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Introduciao

A perimenopausa ou transi¢ao menopausal ¢ definida como o “periodo que antecede a
menopausa, podendo comecar até alguns anos antes da ultima menstruagcdo [com o inicio
das alteragdes do ciclo menstrual] e se estende at¢é um ano ap6s o ultimo periodo
menstrual”. De forma mais objetiva a perimenopausa pode ser caracterizada através do
sistema de estadiamento Stages of Reproductive Aging Workshop (STRAW) (1,2),
desenvolvido com base em dados de diversos estudos de coorte e considerado o padrdo ouro
para caracterizar o envelhecimento reprodutivo com base em padrdes de sangramento,

achados endodcrinos e sintomas.
Fisiopatologia

Ao contrério de ser um periodo que pode ser explicado apenas pelo hipoestrogenismo,
a perimenopausa € uma fase na qual estdo presentes concentragdes erraticas € muitas vezes
elevadas de estradiol (especialmente na fase inicial), niveis flutuantes de FSH e os ciclos
anovulatorios se tornam cada vez mais frequentes (3,4). As concentracdes de inibina B,
produzida por foliculos antrais, come¢am a decair com a diminui¢ao da reserva de foliculos
ovarianos, deixando de ser suficientes para manterem o feedback negativo sobre o FSH.
Como resultado, o aumento do FSH promove um maior recrutamento de foliculos,
contribuindo para periodos com aumento das concentragdes de estradiol. Ao contrario das
concentragdes mais elevadas de estradiol, a transi¢do menopausal ¢ marcada por niveis mais
baixos de progesterona. Essa redu¢do ocorre por trés principais mecanismos descritos: a
menor producdo de progesterona em ciclos ovulatorios de duragdo normal; uma fase lutea

mais curta em ciclos ovulatorios e a maior frequéncia de ciclos anovulatérios (5).

Apresentacio clinica



As alteragdes hormonais durante a perimenopausa sao responsaveis por uma ampla
gama de sintomas. A coorte de mulheres no estudo SWAN (6) relatou uma prevaléncia de
39% na transicdo precoce, progredindo para uma prevaléncia cumulativa de 67% de
sintomas vasomotores (SVM), conhecidos como ondas de calor, que podem prejudicar
significativamente a qualidade de vida e que podem persistir por varios anos. A prevaléncia
de distirbios do sono ¢ estimada entre 40%, enquanto sintomas psicologicos, como
ansiedade e depressdo, sdo relatados por cerca de 20% das mulheres (4,7). Além disso, uma
grande propor¢do de mulheres comeca a apresentar sintomas geniturinarios, como atrofia
vulvovaginal e urgeincontinéncia (7). Neste periodo as mulheres também podem
experienciar alteragdes cognitivas, sangramento uterino anormal (SUA) e alteragcdes da

funcao sexual.

Terapia hormonal e ndo-hormonal

Enquanto os progestagéniosagenos desempenham um importante papel no manejo dos
sangramentos disfuncionais, a presenca dos SVM e seu impacto negativo na qualidade de
vida da mulher constituem a principal indicagdo para o uso do estrogénio durante nessa fase.
A terapia hormonal estrogénica ¢ altamente eficaz na reducao da frequéncia e intensidade das
ondas de calor, sendo considerada o padrdo de tratamento para as mulheres que ndo tem
contraindicacdo (8,9), conforme proposta de fluxo de tratamento (Imagem I). Neste caso,
administracdo através da via transdérmica se tornou primeira escolha na TH devido a sua
eficacia comparavel a via oral na reducdo dos SVM, enquanto apresenta menos efeitos
colaterais. Esta via evita a primeira passagem hepatica e o metabolismo intestinal do
estrogénio, aumentando sua biodisponibilidade e resultando nareduzindo a necessidade de
doses mais baixas para atingir concentragdes plasmaticas semelhantes (8).

Nas pacientes com contraindicagdo a terapia hormonal com estrogénio, podem-se
empregar medidas ndo farmacoldgicas e farmacologicas alternativasalternativas
farmacoldgicas para o manejo dos sintomas vasomotores. Medidas nao farmacoldgicas como
perda de peso (10,11) terapia cognitivo comportamental (TCC) (12) e hipnose (13) mostram
beneficio em diminuir frequéncia e intensidade dos SVM e sao indicadaos como tratamentos
adjuvantes 14 (30). O uso de medicamentos antidepressivos — inibidores seletivos da
recaptacdo de serotonina (ISRS),(ISRS) (paroxetina, escitalopram, citalopram) e inibidores
seletivos da recaptagdo de serotonina e noradrenalina (IRSN) (venlafaxina e desvenlafaxina)

— também demonstra demonstra alguma eficacia. Estudos demonstram que esses



antidepressivos podem reduzir a frequéncia das ondas de calor em 25% a 69% e melhorar a
gravidade e frequéncia compostas em 27% a 61% (30).

Anticoncepc¢io

Além de considerar a TH para tratar os sintomas da perimenopausa ¢ fundamental
reconhecer que essas pacientes ainda possuem potencial de concepgdo, ja que ainda ocorre
recrutamento folicular e ovulagdo, por mais que ciclos anovulatorios sejam cada vez mais
frequentes. Portanto, quando necessaria, a escolha do método contraceptivo deve ser
individualizada, considerando a eficacia, contraindica¢des, efeitos colaterais e as
necessidades individuais da paciente.

Conclusao

A perimenopausa ¢ um periodo de transi¢do na vida da mulher, caracterizado por uma
ampla gama de sinais e sintomas, incluindo SVM, disturbios do sono, sintomas psicoldgicos
e geniturinarios, caracterizada por uma ampla gama de sinais e sintomas, incluindo SVM,
disturbios do sono, sintomas psicologicos e geniturindrios, € sangramento uterino anormal
(SUA). O manejo do SUA pode incluir o uso de progestagénios agenos para regularizaciao
doregularizar o sangramento e antagonizar a a¢do do estrogénio no endométrio. A terapia
com estradiol, por sua vez, ¢ indicada para o tratamento dos sintomas vasomotores,
melhorando significativamente a qualidade de vida das pacientes, ¢ seu uso ja ¢ considerado

para prevengao e tratamento de osteoporose.
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