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A menarca e o estabelecimento dos primei-
ros ciclos menstruais constituem eventos impor-
tantes no processo de desenvolvimento puberal.
Além de suas implicacbes bioldgicas, a menstru-
acdo se associa a repercussdes psicologicas e
sociais, constituindo marco significativo de ma-
turidade.

Ao longo da vida, as flutua¢des hormonais re-
sultam em acdes fundamentais no corpo huma-
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no e, naqueles periodos de transicao hormonal
como puberdade, gravidez/p6s-parto, menopau-
sa e inclusive, quando varia¢cdes mais sutis sao
reconhecidas, como as presentes durante o ciclo
menstrual, todas podem predispor as mulheres a
alteracdes de humor?.

Complementando, destaca-se que o inicio
dos transtornos de ansiedade e dos transtornos
afetivos apresentam seu pico durante a adoles-
céncia e inicio da idade adulta, as pacientes do
sexo feminino apresentam um risco significati-
vamente maior do que aqueles do sexo mascu-
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lino, confirmando uma associa¢ao com as flutua-
¢oes hormonais que ocorrem?.

Apesar de décadas de pesquisa, a plena ava-
liacdo e compreensao fisiolégica do ciclo mens-
trual ainda apresenta lacunas®>. Assim, este tex-
to pretende analisar alguns estudos sobre o ciclo
menstrual, focando principalmente nos anos que
representam a adolescéncia, ou seja, a segunda
década de vida de uma mulher.

O CICLO MENSTRUAL NA MULHER:
VISAO GERAL

O ciclo menstrual é um processo natural do
sistema reprodutivo feminino que se repete
periodicamente desde a menarca, o primeiro
sangramento menstrual que ocorre durante a

puberdade, até a menopausa, permitindo que
ocorra a fertiliza¢do e a gravidez. O ciclo mens-
trual normal é coordenado por efeitos estimu-
latérios e inibitérios que resultam na liberacao
de um Unico o6cito maduro proveniente de um
conjunto de centenas de milhares de odcitos
primordiais.

Varios fatores contribuem para a regulacao
desse processo, incluindo horménios e fatores
paracrinos e autocrinos que ainda estdo sendo
identificados. O ciclo se inicia no primeiro dia
da menstruacao e termina no dia anterior ao ini-
cio do sangramento subsequente, apresentando
duracao média de 28 dias. No entanto, os ciclos
saudaveis de uma mulher adulta variam em du-
racao entre 21 dias e 37 dias. As fases do ciclo
menstrual sdo caracterizadas por flutuagoes
previsiveis dos hormdnios ovarianos estradiol
(E2) e progesterona (P4), segundo demonstra a
Figura 1.

Figura 1. Um ciclo idealizado de 28 dias com as flutuag6es caracteristicas dos hormdnios ovarianos
estradiol (E2) e progesterone (P4) na fase do ciclo menstrual e latea.
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O estrogénio é produzido pelas células da
granulosa do foliculo em desenvolvimento e
exerce feedback negativo sobre a producdo de
LH no inicio do ciclo menstrual. No entanto, uma
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vez que os niveis de estrogénio atingem um ni-
vel critico, a medida que os o6citos amadurecem
no ovario, em preparacao para a ovulacao, o es-
trogénio comeca a exercer um feedback positivo
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na producao de LH, levando ao aumento de LH
por meio de seus efeitos sobre a frequéncia de
pulso de horménio liberador de gonadotropina
(GnRH).

A fase folicular tem seu reconhecimento re-
sultante a maturacdo dos foliculos ovarianos.
Comeca com o inicio da menstruacao, pela des-
camacado do endométrio e dura até o dia da ovu-
lacdo (ou seja, liberagdo do odcito pelo foliculo
dominante). Nessa fase os niveis de P4 permane-
cem consistentemente baixos, o E2 aumenta gra-
dualmente durante a fase folicular intermediaria
e, em seguida, aumenta dramaticamente logo
antes da ovulacao (Figura 1). Os niveis estrogéni-
cos ascendentes determinam a proliferacdo en-
dometrial. A fase lUtea, definida como o dia ap6s
a ovulacao até o dia anterior a menstruacao, é
caracterizada pela formacdo do corpo lateo. A
fase lGtea apresenta aumento gradual dos niveis
de P4 e E2. A fase latea intermediaria é carac-
terizada pelo pico de P4 e um pico secundario
de E2. A progesterona estabiliza o endométrio,
promovendo a maturacao glandular e vascular,
preparando o Utero para uma possivel implan-
tacdo. Se nao ocorrer a fertilizacdo do odcito,
o corpo lateo involui, causando rapida reducao
perimenstrual de E2 e P4, evento disparador da
descamacao do endométrio, evidenciado pelo
fluxo menstrual e assim, o ciclo menstrual se
inicia novamente’.

CicLos MENSTRUAIS EM ADOLESCENTES

A puberdade é geralmente desencadea-
da pelo aumento na frequéncia e amplitude da
secrecao do GnRH, que, por sua vez direciona
e estimula a sintese de gonadotrofinas, o hor-
monio foliculo estimulante (FSH) e o hormo-
nio luteinizante (LH)89.
kisspeptina (Kiss 1) ou ligante peptidico do re-
ceptor da proteina G-acoplada (GPR54), demons-
tra ser um importante guardido e ativador do
inicio da puberdade, estimulando diretamente
a producao de GnRH**:, Outro fator importante

Nos dltimos anos, a

é a leptina, elemento excitatério periférico, em
interacdo com a kisspeptina®>. Compreender o
controle e a progressao dos ciclos menstruais re-
gulares significa assumir uma adequacao do eixo
hipotalamo-hipdse-ovario®s.

Embora evidéncias demonstrem um decli-
nio da idade de inicio da puberdade, ha menor
concordancia quanto aos estudos que indiquem
declinios significativos na idade da menarca*-.
Nos Estados Unidos da América, o evento menar-
ca declinou dos anos 1800 até os anos 1950*>16,
Entretanto, a partir de entdo, a idade da menar-
ca se estabilizou, ou reduziu ligeiramente, com
a menarca tipicamente ocorrendo entre 12 e
13 anos de idade!®'8, situacdo bastante similar
a evidenciada em estudos realizados em nos-
so paist?2t. Diferengas étnicas podem resultar
em diferencas na idade da menarca, meninas
afrodescendentes tém inicio antecipado de
puberdade e menarca quando comparadas as
meninas caucasianas e, as de origem hispanica
(americanas/mexicanas) apresentam situacao
intermediaria entre as afrodescendentes e me-
ninas caucasianas®®.

Estudos realizados em diversos paises indi-
cam que ocorre variagdo internacional na idade
da menarca, resultante da influéncia de fatores
socioecondmicos, estado nutricional, meio am-
biente, pratica de atividade fisica e da possibili-
dade de acesso a cuidados de saldde??.

A menarca ocorre tipicamente 2 a 3 anos
apo6s o inicio do desenvolvimento das mamas
(telarca). Sabe-se que a menarca, em geral,
advém quando as mamas se apresentam no es-
tagio 4, segundo os Critérios de Tanner e que,

0 evento menarca &, proporcionalmente, raro
quando as mamas se apresentam no estagio 323.

Adolescentes que nao menstruaram até os
15 anos de idade ou até 3 anos apo6s a apresenta-
cao da telarca, necessitam ser avaliadas quanto
a causas anatdmicas, endocrinas ou metabdlicas
que resultam em menarca tardia?“.

Ciclos menstruais em adolescentes sao irre-
gulares devido a imaturidade do eixo hipotala-
mo-hip6se-ovario, sendo essa apresentacdao bem
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evidente nos primeiros anos apds a menarca, mas
a trajetoria normal de desenvolvimento de ciclos
anovulatérios para ciclos ovulatérios maduros
durante a adolescéncia permanece indefinida.
A compreensao é muito limitada sobre o estagio
final do desenvolvimento do eixo reprodutivo
feminino e pesquisas adicionais nessa area sao
necessarias para embasar o conhecimento sobre
a saude das mulheres.

Irregularidade menstrual é uma apresenta-
¢ao comum do ciclo menstrual da adolescente
nos primeiros anos pés-menarca, sendo impor-
tante observar atentamente quando estamos
frente a ciclos curtos menores de 21 dias ou lon-
gos maiores de 45 dias, sendo que ap6s 3 anos
da menarca nos deparamos com um padrao mais
regular, variando entre 24 a 38 dias?*?4%,

Caso os ciclos permanecam longos, além des-
ses limites temporais assinalados, a anovulacao
deve ser suspeita, porém outras causas devem
ser investigadas como alteracdes da funcao da
tireoide, acompanhamento nao adequado de do-
encas cronicas, obesidade, transtornos alimenta-
res, atividade fisica intensa, sindrome do ovario
policistico, entre outras?-.

Nas adolescentes, nas quais a menarca pre-
cede os 12 anos de idade, observa-se que 50%
dos ciclos sao ovulatérios no primeiro ano apés
a menarca®®.

Quanto ao fluxo menstrual, ele deve durar
de 3 a 7 dias. Periodos com fluxo superior a 10
dias devem ser investigados quanto a etiolo-
gia, assim como aqueles com duracao inferior a
3 dias. O volume pode variar entre 30 a 60mL.
Volumes superiores a 80mL sao reconhecidos
como sangramento uterino anormal, queixa fre-
quente que requer investigacoes, sendo a Doen-
ca de von Willebrand uma dentre tantas outras
a serem pesquisadas. As possiveis doencas rela-
cionadas as alteragoes dos ciclos menstruais em
adolescentes serao detalhadas em documentos
cientificos, que serdo divulgados futuramente.

Ressalta-se que a Doenca de von Willebrand
é a condicdo mais comum associada a episdédio
de sangramento intenso na menarca, chegando
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a estar presente em uma a cada 6 meninas que
procuram a emergéncia com essa queixa?’.

A obtencao do ciclo ovulatério maduro de
uma mulher fértil é indiscutivelmente um dos
marcos do processo adolescéncia, mas os meca-
nismos fisiolégicos subjacentes a essa transicao
de desenvolvimento ndo sao bem compreen-
didos. Essa lacuna de conhecimento prejudica
os profissionais de salde quanto a capacidade
de distinguir as diferencas de desenvolvimen-
to anormal, como exemplo, na sindrome dos
ovarios policisticos (SOP), de trajetérias de de-
senvolvimento normais. A adolescente com
SOP deve ser muito bem avaliada e seu caso
discutido com seus pais ou responsaveis, pois
trata-se de uma condicdo cuja apresentacao nem
sempre se manifesta de forma evidente?®. Em
alguns casos, sdo identificadas adolescentes
com risco aumentado de SOP, porém sem cri-
térios definitivos que deveriam ser avaliadas
futuramente, ap6s 6 a 8 anos do evento menar-
Ca; no entanto, jd se recomenda a ser orientada
e encaminhada para seguimento de um gineco-
logista?-31.

A observacao é de que a maioria das mu-
lheres adultas com irregularidade menstrual
de etiologia desconhecida, relata sintomas que
remontam ao periodo da adolescéncia e, tal
evidéncia sugere que o periodo p6s-menarca
precoce pode representar uma janela de oportu-
nidade, quando medidas preventivas poderiam
ser instituidas para proteger a salde reprodutiva
na idade adulta?4?°.

Quadro 1. Parametros de um ciclo menstrual
normal em adolescentes/jovens

Menarca: 12,43 anos

Intervalo médio: 32 dias no primeiro ano apés
a menarca

Intervalo ciclo menstrual: 21-45 dias
Duracao fluxo menstrual: menor ou igual 7 dias

Uso absorventes: 3-6 absorventes por dia

Adaptado de?
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QUANDO AS MENINAS ATINGEM 0S
PRIMEIROS CICLOS OVULATORIOS?

Existe um consenso geral de que nos primei-
ros 1 a 2 anos ginecolégicos, a maioria dos ciclos
menstruais é anovulatoério. A idade ginecolégica
em que os ciclos ovulatérios ocorrem pela pri-
meira vez, no entanto, é menos clara. Existe ainda
dados cientificos reduzidos e antigos sobre esse
tépico, e as estimativas abrangem uma ampla
gama de idades ginecolégicas (Quadro 1). Essa
inconsisténcia decorre de diferencas no nime-
ro de ciclos monitorados e, potencialmente, pe-
las diferencas na etnia, estato socioeconémico,
composicao corporal e idade média da menarca,
quando os estudos sao comparados**. Também
existem diferencas significativas na sensibilida-
de dos métodos utilizados para identificar ciclos
ovulatérios.

1. DURACAO DO CICLO

A duracao do ciclo de 25 a 35 dias prediz for-
temente a ovulacdo em mulheres adultas?4, mas
a duracgao do ciclo é um marcador pouco preciso
de ovulacdo entre adolescentes3*33. A duracao
de cerca de 60% a 80% dos ciclos, aproximada-
mente por volta do terceiro ano ap6s a menarca,
estd entre 21 e 34 dias como na mulher adulta
sendo que até o sexto ano p6s menarca, a maio-
ria atinge a regularidade esperada3?.

2. TEMPERATURA CORPORAL BASAL

Trata-se de um método de deteccdo de ovu-
lacdo que se baseia no aumento sutil da tem-
peratura corporal basal em repouso, que ocorre
na presenca de concentracdes de progesterona
(P4). Embora simples e nao invasivo, € um mé-
todo ndo confidvel para detectar ou confirmar
a ovulacdo e é recomendado apenas como mé-
todo adjuvante. Bauman relatou que o método
foi preciso apenas em 22% dos eventos quando
comparado aos perfis hormonais séricos, e esse
nimero se reduz para menos de 5% para ciclos
ovulatérios, que apresentam curta duracao da
fase lutea~.

3. AVALIACAO DA PROGESTERONA (P4)

A progesterona salivar pode ser avaliada
facilmente, mas sabe-se que os ensaios que
avaliam horménios salivares sofrem maior
variabilidade quando comparados a ensaios
realizados em soro ou urina’**3%. O grupo de
pesquisa de Carlson & Shaw demonstrou recen-
temente que, em meninas adolescentes, a P4
salivar ndo se correlacionou bem com a P4 séri-
ca, pelo menos quando realizada por imunoen-
saio, particularmente quando os resultados eram
baixos (0-2 ng/mL)*2. A medicdo de P4 sérico
ou de seu principal metabélito urinario, pregna-
nediol (Pd), é um dos métodos de deteccdo de
ovulacdo mais sensiveis, mas o momento de ava-
liagao também é critico.

Em alguns estudos, as analises foram ob-
tidas apenas durante a primeira e a terceira
semanas de um ciclo menstrual, ao invés de
semanalmente, levando a classificagao incor-
reta de ciclos ovulatérios longos como sendo
considerados anovulatérios?t. Além disso, os
estudos anteriores basearam-se em critérios
bioquimicos relacionados a ovulacao de mulhe-
res adultas3’-4°, com concentracdes de P4 sérico
> 3,7 ng/mL*°. Destaca-se que, recentemente,
demonstrou-se que em adolescentes, o valor
limiar de P4 indicativo de ovulac¢ao é muito me-
nor, de 1,65 ng/mL32. Assim, muitos ciclos de
adolescentes classificados como anovulatérios,
poderiam ter sido considerados ovulatérios
com insuficiéncia latea*!. Pode-se argumentar
que mesmo aqueles estudos que empregaram
os melhores métodos quando de sua realizacao,
podem ndo ser relevantes para as adolescentes
na contemporaneidade, uma vez que a grande
maioria deles foi realizada avaliando meninas
eurocaucasianas com peso corporal baixo ou
normal e num periodo, estudos realizados ha
30 anos, quando tanto o desenvolvimento da
mama e, em menor grau, a menarca, poderiam
ocorrer numa idade significativamente mais
tardia?s.

O entendimento atual sobre o periodo p6s-
-menarca precoce em meninas adolescentes
contemporaneas se apoia em dois estudos
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observacionais que, embora limitados por ava-
liarem amostras pequenas, apresentam como
vantagem o monitoramento cuidadoso. Zhang
e colaboradores (2008) acompanharam lon-
gitudinalmente 7 meninas saudaveis de Nova
York com testes diarios de urina para LH, FSH e
metabdlitos de estrogénio e progesterona por
periodo de dois anos ap6s menarca, obtendo
as mesmas avaliacdes de um grupo de mulhe-
res adultas, com idades de 18 a 38 anos, cujos
ciclos menstruais eram ovulatérios, com dura-
¢do de 25 a 35 dias*°. Aproximadamente 35%
dos ciclos das adolescentes atenderam aos
critérios bioquimicos para ovulagdo (definido
por valor superior a 3 desvios padrao da média
de cinco dias, para cada hormdnio avaliado).
Nesses ciclos iniciais, a fase latea foi curta e/
ou a producdo do metabélito da progesterona,
Pregnanediol-3-Glucuronideo (PdG) foi signifi-
cativamente menor do que em mulheres adul-
tas com ciclos ovulatérios, que apresentaram
aumento médio de PdG 5,1 pg/mg3°. Apesar da
frequéncia com que foram obtidas as coletas,
os autores alertaram pela falta de realizacdo de
ultrassonografias.

Recentemente, em estudo com 23 meninas
saudaveis, com idades entre 12,8 e 17,6 anos,
estando em média 1,8 anos apés a menarca,
residindo em Boston, Sun e colaboradores ve-
rificaram que as participantes eram de etnias
diversas (15 brancas, 5 afrodescendente e
3 asiaticas) e 56% delas apresentavam excesso
de peso*2. Foram submetidas a avaliacGes seria-
das de hormdnios, praticamente quase diaria,
por obtencdo de sangue ou urina e ultrassonogra-
fias transabdominais durante dois ciclos mens-
truais consecutivos. Os dados foram comparados
aos obtidos de 65 adultas controles com histori-
co de ciclos ovulatérios. Das meninas, 80% delas
demonstraram pelo menos um ciclo ovulatério,
embora, como observado por Zhang e colabora-
dores?®°, muitos ciclos foram caracterizados por
insuficiéncia litea. Assim, é possivel inferir que
as meninas estejam alcancando a competéncia
ovulatéria em momentos anteriores, quando
se compara seus resultados aos provenientes
de outros estudos realizados em décadas ante-
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riores. Entretanto, é dificil emitir tal afirmacao
devido as grandes diferencas entre os métodos
empregados nos estudos realizados ha muitos
anos.

Assim, é possivel inferir que as meninas es-
tejam alcancando a competéncia ovulatéria em
momentos anteriores, quando se compara seus
resultados aos provenientes de outros estudos
realizados em décadas anteriores. Entretanto,
é dificil emitir tal afirmacdo devido as dife-
rencas de métodos empregados nos estudos
anteriores.

Frente as variacdes descritas sobre o ci-
clo menstrual de adolescentes, que podem es-
tar presentes em mais de 75% delas, conclue-
-se que sao de suma importancia uma histdria
detalhada e um exame fisico geral e especial
minucioso, complementados por exames de
imagem, caso necessarios.

Destaca-se a importancia de atuar com cau-
tela frente ao conjunto de dados obtidos, bus-
cando acolher a adolescente e suas duvidas,
oferecendo suporte para que se possa discernir
entre uma situacdao de normalidade de desen-
volvimento da adolescente ou uma situacao que
requer aprofundamento das inverstigacdes, e
eventual posterior colaboracao de outros espe-
cialistas.

Ressalta-se ainda, a importancia da adoles-
cente reconhecer os parametros normais de seu
desenvolvimento puberal, do ciclo menstrual e
suas variacoes incentivando as anotagdes em
aplicativos ou na caderneta de salde da adoles-
cente.

Consultas preventivas devem se iniciar na
infancia e prosseguir por toda a adolescéncia,
o que favorecerd o estabelecimento de uma re-
lacdo de confianca com o profissional de saude,
bem como, contribuira para que se sintam con-
fortaveis a um didlogo aberto sobre suas preo-
cupacoes, queixas e expectativas relacionadas a
puberdade e sexualidade. Experiéncias com qua-
lidade e equilibrio sdao essenciais nessa fase da
vida e pavimentam alcancar uma vida com saude
e qualidade?22325.42,
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