢ao muscular, ainda ha necessidade de estudos mais robustos, que
integrem avaliagdo hormonal direta com desfechos funcionais padronizados, permitindo uma
compreensdo mais precisa e aplicavel clinicamente. Essa lacuna evidencia a importancia de
futuras investigagcdes que considerem o papel do estradiol de forma integrada na fisiopatologia

da sarcopenia em mulheres.
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6 CONSIDERACOES FINAIS

Conclui-se que ha evidéncias que sugerem associacdo entre niveis reduzidos de
estradiol e pior desempenho neuromuscular em mulheres idosas com sarcopenia. No entanto,
essa relacdo apresenta limitagcdes importantes devido a heterogeneidade metodoldgica e a
auséncia de padronizagdo nos métodos de avaliacao.

Diante disso, conclui-se que, embora haja evidéncias que sustentem a associagao
entre a reducgao do estradiol e o declinio neuromuscular em mulheres, essa relagdo ainda carece
de maior consisténcia metodologica, tornando-se necessario o desenvolvimento de estudos
futuros com delineamentos mais robustos, que incluam a mensuragao direta dos niveis séricos
de estradiol e a avaliacdo integrada dos parametros de sarcopenia, contemplando massa
muscular, for¢a e desempenho fisico.

Adicionalmente, recomenda-se que futuras pesquisas considerem populagdes mais
homogéneas e utilizem protocolos padronizados de avaliagdo, a fim de ampliar a
comparabilidade dos resultados e fortalecer a aplicabilidade clinica das evidéncias. Nesse
sentido, a compreensao mais aprofundada do papel do estradiol na fungdo neuromuscular pode
contribuir para o desenvolvimento de estratégias terapéuticas e preventivas voltadas a

preservagao da funcionalidade e da qualidade de vida de mulheres idosas.
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Apéndice A — Artigo Cientifico

ASSOCIACAO ENTRE NiVEIS DE ESTRADIOL E DESEMPENHO MUSCULAR
EM MULHERES IDOSAS COM SARCOPENIA: revisio sistematica'

Association between estradiol levels and muscle performance in elderly women with

sarcopenia: a systematic review.

Stefanny Oliveira Silva 2

Janice Regina Moreira Bastos *

RESUMO

O envelhecimento feminino representa um importante desafio em satude publica, especialmente
devido ao aumento da expectativa de vida e a maior exposicdo das mulheres as alteracdes
fisiologicas relacionadas a menopausa. Nesse periodo, a redugdo dos niveis de estradiol
promove modificacdes sist€émicas que afetam diretamente o sistema musculoesquelético,
influenciando a massa muscular, a for¢ca ¢ o desempenho fisico. Essas alteragdes podem
contribuir para o desenvolvimento da sarcopenia, associada a reducao da autonomia e da
qualidade de vida em mulheres idosas. Diante disso, o presente estudo teve como objetivo
analisar a associagdo entre niveis séricos de estradiol e pardmetros de desempenho
neuromuscular em mulheres pds-menopausa com sarcopenia, considerando os métodos
utilizados para avaliacdo hormonal e funcional. Trata-se de uma revisdo sistematica da
literatura, conduzida conforme as recomendacdes do protocolo PRISMA. A busca foi realizada
nas bases PubMed, Scopus, Web of Science e PEDro, incluindo estudos observacionais e
ensaios clinicos publicados entre 2020 e 2025, nos idiomas portugués, inglés e espanhol. Ao
final do processo de selecdo, nove estudos foram incluidos na analise. Os resultados
demonstraram que niveis reduzidos de estradiol estiveram associados, de maneira
predominante, a redu¢do da massa muscular, diminui¢ao da for¢a muscular e pior desempenho
fisico. Entretanto, observou-se importante heterogeneidade metodoldgica entre os estudos,
especialmente nos métodos de dosagem hormonal, critérios diagnosticos de sarcopenia e
instrumentos de avaliacdo neuromuscular. Conclui-se que existem evidéncias de associagdo
entre redugdo dos niveis de estradiol e declinio neuromuscular em mulheres pos-menopausa,
embora a auséncia de padronizagdo metodoldgica limite a robustez das conclusdes disponiveis.

Palavras-chave: sarcopenia; estradiol; menopausa; desempenho muscular; envelhecimento
feminino.
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ABSTRACT

Female aging represents a significant public health challenge, especially due to increased life
expectancy and greater exposure of women to physiological changes related to menopause.
During this period, the reduction in estradiol levels promotes systemic changes that directly
affect the musculoskeletal system, influencing muscle mass, strength, and physical
performance. These changes can contribute to the development of sarcopenia, associated with
reduced autonomy and quality of life in elderly women. Therefore, this study aimed to analyze
the association between serum estradiol levels and neuromuscular performance parameters in
postmenopausal women with sarcopenia, considering the methods used for hormonal and
functional assessment. This is a systematic literature review, conducted according to the
PRISMA protocol recommendations. The search was performed in the PubMed, Scopus, Web
of Science, and PEDro databases, including observational studies and clinical trials published
between 2020 and 2025, in Portuguese, English, and Spanish. At the end of the selection
process, nine studies were included in the analysis. The results demonstrated that reduced
estradiol levels were predominantly associated with reduced muscle mass, decreased muscle
strength, and poorer physical performance. However, significant methodological heterogeneity
was observed among the studies, especially in hormone dosage methods, diagnostic criteria for
sarcopenia, and neuromuscular assessment instruments. It is concluded that there is evidence
of an association between reduced estradiol levels and neuromuscular decline in
postmenopausal women, although the lack of methodological standardization limits the
robustness of the available conclusions.

Keywords: sarcopenia; estradiol; menopause; muscle performance; female aging.
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1 INTRODUCAO

O envelhecimento populacional constitui um dos fendmenos demograficos mais
marcantes do século XXI, com importantes repercussdes nas esferas social, econdomica e
sanitaria. No Brasil e em diversos paises, observa-se um crescimento progressivo da populagao
idosa, acompanhado pelo aumento da expectativa de vida, especialmente entre as mulheres.
Esse cenario tem ampliado o interesse cientifico na investigacdo dos fatores biologicos
envolvidos no envelhecimento, bem como na compreensao das condi¢cdes que influenciam a
manuten¢ao da satde e da capacidade funcional ao longo da vida (Aratgjo et al., 2021).

No contexto do envelhecimento feminino, a transicdo menopausal representa um
marco fisioldgico relevante. A menopausa caracteriza-se pela interrup¢do permanente da
funcdo ovariana, resultando em uma queda significativa na produ¢do de hormonios sexuais,
particularmente do estradiol. Essa redugao hormonal estd associada a diversas alteracdes
sist€émicas que extrapolam o sistema reprodutivo, afetando o metabolismo, a composi¢ao
corporal e a fungdo musculoesquelética (Faubion et al., 2022).

Dentre os sistemas influenciados pelos estrogénios, destaca-se o sistema
musculoesquelético. Evidéncias cientificas indicam que o estradiol desempenha papel
importante na regulacdo da massa muscular, na integridade estrutural das fibras musculares e
na modula¢ao de processos metabolicos relacionados a fungdo muscular. Além disso, esse
hormonio exerce efeitos sobre o sistema nervoso, participando da modulagao da excitabilidade
neuronal, da plasticidade sindptica e do controle motor (Cho et al., 2022).

Sob essa perspectiva, a redugao dos niveis de estradiol observada apos a menopausa
pode contribuir para alteragdes no desempenho neuromuscular. Esse desempenho refere-se a
capacidade do sistema neuromuscular de produzir forca, poténcia e controle adequado do
movimento, sendo resultado da interacdo entre mecanismos neurais € propriedades contrateis
do musculo esquelético. Alteragdes nesses mecanismos podem comprometer a eficiéncia da
producdo de forca e a execugdo de tarefas motoras essenciais para a manutencdo da
independéncia funcional (Santos; Andrade; Bueno, 2009).

Entre as condigdes associadas ao declinio da fungdo muscular no envelhecimento,
destaca-se a sarcopenia, definida como uma sindrome caracterizada pela perda progressiva de
massa muscular esquelética, acompanhada da redugdo da forca e do desempenho fisico. Tratase
de um importante problema de saude publica, associado ao aumento do risco de quedas,

incapacidade funcional, hospitalizagdes e mortalidade. Estudos indicam que essa condic¢ao



44

apresenta elevada prevaléncia em mulheres ap6s a menopausa, sugerindo uma possivel relagao
entre a deficiéncia estrogénica e o comprometimento da fungdo muscular (Clark; Manini, 2008).

Apesar dos avangos na compreensdo do envelhecimento musculoesquelético, ainda
persiste uma lacuna na literatura quanto a influéncia especifica dos hormonios sexuais sobre o
desempenho neuromuscular em mulheres idosas. Observa-se que parte dos estudos investiga
isoladamente aspectos hormonais ou parametros de fun¢do muscular, o que dificulta uma
analise integrada das possiveis associagdes entre esses fatores. Dessa forma, torna-se relevante
sistematizar as evidéncias disponiveis acerca da relagdo entre niveis de estradiol e desempenho
neuromuscular em mulheres pds-menopausa com sarcopenia.

A escolha do tema fundamenta-se na necessidade de aprofundar a compreensao dos
mecanismos fisiologicos envolvidos no declinio da fungdo neuromuscular no envelhecimento
feminino, especialmente diante do aumento da longevidade das mulheres. A melhor
compreensdo dessa relagdo pode contribuir para o desenvolvimento de estratégias clinicas e
terapéuticas voltadas a preservagdo da funcionalidade e da qualidade de vida dessa populagao.

Diante disso, o presente estudo teve como objetivo analisar a associacdo entre os
niveis de estradiol e o desempenho neuromuscular em mulheres idosas com sarcopenia.
Especificamente, buscou-se identificar estudos observacionais e ensaios clinicos que
investigaram essa relacdo, bem como analisar a associagao entre os niveis séricos de estradiol
e desfechos como for¢a muscular, poténcia e desempenho fisico.

Para alcancar esse objetivo, foi realizada uma revisdo sistematica da literatura,
conduzida conforme as recomendagdes do protocolo PRISMA. A busca foi realizada em bases
de dados cientificas da area da saude, contemplando apenas estudos observacionais € ensaios
clinicos que investigaram a relagdo entre os niveis de estradiol e o desempenho neuromuscular
em mulheres p6s-menopausa com déficit de funcionalidade global seguida da extragado e analise
qualitativa dos dados encontrados.

Para melhor organizacdo, este trabalho foi estruturado em se¢des. A introducao
apresenta a contextualiza¢cdo do tema, a justificativa e os objetivos da pesquisa. Em seguida, a
fundamentagdo teorica aborda o envelhecimento feminino, a transicdo menopausal, a
sarcopenia, o desempenho neuromuscular e a relagdo entre estradiol e fun¢do muscular.
Posteriormente, sdo apresentados os objetivos, a metodologia, os resultados e a discussao dos

achados. Por fim, sdo descritas as consideragoes finais do estudo.
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2 O PROCESSO DE ENVELHECIMENTO FEMININO

O envelhecimento constitui um processo bioldgico de alteragdes intrinsecas
progressivo, dinamico e multifatorial, caracterizado pela reducao gradual da capacidade
funcional dos sistemas organicos e pela diminui¢do da reserva fisioldgica necessaria a
manuten¢do da homeostase. Trata-se de um fendomeno universal, porém heterogéneo, cuja
expressao clinica e funcional resulta da interacdo entre fatores genéticos, epigenéticos,
ambientais ¢ hormonais (Santos; Andrade; Bueno, 2006).

No cenario demografico, observa-se um crescimento expressivo da populagdo
idosa, especialmente entre mulheres. Dados da Organizagdo Mundial da Saude indicam que as
mulheres apresentam maior expectativa de vida quando comparadas aos homens, fenomeno
conhecido como feminizacdo da velhice (Nagdes Unidas, 2015). Essa maior longevidade
implica maior exposicao as alteracdes fisiologicas relacionadas ao envelhecimento e as doengas
cronicas nao transmissiveis, tornando essencial a compreensdo das especificidades bioldgicas
do envelhecimento feminino.

A redugdo estrogénica estd associada a alteracdo da composi¢cdo corporal,
caracterizada pelo aumento da adiposidade central e pela diminui¢do da massa magra, além de
influenciar negativamente a densidade mineral 6ssea. Simultaneamente, observa-se declinio
progressivo da for¢ca muscular, fendmeno que pode estar relacionado tanto a sarcopenia
associada a idade quanto a modulacdo hormonal do tecido muscular (Khosla; Melton, 2015).

Além das alteragoes estruturais, o envelhecimento feminino envolve modificagdes
neurofisiologicas que podem impactar a coordenagao motora, o equilibrio postural e o tempo
de resposta neuromuscular. Evidéncias sugerem que o estrogénio possui efeitos
neuroprotetores, influenciando a plasticidade sinaptica, a modulagdo de neurotransmissores e a
funcao mitocondrial cerebral (Beaudart et al., 2014). Dessa forma, sua reducao pode contribuir

para alteracdes no desempenho motor e na funcionalidade global.

2.2 Associacao entre estradiol e desempenho neuromuscular

O estradiol constitui o principal estrogénio biologicamente ativo no organismo
feminino e exerce papel relevante na regulagdo de diversos processos fisiologicos, incluindo
metabolismo energético, manuten¢do da massa dssea e fun¢do neuromuscular. Durante a vida
reprodutiva, os niveis desse hormonio sdo relativamente estdveis e contribuem para a

manuteng¢do da integridade muscular e da fun¢do neural. Entretanto, apds a menopausa ocorre
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redugdo significativa da producdo ovariana de estradiol, resultando em alteragdes sistémicas
que podem influenciar o desempenho fisico e neuromuscular de mulheres idosas (Khosla;
Melton, 2015).

Com o avanco da idade e a transi¢ao menopausal, a queda dos niveis de estradiol
tem sido associada ao declinio da for¢a muscular e a piora do desempenho neuromuscular.
Estudos observacionais indicam que a redug¢do hormonal pode contribuir para alteragdes na
qualidade muscular, aumento do estresse oxidativo e maior susceptibilidade a fadiga. Essas
modificagdes podem comprometer a capacidade de gerar forga e poténcia muscular, variaveis
fundamentais para o desempenho de tarefas funcionais e para a manutencdo da independéncia
fisica em mulheres idosas (Faubion et al., 2022).

A relacdo entre estradiol e desempenho neuromuscular tem sido progressivamente
investigada na literatura cientifica como um dos mecanismos fisioldgicos que podem explicar
parte do declinio funcional observado em mulheres apds a menopausa. O estradiol, principal
estrogénio circulante durante o periodo reprodutivo feminino, apresenta ampla atuagdo
sistémica, incluindo efeitos diretos e indiretos sobre o tecido muscular, sobre o sistema nervoso
e sobre a comunicagao neuromuscular. Dessa forma, a redugdo acentuada desse hormonio apds
a menopausa representa um importante fator bioldgico potencialmente envolvido nas alteragdes
da fun¢@o muscular e do desempenho fisico no envelhecimento feminino (Geraci et al., 2021).

Assim, o estradiol pode ser compreendido como um modulador relevante da fun¢ao
neuromuscular ao longo do envelhecimento feminino. A anélise das evidéncias disponiveis
sobre a relacdo entre niveis hormonais e desempenho neuromuscular em mulheres
poOsmenopausa com sarcopenia contribui para ampliar a compreensao dos fatores bioldgicos
associados ao declinio funcional e pode fornecer subsidios para estratégias de prevengdo e

intervengdo voltadas a manuten¢do da capacidade fisica nessa populacao.

3 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo sistemdtica com sintese qualitativa e analise critica dos
estudos incluidos com objetivo analisar a associacdo entre niveis de estradiol e o desempenho
neuromuscular em mulheres pds-menopausa com sarcopenia. A conducdo da revisao seguiu as
recomendacdes do protocolo PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and
Meta-Analyses), para maior organizac¢ao e sistematizacdo das etapas. A busca dos estudos foi
realizada nas bases de dados PubMed/MEDLINE, Springer Nature Link e Science direct,

selecionadas por sua relevancia na area da satde. Foram utilizados descritores controlados
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(DeCS/MeSH) relacionadas ao tema, como “estradiol/estradiol”, “estrogénio/estrogen”,
“menopausa/menopause”, ‘“‘sarcopenia/sarcopenia”’, “forca muscular/muscle strength” e
“desempenho fisico/physical performance”.

A estratégia de busca foi estruturada em blocos tematicos e adaptada conforme as
especificidades de cada base, garantindo maior sensibilidade e abrangéncia na identificacao dos
estudos. A busca foi realizada no periodo de margo de 2026, considerando estudos publicados
entre os anos de 2020 e 2025. Foram incluidos estudos originais, com delineamento
observacional (transversal, coorte e caso-controle) e ensaios clinicos, que investigaram
mulheres idosas com diagnostico de sarcopenia, que apresentassem mensuragao objetiva dos
niveis séricos de estradiol por métodos laboratoriais validados, bem como avaliacdo do
desempenho neuromuscular por meio de instrumentos padronizados, como dinamometria,
testes funcionais ou medidas de desempenho fisico.

Foram excluidos e pesquisas que ndo apresentaram avaliacdo objetiva dos
desfechos neuromusculares mensuraveis, além daqueles com dados insuficientes para extragao
e andlise, garantindo assim maior homogeneidade e consisténcia metodologica dos estudos
selecionados. A sele¢ao dos estudos foi realizada em etapas, iniciando pela leitura dos titulos,
seguida da andlise dos resumos e, por fim, leitura na integra dos artigos potencialmente
elegiveis. O fluxo de sele¢ao dos estudos foi apresentado por meio de fluxograma conforme as
recomendacoes do PRISMA.

A extragdo dos dados foi realizada de forma padronizada, incluindo informagdes
como ano de publicagdo, pais, tipo de estudo, caracteristicas da amostra, método de dosagem
do estradiol, critérios diagnosticos de sarcopenia, instrumentos utilizados para avaliacdo do
desempenho neuromuscular e principais resultados encontrados.

Para os ensaios clinicos, foi utilizada a escala PEDro, contemplando aspectos como
randomizac¢do, comparabilidade inicial dos grupos, cegamento, seguimento dos participantes,
analise por intengdo de tratar e apresentacao dos resultados. Além disso, foram considerados
possiveis vieses metodologicos, como viés de selecao, viés de publicagdo, tamanho amostral
reduzido e heterogeneidade nos métodos de avaliagdo hormonal e neuromuscular. Ao final, os
estudos foram classificados como de qualidade metodoldgica alta, moderada ou baixa.

A andlise dos dados foi realizada por meio de sintese qualitativa estruturada,
considerando a heterogeneidade metodoldgica dos estudos incluidos. Os achados foram
analisados de forma descritiva e comparativa, com foco na identificacdo da direcdo das

associagdes entre niveis de estradiol e pardmetros de desempenho neuromuscular.
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Os dados dos estudos foram assentados em quadros elaborados pelo autor, contendo
informag¢des como autor/ano, delineamento, amostra, método de dosagem de estradiol, critérios
de sarcopenia, instrumentos de avaliacdo neuromuscular e principais resultados. O processo de
sele¢dao foi demonstrado por meio de fluxograma conforme o PRISMA, e os resultados foram
apresentados destacando a direcdo das associagdes (positiva, negativa ou auséncia de

associacdo), bem como convergéncias, divergéncias e lacunas identificadas na literatura.

5 RESULTADOS E DISCUSSOES

O processo de selecao dos estudos seguiu as recomendagdes do checklist PRISMA,
contemplando as etapas de identificacdo, triagem, elegibilidade e inclusdo. Inicialmente, foram
identificados 103 estudos nas bases de dados pesquisadas. Apés a remogao de duplicatas e
registros incompletos, permaneceram 71 registros, os quais foram submetidos a leitura de
titulos e resumos, resultando na exclusdo de 62 estudos por nido atenderem aos critérios de

elegibilidade. Ao final, 9 estudos foram incluidos na sintese qualitativa (figura 3).

Figura 3 - Fluxograma de selecdo da amostra
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A partir da aplicacdo dos critérios de inclusdo e exclusdo previamente
estabelecidos, foram selecionados nove estudos que compdem a amostra final desta revisdo.
Esses estudos apresentam diferentes delineamentos metodologicos, perfis populacionais e
instrumentos de avalia¢dao, permitindo uma visdo abrangente acerca da relacao entre os niveis
de estradiol e os parametros de desempenho neuromuscular.

\

Além da caracterizacdo geral, os estudos foram submetidos a avaliagdo da

qualidade metodolédgica e do risco de viés, conforme o delineamento de cada pesquisa. A

caracterizacdo dos estudos incluidos, contemplando informagdes sobre autor, ano,

delineamento, instrumentos utilizados, tamanho amostral, perfil clinico da populacdo e

qualidade metodologica, encontra-se apresentada no Quadro 1.

Quadro 1 — Caracterizacdo geral dos estudos incluidos.

ALY Delineamento Quahd?d.e Instrumento ST Perfil clinico
Ano metodologica (n)
Absorciometria de dupla
Rathnayake NOS energia por ralos~X, teste de Mulheres pré e
Transversal forca de preensdo manual, | 350 pOs-
etal., 2021. 8/9 (Alta) .
teste de velocidade de menopausa.
marcha, avaliagdo hormonal.
Andlise de bioimpedancia,
teste de forca de preensdo
Guligowska Transversal NOS manual, teste Timed Up and 100 Idosos (homens
etal., 2021. 8/9 (Alta) Go, Short Physical e mulheres).
Performance Battery,
avalia¢do hormonal.
' Critérios dp Asian Workn?g Mulheres
Yin et al., Transversal NOS Group  for  Sarcopenia, 2837 idosas com
2022. 7/9 (Alta) exames laboratoriais sarcopenia
bioquimicos. penia.
Testes de forca muscular,
Dalgaard et L PEDro analise de  composicdo Mulheres pos-
al., 2022. Ensaio clinico 8/10 (Alta) corporal e avaliacao 30-40 menopausa.
hormonal.
Teste de sentar e levantar em
30 segundos, avaliacdo de Mulheres com
Mitoma et . PEDro ’ o mais de 65 anos
Ensaio clinico for¢a muscular, questionarios | 80
al., 2025. 8/10 (Alta) ) . com
de qualidade de vida, .
L osteoartrite.
avalia¢do hormonal.
Jin et al, NOS Absormometn’a de dupla Mulheres pos-
Transversal energia por raios X, dosagem | 673
2024 8/9 (Alta) . . menopausa.
sérica de estradiol
Zhao et al, Transversal NOS Iﬁiaﬁe ai);ﬁze df)i(r)) rflei:rrrllsiiz 3514 Idosos (homens
2021. 7/9 (Alta) f. q e mulheres).
sérica.
Absorciometria de dupla
Vidigal et NOS energia por ralos~X, teste de Mulheres pos-
al. 2025 Transversal 7/9 (Alta) forga de preensdo manual, | 98 menopausa
” ' teste Timed Up and Go, '
avaliacdo hormonal.
Critchlow Coorte NOS Absorciometria de dupla 319 Mulheres
et al., 2025. | longitudinal 9/9 (Alta) energia por raios X, teste de idosas
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forca de preensdo manual,
dosagem sérica de hormonios
sexuais

Fonte: Autor (2026).

Apbs a andlise dos estudos, observa-se que a maioria possui delineamento
transversal, com poucos estudos longitudinais ou de intervencdo. As pesquisas focam
principalmente em mulheres em diferentes fases do envelhecimento, especialmente no periodo
pOs-menopausa, incluindo desde adultas de meia-idade até idosas com sarcopenia.

De modo geral, hd uma padronizacdo nos métodos, a massa muscular ¢
frequentemente avaliada por absorciometria de dupla energia por raios X, enquanto a for¢a e o
desempenho fisico sdo analisados por testes como preensao manual, velocidade de marcha e
testes funcionais. Parte dos estudos também incluiu a dosagem sérica de estradiol, permitindo
explorar sua relagdo com a fungdo muscular, embora nem todos tenham feito essa associagao
de forma direta.

Em relacio a qualidade metodologica, os estudos apresentaram,
predominantemente, qualidade alta, segundo as escalas Newcastle-Ottawa e PEDro. Diante
disso, a sintese dos principais achados dos estudos incluidos € apresentada no Quadro 2 a seguir,
com o objetivo de facilitar a visualizagdo das relagdes identificadas entre estradiol e os

desfechos neuromusculares.

Quadro 2 — Sintese dos resultados quanto a relacdo entre estradiol e parametros neuromusculares.

Autor/ Avaliacao do Desfecho ..
. Principais achados
Ano estradiol neuromuscular
Rathnayake | Sim Massa muscular, forca | Niveis reduzidos de estradiol estiveram
et al., 2021. de preensdo, | associados a menor massa muscular,
desempenho fisico menor forca de preensdo e pior

desempenho fisico.

Guligowska | Parcial Forga, desempenho | A relagdo entre hormdnios e parametros

et al., 2021. fisico. de sarcopenia foi varidvel, sem padrdo
consistente entre os desfechos analisados.

Yin et al., | Parcial Massa muscular. Foram observadas associa¢cdes com

2022. marcadores hormonais, porém sem
avaliagdo direta dos niveis de estradiol.

Dalgaard et | Parcial For¢a e massa muscular. | A modulagdo  hormonal  esteve

al., 2022. relacionada a melhora na resposta
muscular ao  exercicio, sugerindo
influéncia positiva no desempenho.

Mitoma et | Sim Desempenho fisico e | O estudo propde melhora da fungio

al., 2025. forca. muscular com terapia estrogénica, porém
ndo apresenta resultados clinicos por se
tratar de protocolo.

Jin et al, | Sim Massa muscular. Foi identificada associacdo entre niveis de

2024 estradiol e massa muscular, com




51

comportamento nao linear, sugerindo que
niveis muito baixos estdo relacionados a
reducdo da massa.

Zhao et al., | Parcial Forga muscular. A analise evidenciou associagdo entre

2021. biomarcadores e for¢ca muscular, sem
incluir avalia¢do de estradiol.

Vidigal et | Sim Forca e desempenho | Observou-se associagdo entre massa

al., 2025. fisico. muscular e desempenho funcional, sem
analise de influéncia hormonal.

Critchlow Sim Massa muscular e for¢a. | Redugdes nos niveis de estradiol ao longo

et al., 2025. do tempo estiveram associadas a
diminui¢do da massa muscular e da forca.

Fonte: Autor (2026).

De modo geral, os estudos indicam que niveis reduzidos de estradiol estdo
associados ao declinio da massa muscular (Jin et al., 2024), da for¢a (Guligowska et al., 2021),
e do desempenho fisico (Mitoma et al., 2025). Rathnayake et al. (2021) observaram reducao
desses parametros em mulheres com baixos niveis hormonais, enquanto Critchlow et al. (2025)
confirmaram essa tendéncia em analise longitudinal. Além disso, Jin et al. (2024) identificaram
que essa relacdo pode apresentar comportamento nao linear.

Os estudos de carater experimental indicam que o ambiente hormonal pode
influenciar a resposta muscular a estimulos externos. Dalgaard et al. (2022) observaram que a
modulag¢do hormonal esteve associada a melhora na adaptagdao muscular ao exercicio, sugerindo
que o estradiol pode atuar como um facilitador da resposta neuromuscular ao treinamento.

Esses achados sugerem que o estradiol exerce papel relevante na manutencao da
fun¢do muscular, podendo influenciar tanto a estrutura quanto a capacidade funcional do
musculo ao longo do envelhecimento. No entanto, a interpretacdo desses resultados deve
considerar a heterogeneidade metodologica dos estudos, uma vez que nem todos realizaram a
mensuracao direta dos niveis séricos de estradiol ou avaliaram de forma integrada os desfechos
neuromusculares.

Apesar dessa predominancia de associagdes positivas entre estradiol e parametros
musculares, grande parte dos estudos incluidos apresentou delineamento transversal, o que
impossibilita estabelecer relagdo causal entre redu¢do hormonal e comprometimento
neuromuscular. Dessa forma, embora niveis reduzidos de estradiol estejam frequentemente
associados a pior fun¢do muscular, ndo ¢ possivel afirmar se o declinio hormonal atua como
fator determinante direto ou se estd associado a outros processos do envelhecimento.

Nos estudos que incluiram a dosagem de estradiol, a avaliacdo foi realizada
predominantemente por meio de exames laboratoriais séricos, considerados padrao para analise

hormonal. Rathnayake et al. (2021) utilizaram a dosagem sérica associada a medidas
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funcionais, como forca de preensdo manual e velocidade de marcha, permitindo uma analise
integrada entre hormdnio e desempenho fisico. De forma semelhante, Critchlow et al. (2025)
também empregaram dosagem sérica de hormonios sexuais em conjunto com avaliagdo de forga
muscular, contribuindo para uma abordagem mais robusta.

Observa-se também que nem todos os estudos encontraram associagao consistente
entre estradiol e desempenho neuromuscular. Em alguns casos, a relagdo mostrou-se mais
evidente com massa muscular do que com for¢a ou desempenho fisico, sugerindo que o impacto
hormonal pode ocorrer de forma distinta sobre os diferentes componentes da fungdo muscular.

No que se refere aos instrumentos de avaliagdo neuromuscular, observa-se maior
padronizagdo em comparacao a mensuragdo hormonal. A forca muscular foi frequentemente
avaliada por meio do teste de preensdao manual, enquanto o desempenho fisico foi analisado por
testes funcionais, como o Timed Up and Go, a velocidade de marcha e o teste de sentar e
levantar. Além disso, a massa muscular foi amplamente mensurada por meio da absorciometria
de dupla energia por raios X, considerada um dos métodos mais utilizados para essa finalidade.

Diante dessas variagdes, torna-se relevante comparar de forma sistematizada os
métodos empregados nos estudos incluidos, a fim de identificar padrdes, inconsisténcias e
possiveis limitagcdes que impactam a analise da relagdo entre estradiol e fun¢do neuromuscular.

Essa comparagdo ¢ apresentada no Quadro 3 a seguir.

Quadro 3 — Comparagao dos métodos de mensuracdo do estradiol e instrumentos de avaliacao

neuromuscular.
Autor/ Método de dosagem Avaliacao de forca Avaliaciao de desempenho
Ano hormonal muscular fisico
Rathnayake | Dosagem sérica laboratorial | Teste de forga de | Teste de velocidade de
et al., 2021. | (ensaio imunoenzimatico). preensdo manual. marcha.
Guligowska | Avaliagdo de multiplos | Teste de forca de | Timed Up and Go, Short
etal., 2021. | hormoénios. preensdo manual. Physical Performance
Battery.
Yin et al, | Avaliagdo de maultiplos | Ndo avaliado. Nao avaliado.
2022. hormonios.
Dalgaard et | Avaliacao hormonal | Avaliagdo de forca | Avaliagdo indireta da
al., 2022. sist€mica e intramuscular. muscular em exercicios | fungdo muscular.

resistidos de membros
inferiores (ex.: extensdo
de joelho), associada a
resposta ao treinamento.
Mitoma et | Avaliagdo de multiplos | Teste de sentar e | Avaliagdo funcional global.

al., 2025. hormonios. levantar em 30
segundos.
Jin et al., | Dosagem sérica de estradiol. | Ndo avaliado Nao avaliado.

2024
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Zhao et al., | Avaliagdo de marcadores | Teste de forca de | Nao avaliado.

2021. bioquimicos gerais. preensdo manual.

Vidigal et | Avaliagdo de multiplos | Teste de forca de | Timed Up and Go.

al., 2025. hormdnios. preensdo manual.

Critchlow | Dosagem sérica de | Teste de forca de | Avaliagdo funcional
et al., 2025. | hormonios sexuais. preensdo manual. indireta.

Fonte: Autor (2026).

Conforme evidenciado por Jin et al. (2024), a relacdo entre estradiol e massa
muscular pode apresentar comportamento ndo linear, indicando que diferentes métodos e
abordagens analiticas podem levar a interpretagdes distintas. Em relacdo a avaliagdo
neuromuscular, observa-se maior consisténcia metodolégica, com predominio do uso do teste
de for¢a de preensdao manual como medida de for¢a e de testes funcionais para avaliagdo do
desempenho fisico. No entanto, nem todos os estudos analisaram simultaneamente forca,
desempenho e massa muscular, o que resulta em avaliagdes parciais da sarcopenia.

Essa heterogeneidade metodoldgica dificulta a comparacao direta entre os estudos
e reduz a consisténcia das evidéncias disponiveis. A auséncia de padronizagdo nos critérios
diagnésticos de sarcopenia, nos métodos de dosagem hormonal e nos instrumentos de avaliagao
neuromuscular pode influenciar significativamente os resultados encontrados. Além disso,
diferencas relacionadas a faixa etaria, nivel de atividade fisica e presenca de comorbidades
podem atuar como fatores de confusao, tornando dificil determinar se as alteragcdes observadas
decorrem predominantemente da deficiéncia estrogénica ou do préprio processo multifatorial
do envelhecimento

Outro aspecto relevante ¢ a auséncia de integragdo entre os métodos hormonais e
funcionais em diversos estudos. Enquanto alguns trabalhos priorizam a avaliagdo da
composi¢do corporal, outros focam exclusivamente na funcdo muscular ou em marcadores
bioquimicos, sem estabelecer uma relacao direta entre essas variaveis. Dessa forma, a analise
dos métodos evidencia ndo apenas a auséncia de padronizacdo, mas também a necessidade de
abordagens mais integradas, que associem de forma simultdnea a mensuracdo hormonal e a
avaliagdo funcional.

Critchlow et al. (2025), observaram que a diminuigdo progressiva dos niveis de
estradiol ao longo do envelhecimento esteve associada a redu¢do da massa muscular e da forga,
sugerindo que o declinio hormonal ndo apenas acompanha, mas possivelmente contribui para a
deterioracdo da fungdo musculoesquelética. Esses achados refor¢am a plausibilidade bioldgica

de que o estradiol exerce papel modulador na manutencao da integridade muscular.
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Dalgaard et al. (2022) evidenciaram que a modulacdo hormonal pode influenciar
positivamente a resposta muscular ao exercicio, sugerindo que o ambiente estrogénico favorece
adaptagdes neuromusculares. Embora os achados sugiram participacdo do estradiol na
manutengdo da fungdo muscular, a maior parte das evidéncias ainda apresenta delineamento
observacional, o que limita inferéncias causais. Dessa forma, ndo ¢ possivel afirmar de maneira
definitiva que a redugdo do estradiol seja responsavel isoladamente pelo comprometimento
neuromuscular observado em mulheres pos-menopausa.

A inclusdo de estudos que nao realizaram mensuragdo direta dos niveis séricos de
estradiol, servem para evidenciar uma limitagdo importante da literatura atual. Embora esses
trabalhos contribuam para a compreensdo geral da sarcopenia, eles enfraquecem a
especificidade da associagdo hormonal proposta, uma vez que impossibilitam correlacionar
objetivamente os niveis séricos de estradiol com os desfechos neuromusculares analisados. Isso
demonstra que parte das evidéncias disponiveis ainda permanece indireta e baseada em
inferéncias fisiopatoldgicas

Outro ponto relevante refere-se a heterogeneidade dos instrumentos utilizados.
Embora haja relativa padroniza¢do na avaliacdo da forca muscular por meio da preensdo manual
e do desempenho fisico por testes funcionais, observa-se que nem todos os estudos avaliam
simultaneamente os diferentes componentes da sarcopenia. Essa fragmentacdo metodoldgica
resulta em andlises parciais, dificultando a compreensao global do impacto do estradiol sobre o
sistema neuromuscular.

Sob a perspectiva do presente estudo, considera-se que a evidéncia disponivel
aponta para uma associagdo consistente entre a reducdo dos niveis de estradiol e o
comprometimento neuromuscular em mulheres, especialmente no contexto do envelhecimento
e da poés-menopausa. No entanto, essa associa¢do ainda ¢ limitada por lacunas metodologicas
importantes, como a auséncia de mensuracao hormonal em parte dos estudos, a heterogeneidade
das populacdes analisadas e a falta de integrag¢do entre os diferentes desfechos da sarcopenia.

Dessa forma, entende-se que, embora os achados disponiveis sustentem a
relevancia do estradiol na fun¢do muscular, ainda hé necessidade de estudos mais robustos, que
integrem avaliagdo hormonal direta com desfechos funcionais padronizados, permitindo uma
compreensdo mais precisa e aplicavel clinicamente. Essa lacuna evidencia a importancia de
futuras investigagdes que considerem o papel do estradiol de forma integrada na fisiopatologia

da sarcopenia em mulheres.



55

6 CONSIDERACOES FINAIS

Conclui-se que ha evidéncias que sugerem associacdo entre niveis reduzidos de
estradiol e pior desempenho neuromuscular em mulheres idosas com sarcopenia. No entanto,
essa relacdo apresenta limitagcdes importantes devido a heterogeneidade metodoldgica e a
auséncia de padronizagdo nos métodos de avaliacao.

Diante disso, conclui-se que, embora haja evidéncias que sustentem a associagao
entre a reducgao do estradiol e o declinio neuromuscular em mulheres, essa relagdo ainda carece
de maior consisténcia metodologica, tornando-se necessario o desenvolvimento de estudos
futuros com delineamentos mais robustos, que incluam a mensuragao direta dos niveis séricos
de estradiol e a avaliacdo integrada dos parametros de sarcopenia, contemplando massa
muscular, for¢a e desempenho fisico.

Adicionalmente, recomenda-se que futuras pesquisas considerem populagdes mais
homogéneas e utilizem protocolos padronizados de avaliagdo, a fim de ampliar a
comparabilidade dos resultados e fortalecer a aplicabilidade clinica das evidéncias. Nesse
sentido, a compreensao mais aprofundada do papel do estradiol na fungdo neuromuscular pode
contribuir para o desenvolvimento de estratégias terapéuticas e preventivas voltadas a

preservagao da funcionalidade e da qualidade de vida de mulheres idosas.
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