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Abstract

Metabolic syndrome is a complex disorder involv-
ing a combination of cardiovascular risk factors.
Menopausal transition can be a key factor in the
increased prevalence of metabolic syndrome. The
current study aims to evaluate the prevalence of
metabolic syndrome and its components in the
menopausal transition, using a systematic re-
view. Three reviewers conducted an article search
in PubMed. The articles’ quality was evaluated
according to Strengthening the Reporting of Ob-
servational Studies in Epidemiology (STROBE).
Based on the selected studies, prevalence of meta-
bolic syndrome increases in the post-menopausal
(as compared to pre-menopausal) period, re-
gardless of the population and study design. The
change was more significant for waist circumfer-
ence and blood pressure, suggesting that these
components have the greatest influence on prev-
alence of metabolic syndrome.

Metabolic Syndrome X; Menopause; Post meno-
pause; Premenopause
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A sindrome metabdlica

A sindrome metabdlica é um transtorno comple-
X0, caracterizado por um agrupamento de fatores
de risco cardiovascular.

De acordo com o National Cholesterol Educa-
tion Program'’s Adult Treatment Panel III (NCEP-
ATPIID) 1, a sindrome metabdlica resulta da ocor-
réncia de pelo menos trés das cinco desordens, a
seguir: obesidade abdominal (> 88cm), hiperten-
sdo arterial (> 130mmHg ou > 85mmHg), eleva-
¢do da glicemia (> 100mg/dL ou com diagnéstico
de diabetes mellitus), triglicerideos elevados (>
150mg/dL ou em tratamento) e reducdo de co-
lesterol HDL (< 50mg/dL ou em tratamento). Jd a
Federacgao Internacional de Diabetes (IDF) enfa-
tiza a presenca de obesidade abdominal (> 80cm)
acrescida de mais dois dos componentes ja cita-
dos para o diagnéstico de sindrome metabdlica.

Recentemente, a Associacdo Americana de
Diabetes (ADA) e a Associacdo Europeia para
o Estudo da Diabetes (EASD) publicaram um
documento de reflexdo sobre a sindrome me-
tabdlica, aconselhando uma reorientacao sobre
os componentes individuais da sindrome, sem
considerd-la de forma agregada 2. Levantaram-
se vdrias questdes com base em uma critica aos
critérios anteriores da Organizacdo Mundial da
Satde (OMS) e do NCEP-ATP III: (1) Seria de fato
uma sindrome, especialmente porque a causa é
desconhecida? (2) Teria um propdsito titil? (3) Es-
taria sendo atribuido um “rétulo” (e consequen-
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te medicalizacao) as pessoas? 2. Tem-se sugerido
que o reconhecimento da sindrome metabdlica
foi em grande parte impulsionado pela industria
para o desenvolvimento de novos medicamen-
tos 34. Mas, segundo o IDE independentemen-
te das incertezas de definicdo e etiologia, seria
aconselhdvel considerar a sindrome metabdlica
como um todo 2. Alberti et al. 3 defendem que o
conceito da sindrome metabdlica existe ha cer-
ca de 80 anos e a crescente epidemia de diabetes
mellitus do tipo 2 e doencas cardiovasculares em
todo o mundo, particularmente nos paises em de-
senvolvimento, parecem razoes suficientes para
identificar e tratar as pessoas com a sindrome.

A sindrome metabdlica na transicdo
menopausica

Estudos realizados em diferentes populacoes do
mundo revelaram altas prevaléncias de sindrome
metabdlica, dependendo do critério diagndstico
empregado e das caracteristicas da populacao
observada, como género, idade, etnia e morbi-
dades associadas, variando as taxas de 8% a 24%
em homens e de 7% a 46% em mulheres 5. Al-
guns estudos demonstram que a prevaléncia de
sindrome metabdlica aumentou com a idade em
ambos os sexos 6,7. No entanto, entre 20 e 50 anos
de idade, os homens apresentam uma maior pre-
valéncia de sindrome metabdlica; a partir dos 50
anos, a prevaléncia torna-se maior entre as mu-
lheres. Sugere-se que a fase da transi¢do meno-
pdusica possa ser um determinante importante
no aumento dessa prevaléncia 8.

A transicao menopdusica é caracterizada por
trés periodos, sendo eles: a pré-menopausa, que
inicia geralmente aos 40 anos, com reduc¢ao da
fertilidade em mulheres com ciclos menstruais
regulares; a perimenopausa, que comeca dois
anos antes do ultimo ciclo menstrual e esten-
de-se até um ano apds, caracterizada por ciclos
menstruais irregulares e alteracdes enddcrinas;
e a pés-menopausa, que inicia um ano apos o
dltimo ciclo menstrual 9.

Alguns autores consideram que a p6s-me-
nopausa é um periodo de hiperandrogenismo
relativo como consequéncia da maior queda de
estrogénios, em comparacdo com os androge-
nos, que pode levar a formacao da aterosclero-
se, com aumento dos niveis de colesterol LDL
e uma diminuicdo nos niveis de HDL 10,11,12, De
acordo com Janssen et al. 13, mulheres na p6s-
menopausa possuem maior acimulo de gordura
visceral do que as que ainda menstruam, sendo
independente do processo de envelhecimento.
O estrogénio é considerado como fator protetor
para doencas cardiovasculares nas mulheres pré-
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menopdusicas, e devido a reducao deste hormo-
nio em mulheres apds a menopausa ocorre maior
suscetibilidade ao aumento de gordura na regiao
abdominal. Outro horménio sexual relacionado
a esse aumento é a testosterona, sendo um forte
preditor de gordura visceral e, como tal, associado
a um maior risco cardiovascular em mulheres na
transi¢do menopausica.

A temporalidade entre a ocorréncia dos com-
ponentes da sindrome metabdlica e a menopausa
tem sido questionada 14. N3o € claro se a ocorrén-
cia da menopausa aumenta o risco da sindrome
metabdlica ou se aidade é que eleva a prevaléncia.
O aumento da idade estaria relacionado com o
processo fisiolégico do envelhecimento, princi-
palmente pela reducao do metabolismo basal,
alteracao da composicao corporal e estilo de vida
inadequado 15,16,

Considerando que nao € clara na literatura
cientifica arelag@o entre ocorréncia de sindrome
metabdlica e a distribuicdo dos componentes
segundo as alteracdes hormonais na transicao
menopdusica, bem como a idade das mulheres,
o presente estudo tem como objetivo verificar,
por meio de uma revisdo sistemadtica, a preva-
léncia de sindrome metabdlica e dos seus com-
ponentes na transicdo menopdusica, ou seja,
nas etapas de pré-menopausa, perimenopausa
e pés-menopausa.

Materiais e métodos
Revisao - fase 1

Foi realizada uma busca em maio de 2011 nas
bases de dados: PubMed, LILACS, Science Direct,
Cochrane Library, SciELO e Scopus. Os termos
usados para busca foram retirados do MeSH
(Medical Subject Heading) e DeCS (Descritores
em Ciéncias da Saitide). Os termos usados foram
[“Metabolic syndrome X" and “climacteric”] e
[“Metabolic syndrome” and “climacteric”] (Tabe-
la 1). A busca nessas bases totalizou 402 docu-
mentos. Lendo os titulos, foi observado que 86
estavam repetidos nas diferentes bases de dados,
ficando para andlise do resumo 316. Desses 316
documentos, foram excluidos estudos especifi-
camente com homens, revisoes sistematicas, en-
saios clinicos com animais, ensaios clinicos em
laboratérios, livros, resumos de eventos, relatos
de caso e outros (consensos, editoriais, guias,
correspondéncia).

Com a retirada desses documentos, restaram
71 (ensaios clinicos com humanos e estudos ob-
servacionais: transversal, caso-controle e coor-
te). Desses, oito foram excluidos por abordarem
questdes genéticas e disfuncdes sexuais.



Tabela 1

SINDROME METABOLICA E TRANSICAO MENOPAUSICA

Numero de documentos encontrados na busca.

Base de dados “Metabolic syndrome X" and “climacteric” “Metabolic syndrome” and “climacteric”
PubMed 15 31

LILACS 5 16

Science Direct 12 288

Cochrane Library 2 0

SciELO 1 1

Scopus 14 17

Ao final, 63 artigos foram lidos na integra pa-
ra a revisao sistemdtica. Nessa etapa da busca
observou-se que seria necessdria a utilizacao de
outros descritores para atingir os objetivos do es-
tudo. Portanto, iniciamos a Revisdo — fase 2.

Revisdo — fase 2

Para esta fase da revisao, K.G.M., H.T. e A.D.R. re-
alizaram as buscas, selecao e andlise dos artigos
e M.T.A.O. fezarevisao final do artigo. O fluxogra-
ma da busca estd apresentado na Figura 1.

Foi observado na Revisdo — fase 1 que a maio-
ria dos artigos elegiveis para serem lidos integral-
mente estava na base de dados do PubMed. Por
esse motivo, os revisores utilizaram somente essa
base de dados para a nova pesquisa. Optou-se
por analisar somente os artigos encontrados nes-
sa busca.

Os termos usados para descrever a sindrome
metabdlica foram retirados do MeSH e DeCS.
Os termos usados foram metabolic syndrome x
or metabolic syndrome and menopause or cli-
macteric or perimenopause or postmenopause
or premenopause.

Foram ativados alguns limites na busca: hu-
manos, adultos com mais de 19 anos, feminino;
linguas: inglés, espanhol, portugués; periodo:
dltimos 10 anos; exclusdo: artigos de revisdo e
meta-andlises.

Utilizando os termos e os limites, 262 artigos
foram encontrados.

Selecdo dos artigos

Os titulos e resumos dos 262 artigos foram lidos.

Incluiu-se em uma pré-andlise todos os arti-
gos que, pelo resumo, apresentassem resultados
relacionados a mulheres na transicdo menopdu-
sica, com a descricdo dos componentes da sin-
drome e com a divisdo dos periodos da transi-
¢ao menopdusica (pré, peri e pés-menopausa).
Excluiu-se os artigos em que o objetivo do traba-

lho era estudar a sindrome metabdlica em uma
populacdo que ja possuia alguma doenca pree-
xistente (cancer, transplantados, HIV, sindrome
dos ovdrios policisticos, sindrome de Cushing,
pacientes com disttirbios do sono, diabéticos,
doenca arterial coronariana, usudrios de TRH).

Depois da utilizacao desses critérios de in-
clusdo e exclusdo, restaram 25 artigos para serem
lidos na integra.

Entre os 25 artigos, foram excluidos oito por
ndo apresentarem a divisdo no estado menopdu-
sico, ou o desfecho da sindrome metabdlica era
referente a outros fatores (adiponectina, transtor-
nos mentais etc.) e em um artigo faltava um com-
ponente da sindrome metabdlica (hipertensao
arterial sistémica). Assim, restaram 17 artigos para
serem avaliados. Desses 17, os revisores selecio-
naram os artigos conforme os dois objetivos da
revisdo: a prevaléncia de sindrome metabdlica
no estado menopdusico e a andlise dos compo-
nentes da sindrome metabdlica segundo as fases
da transicao menopdusica.

Para a andlise da prevaléncia da sindrome
metabdlica, dos 17, quatro artigos foram exclu-
idos, pois s6 apresentaram a divisao do estado
menopdusico dos componentes da sindrome
metabdlica, e ndo da prevaléncia, ou seja, 13 fo-
ram selecionados.

Para a andlise dos componentes da sindrome
metabdlica na transicdo menopdusica, dentre os
17 artigos, seis foram excluidos por nao apresen-
tarem os componentes divididos por estado me-
nopdusico, ou seja, 11 foram selecionados para
investigar o segundo objetivo do estudo. Entre o
total de artigos, sete estiveram incluidos em ambas
as andlises (Figura 1).

Pontuacdo do STROBE

Todos os 17 artigos selecionados foram avalia-
dos pelos critérios do STROBE (Strengthening the
Reporting of Observational Studies in Epidemio-
logy) 17, em que cada um dos 22 critérios recebeu
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Figura 1

Fluxograma da fase 2 da revisdo bibliografica.

Julho 2011 DeCS e MeSH

l_,l

|_,

metabolic syndrome x or metabolic syndrome and
menopause or climacteric or perimenopause or
postmenopause or premenopause

PubMed

A

Filtros

- Humanos, adultos com mais de 19 anos, feminino
- Linguas: inglés, espanhol, portugués

- Periodo: dltimos 10 anos
- Excluséo: artigos de revisdo e meta-analise

A

262

(leitura dos titulos e resumos)

/

\

Incluséo: artigos que apresentassem resultados relacionados
a mulheres no climatério, com a descri¢do dos componentes
da sindrome metabolica com divisdo dos periodos da
transicdo menopausica (pré, peri e pdés-menopausa)

Exclusdo: artigos cujo objetivo do trabalho era estudar a
sindrome metabdlica em uma populagéo que ja tivesse
alguma doenga preexistente (cancer, transplantados, HIV,
sindrome dos ovarios policisticos, sindrome de Cushing,
pacientes com disturbios do sono, diabéticos,
doenca arterial coronariana, usuéarias de TRH)

A 4

25
(leitura do artigo na integra)

A 4

Desses 25 artigos, foram excluidos 8, pois eles
n&o tinham a divisdo no estado menopausal ou
o desfecho da sindrome metabdlica
era referente a outros fatores

17 artigos

/ \

A 4

237
(artigos excluidos)

Prevaléncia da sindrome metabélica

Excluimos 4, pois s6 apresentaram a divisao
do estado menopausico dos componentes
da sindrome metabdlica, e ndo da prevaléncia

Componentes da sindrome metabélica

Excluimos 6 por nado apresentarem os
componentes divididos por estado menopéusico
e em um artigo faltava um componente da

sindrome metabdlica (HAS)

Anélise da prevaléncia da sindrome
metabdlica na transicdo menopausica:
13 artigos selecionados

11 artigos seleci

Anélise dos componentes da sindrome
metabdlica na transicdo menopausica:

onados
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uma pontuacdo de 0 a 1. Depois da avaliacdo de
todos os critérios, cada artigo recebeu uma no-
ta de 0 a 22 de cada revisor. Para a nota final, foi
realizada uma média das trés notas, sendo que a
variacdo das notas entre os revisores nao foi supe-
rior a 1. De acordo com a nota final, realizou-se a
classificacdo ordinal apresentada na Tabela 2. A
pontuacao foi transformada em percentual para
melhor avaliar a qualidade dos artigos. Os reviso-
res definiram que os artigos que atingissem um
percentual superior a 50% seriam considerados
de boa qualidade.

Discutindo os resultados

Avaliacdo do STROBE

Avaliando a Tabela 2, todos os artigos selecionados
para a revisdo atingiram percentuais maiores que
50%. Observa-se que a maioria dos estudos que
atingiram porcentuais acima de 80% segundo os
critérios do STROBE 17 foi os transversais de base
populacional e estudos de coorte. Esses foram os
estudos que apresentaram as maiores prevaléncias
de sindrome metabdlica das mulheres na transi-
¢do menopdusica, denunciando a magnitude do
problema nas mulheres nesta fase da vida.

Tabela 2

SINDROME METABOLICA E TRANSICAO MENOPAUSICA

Prevaléncia de sindrome metabdlica

Na Tabela 3 encontram-se os artigos nos quais
foram apresentadas as prevaléncias de sindrome
metabdlica na transicdo menopdusica. Observa-
se que os estudos que compararam os critérios
NCEP e IDF apresentam resultados semelhan-
tes. O IDF mostra prevaléncias maiores do que
o NCEP 18,19,20, Essa diferenca ocorre devido ao
ponto de corte para a obesidade abdominal - en-
quanto no NCEP é definido em 88cm, no IDF o
ponto de corte é 80cm. Logo, devemos interpretar
os achados considerando que o critério do NCEP
é mais especifico, enquanto o IDF torna-se um
critério mais sensivel.

Entre os estudos longitudinais, em Porto Rico
foi encontrada uma prevaléncia de sindrome me-
tabdlica no inicio do estudo de 23,8% 19. Em pes-
quisa com mulheres americanas houve diferen-
ca em relacdo a etnia: caucasianas apresentaram
42,3%, seguidas de afro-americanas com 34,6%,
sendo as menores incidéncias em chinesas e japo-
nesas (8,5% cada) e em hispanicas (6,2%) 14. Esse
resultado estd de acordo com os achados nos es-
tudos transversais, nos quais as mulheres asidticas
apresentaram menores prevaléncias de sindrome
metabdlica 21,22,

Pontuagao e porcentual de qualidade dos artigos a partir dos critérios do STROBE (Strengthening the Reporting of

Observational Studies in Epidemiology).

Referéncia Tipo de estudo Pontos %

Feng etal. 28 Transversal de base populacional 20,8 94,5
Indhavivadhana et al. 25 Transversal em ambulatério de climatério 20,5 93,2
Coniglio et al. 18 Transversal de base populacional 19,6 89,0
Janssen et al. 14 Coorte 19,6 89,0
Eshtiaghi et al. 33 Transversal de base populacional 19,0 86,3
Ghosh 34 Transversal de base populacional 18,8 85,5
Romaguera et al. 19 Coorte 18,1 82,3
Cho et al. 21 Transversal em ambulatério clinico 17,7 80,5
Henneman et al. 35 Coorte 16,0 72,7
Figueiredo Neto et al. 20 Transversal em ambulatério de climatério 15,9 72,3
Lejskova et al. 42 Transversal de base populacional 15,8 71,8
Kim et al. 8 Transversal de base populacional 15,7 71,4
Lin et al. 22 Transversal em ambulatério clinico 15,7 71,4
Miller et al. 24 Transversal de base populacional 14,5 65,9
Mesch et al. 26 Transversal em ambulatério de climatério 14,3 65,0
Ainy et al. 23 Transversal de base populacional 14,0 63,6
Sieminska et al. 38 Transversal em ambulatério de ginecologia 13,0 59,1
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Tabela 3

Estudos com a prevaléncia de sindrome metabdlica no periodo da transicdo menopausica.

Referéncia Desenho Populagido Local de estudo Prevaléncia de sindrome metabdlica
Lejskova et al. 42 Transversal 909 mulheres de Residentes em Praga Geral -
- base 45 a 54 anos (Republica Tcheca) Pré-menopausa 22,9% (+ 2,6)

Indhavivadhana

etal. 25

Figueiredo Neto

etal. 20

Henneman

etal. 35

Romaguera

etal. 19

Eshtiaghi et al. 33

Coniglio et al. 18

Janssen et al. 14

populacional

Transversal —

ambulatorial

Transversal —

ambulatorial

Coorte

Coorte

Transversal
- base
populacional
Transversal
— base

populacional

971 mulheres com idade

média de 50,8 anos

323 pacientes de 40 a
65 anos, idade média de
49,7 anos

695 (idade média de 37,8)
na pré-menopausa e 581
(idade média de 60,2) na

pds-menopausa
214 mulheres de 36 a 82
anos acompanhadas por

3 anos

940 mulheres de
20 a 76 anos

1.203 mulheres de
40 a 65 anos

Clinica de menopausa

de um hospital

Ambulatério de
ginecologia de um
hospital publico terciario

no Brasil

Holanda

Porto Rico

Ira

Diferentes regides

geogréficas da Argentina

Pés-menopausa

Geral
Perimenopausa
P&s-menopausa

Geral
Pré-menopausa
Pés-menopausa

Geral
Pré-menopausa
P&s-menopausa

Geral
Pré-menopausa
Pés-menopausa

Geral
Pré-menopausa

Pés-menopausa

Geral

38,3% (+ 4,0)

NCEP: 15,9% (CC de asiaticos)

IDF: 16%

NCEP: 12,4% (IC: 9,4-15,4)

IDF: 16% (IC: 15,1-24,3)

NCEP: 16,9% (IC: 14,0-19,8)

IDF: 15,9% (IC: 13,6-18,2)
NCEP: 34,7%
IDF: 49,8%
NCEP: 24%
IDF: 37%
NCEP: 44,4%
IDF: 61,5%
IDF: 17%
IDF: 43,2%

NCEP: 23,8%
IDF: 32,7%
NCEP: 21,5%
IDF: 30,4%
NCEP: 29%
IDF: 45,2%
NCEP: 26,4%
NCEP 18%
NCEP: 54%
NCEP: 22%
IDF: 27%

Coorte

949 participantes,
alinhadas na Ultima SWAN)
menstruagao, foram
recrutadas quando
estavam na pré ou

perimenopausa

Estados Unidos (estudo Geral

NCEP: OR 1,61 (1,18-2,19)
IDF: OR 1,41 (1,06-1,87)
NCEP: 13,7% (CC de japonesas
e chinesas < 80cm)

OR 1,45 (1,35-1,56) [risco por

ano de desenvolver sindrome

Pés-menopausa

Perimenopausa

metabdlica na perimenopausal
OR 1,24 (1,18-1,30) [risco por

ano de desenvolver sindrome

Pés-menopausa

metabdlica na pds-menopausal

(continua)

Analisando estudos transversais, observa-se
que as prevaléncias em trabalhos de base popula-
cional (63% 23; 27,5% 24) sdo maiores do que aque-
les realizados em ambulatdrios (6,2% 22; 17,9% 21).
As menores prevaléncias encontradas nos estudos
em ambulatérios foram registradas em mulheres
asidticas, o que demonstra uma diferenca na pre-
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valéncia de sindrome metabdlica de acordo com
a etnia.

Héa um aumento na prevaléncia de sindrome
metabdlica de acordo com o estado menopdusico,
como observado em estudo transversal de base
populacional realizado com iranianas (53%, 54%
e 69% na pré, peri e pés-menopausa, respectiva-



Tabela 3 (continuacéo)

SINDROME METABOLICA E TRANSICAO MENOPAUSICA

Referéncia Desenho Populagédo Local de estudo Prevaléncia de sindrome metabdlica
Cho etal. 21 Transversal — 618 na pré-menopausa Participantes de exames Geral NCEP: 17,9%
ambulatorial (idade média 40,5) e 384 anuais no Anam Hospital Pré-menopausa NCEP: 6,6%
na pés-menopausa (idade em Seul, Coreia do Sul Pés-menopausa NCEP: 35,9%
média 59,0)
Ainy et al. 23 Transversal 2.182 mulheres, 537 Participantes do Tehran Geral NCEP: 63%
- base pré-menopausa (idade Lipid and Glucose Study Pré-menopausa NCEP: 53%
populacional média 47,0), 311 na (TLGS) Perimenopausa NCEP: 54%
perimenopausa (idade Pds-menopausa NCEP: 69%
média 53,0), 1.334 pos
(idade média 61), de 45 a
66 anos
Lin etal. 22 Transversal — 594 mulheres, 40 a 64 Mulheres que Geral NCEP: 6,2%
ambulatorial anos participaram do NCEP modificado: 8,9% (CC
levantamento de fatores > 80cm)
de risco para doengas Pré-menopausa NCEP: 4,2%
cardiovasculares em um NCEP modificado: 5,8% (CC
centro médico no norte > 80cm)
de Taiwan P&s-menopausa NCEP: 9,4
Mesch et al. 26 Transversal — 124 mulheres divididas Unidade de climatério na Geral -
ambulatorial em 4 grupos (pré, Divisdo de Ginecologia Pré-menopausa NCEP: 0%
peri-hemorragia, da Clinica do Hospital da Perimenopausa NCEP: 20-21%
periamenorreia, pds) Universidade de Buenos Pés-menopausa NCEP: 22%
Aires (Argentina)
Miller et al. 24 Transversal 35 na pré-menopausa, Coorte de mulheres Geral NCEP: 27,5%
—base 15 na perimenopausa, imigrantes da Unido Pré-menopausa NCEP: 13%
populacional 116 na pés-menopausa Soviética Perimenopausa NCEP: 11%
natural e 29 menopausa Pés-menopausa NCEP: 68%

cirdrgica. 40 a 70 anos.
Média de idade:
57,26 anos

CC: circunferéncia da cintura; IC: intervalo de confianca; IDF: Federacdo Internacional de Diabetes; NCEP: National Cholesterol Education Program;

OR: odds ratio; SWAN: The Study of Women's Health Across the Nation.

mente) 23. Porém, pesquisa com imigrantes sovié-
ticas nos Estados Unidos apresentou uma peque-
na variacdo entre pré (13%) e peri (11%), enquanto
a p6s-menopausa teve uma prevaléncia elevada
(68%). Ressalta-se que o nimero de mulheres
na perimenopausa neste trabalho foi reduzido
(n = 15), o que pode ter diminuido o efeito da
prevaléncia da sindrome metabdlica na perime-
nopausa 24. Entre os transversais em ambulatoério,
apenas dois artigos apresentaram as prevaléncias
da perimenopausa, as quais assemelham-se aos
da pés-menopausa (12,4% para 16,9% 25; 20,5 para
22% 26).

Quanto as comparacoes realizadas entre pré e
pés-menopausa, notou-se um aumento progres-
sivo na prevaléncia entre estas duas fases. Hetero-
geneidade étnica, idade, fatores socioeconémicos,

estilo de vida, idade da menarca e niimero de ges-
tagoes sao possiveis fatores que podem influenciar
no aumento da prevaléncia da sindrome metabdli-
caem mulheres27. Arelacao daidade com sindro-
me metabdlica ficou claramente evidenciada. A
associagdo foi diretamente proporcional, sendo
que quanto maior a idade, maior a probabilida-
de da sindrome metabdlica, como resultado do
processo fisiol6gico do envelhecimento 28,29,30,
Entretanto, em estudo longitudinal realizado nos
Estados Unidos, foi encontrado um aumento
significativo na prevaléncia de sindrome meta-
bélica durante a perimenopausa e a pés-meno-
pausa, independentemente da idade e de outros
fatores de risco cardiovascular, incluindo ganho
de peso e habito de fumar 14. Essa relagao entre
idade e sindrome metabdlica deve ser objeto de
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outros estudos longitudinais para maiores escla-
recimentos sobre esta questao.

Avaliacdo dos componentes da sindrome
metabdlica e transicio menopausica

NaTabela 4 estao descritos os trabalhos nos quais
os componentes da sindrome metabdlica no pe-
riodo da transi¢cdo menopdusica foram analisa-
dos separadamente, segundo o desenho de estu-
do e a populacao alvo.

Obesidade abdominal

Durante a transicdo menopdusica, a forma de
distribuicao da gordura corporal das mulheres
parece se modificar, apresentando tendéncia de
acumular-se na regido abdominal 31,32. Com base
nos artigos selecionados, verificaram-se elevadas
prevaléncias de obesidade abdominal, sendo que
os maiores percentuais foram encontrados nos
estudos realizados em ambulatérios. Entre esses,
as prevaléncias mais elevadas foram registradas
no trabalho realizado no Nordeste brasileiro, sen-
do de 76,6% nas que estavam na pré-menopausa
e 85,2% em mulheres na pés-menopausa 20. As
menores prevaléncias foram encontradas entre
as mulheres asidticas, que apresentaram 16,4%
napré-menopausa e 29,1% na pés-menopausa 22,
sendo que esses dois estudos utilizaram o ponto
de corte de 80cm para obesidade abdominal.

Ja nos trabalhos de base populacional, hou-
ve discrepancia nos resultados encontrados. Em
estudo realizado com 2.671 mulheres coreanas,
encontrou-se uma prevaléncia de obesidade ab-
dominal na pés-menopausa de 67,1% 8, enquan-
to o estudo com 940 iranianas apresentou 11,5%,
sendo menor do que a prevaléncia em mulheres
na pré-menopausa (13,2%) 33. Esse achado pode
ser devido a amplitude da faixa etdria (20 a 76
anos, média de idade de 33,1) das participantes,
que reduziu o efeito da transi¢do menopdusica
sobre o acimulo de gordura central. Quando
comparadas as médias de circunferéncia da cin-
tura (CC) desses estudos de base populacional, a
diferenca na transicdo menopdusica é pequena,
ndo ultrapassando 4cm entre a pré e a pés-me-
nopausa 23,2834,

Natransicao menopdusica, a pés-menopausa
tem apresentado maior prevaléncia de obesidade
abdominal, fato consistente com os estudos ana-
lisados. Na Coreia do Sul, o aumento da prevalén-
cia de obesidade abdominal na pés-menopausa
foi aproximadamente de 40% em relacao as mu-
lheres na pré-menopausa 8, semelhantemente ao
estudo realizado por Cho et al. 21 também na Co-
reia do Sul, no qual este aumento foi superior a
30%. Na avaliacao da média da circunferéncia da
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cintura, o estudo de coorte com 1.276 mulheres
na Holanda verificou um aumentou na transi¢cdo
menopdusica. Na pré-menopausa a média da
circunferéncia da cintura foi de 78,4cm (+ 11,3),
enquanto que na pés-menopausa foi de 86,1cm
(+11,5) 35.

Elevacdo da pressao arterial

Outro critério importante para o diagndstico
de sindrome metabdlica € a elevacao da pres-
sao arterial que representa um fator de risco
independente, linear e continuo para doencas
cardiovasculares 36. Os valores 6timos para pres-
sdo arterial, sistolica e diastdlica, sao < 120 e <
80mmHg, respectivamente. Valores a partir de
130 e/ou 85mmHg sao considerados alterados,
e de 140 e/ou 90mmHg permitem classificar
os individuos adultos, acima de 18 anos, como
hipertensos 37.

Analisando as prevaléncias de pressao arte-
rial alterada de mulheres na transicao menopdau-
sica, percebeu-se que estas foram mais elevadas
na p6s do que na pré-menopausa. Entre todos
os estudos, aquele realizado no Brasil 20 foi o que
apresentou maior prevaléncia de pressdo arterial
elevada, tanto na pré (55,8%) como na pés-me-
nopausa (73,4%). As menores prevaléncias foram
encontradas em ambulatério na Poloénia, (7% na
pré e 30% na pdés-menopausa) 38.

Naqueles trabalhos que apresentaram seus
resultados por médias, também se percebeu
elevacdo nos valores da pressao arterial sistéli-
ca e diastdlica. No estudo de coorte realizado na
Holanda 25 e em um transversal de base popula-
cional na India 34 as variacdes mostraram-se se-
melhantes. A sistélica e a diastdlica aumentaram
na transicdo menopdusica, sendo que na pos-
menopausa a sistélica apresentou niveis acima
de 140mmHg, enquanto a diastélica aumentou
na transicao, atingindo 87,6mmHg 34. As meno-
res médias de pressao arterial foram encontradas
na China 28 e na Argentina 35.

Alteracdo da glicemia em jejum

A presenca de resisténcia a acao da insulina tem
sido considerada um fator fisiopatogénico im-
portante para a sindrome metabdlica 39. O diabe-
tes mellitus do tipo 2, que apresenta como prin-
cipal caracteristica a hiperglicemia, é resultado
de defeitos na acao da insulina, na secrecao de
insulina ou em ambos. O diabetes mellitus do
tipo 2 pode ocorrer em qualquer idade, mas é
geralmente diagnosticado apds os 40 anos, sendo
que a maioria dos pacientes apresenta sobrepeso
ou obesidade 40. Assim como 0s outros compo-
nentes jd avaliados, o aumento da glicemia na



Tabela 4

SINDROME METABOLICA E TRANSICAO MENOPAUSICA

Componentes da sindrome metabdlica na transicdo menopausica.

Referéncia

Desenho

Populagédo

Local de estudo

Componentes da sindrome metabdlica na

transicdo menopausica

Figueiredo
Neto et al. 20

Henneman

etal. 35

Eshtiaghi et
al. 33

Ghosh 34

Transversal —

ambulatorial

Coorte

Transversal
- base

populacional

Transversal
- base

populacional

323 pacientes de
40 a 65 anos

695 na pré-menopausa e

581 na pds-menopausa

940 mulheres de 20 a 76

anos

100 na pré-menopausa e

100 na pés-menopausa

Brasil

Holanda

Ira

[ndia

Pré-menopausa

Pés-menopausa

Pré-menopausa

Pés-menopausa

Pré-menopausa

Pés-menopausa

Pré-menopausa

Pés-menopausa

CC: IDF 76,6%, NCEP 29,9%

PA: 55,8%
Glicemia: 9,1%

Triglicerideos: 9,1%

HDL: 76%

CC: IDF 85,2%, NCEP 50,9%

PA: 73,4%
Glicemia: 14,2%

Triglicerideos: 15,4%

HDL: 82,8%

CC: IDF 78,4cm = 11,3
PA diastolica: 76,5 += 9,6
PA sistolica: 126,7 = 15,2

Glicemia: 75,6mg/dL *
Triglicerideos: 97mg/dL

HDL: 40,2mg/dL

CC: IDF 86,17cm = 11,5
PA diastdlica: 80,9 = 9,4
PA sistélica: 147,4 = 21,8

Glicemia: 84,6mg/dL *

Triglicerideos: 123,9mg/dL

HDL: 40,2mg/dL

CC: IDF 85,5cm 3,2%
PA diastélica: 9,7%
PA sistélica: 15,3%

Glicemia: 25,8%

Triglicerideos: 79,4%

HDL: 11,2%

CC: IDF 85,5cm 11,5%
PA diastélica: 8,3%
PA sistélica: 17,3%

Glicemia: 60,3%

Triglicerideos: 95,4%

HDL: 13,4%
CC: 84,8cm = 3,2

PA sistélica: 134,5 = 18,0
PA diastdlica: 82,4 = 13,4
Glicemia: 102,4mg/dL + 12,6
Triglicerideos: 108,2mg/dL * 14,4
HDL: 45,2mg/dL = 4,6

CC: 88,6cm +2,8

PA sistélica: 145,0 + 17,4
PA diastélica: 87,6 = 14,6
Glicemia: 123,0mg/dL + 14,3
Triglicerideos: 122,4mg/dL * 16,3
HDL: 43,6mg/dL = 4,2

(continua)
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Tabela 4 (continuagéo)

Referéncia Desenho Populagédo Local de estudo Componentes da sindrome metabdlica na
transicdo menopausica
Cho etal. 21 Transversal — 618 na pré-menopausa e Coreia do Sul Pré-menopausa CC: 46,1% 80,3cm = 7,9

ambulatorial 384 na pés-menopausa

Feng et al. 28 Transversal 9.097 mulheres
- base

populacional

Ainy et al. 23 Transversal 2.182 mulheres, 537
- base pré-menopausa, 311 na
populacional perimenopausa e 1.334 na

pds-menopausa

PA: 6,0%
PA sistélica: 113,4 = 10,7
PA diastdlica: 69,5 + 8,8
Glicemia: 1,9% 85,4mg/dL = 9,1
Triglicerideos: 12,3%
96,5mg/dL = 55,6
HDL: 22,5% 60,9mg/dL = 13,5
CC:78,9% 86,6cm = 8,0
PA: 40,6%
PA sistélica: 120,9 = 10,9
PA diastdlica: 76,7 = 9,1
Glicemia: 15,1% 93,8mg/dL = 17,3
Triglicerideos: 32,8%
138,1mg/dL + 84,4
HDL: 37,5% 57,1mg/dL = 13,5
CC:74,4cm = 8,1
PA sistélica: 117 = 17
PA diastdlica: 75 + 10
Glicemia: 99mg/dL *
Triglicerideos: 103mg/dL *
HDL: 53,7mg/dL *
CC:74,5cm = 8,3
PA sistolica: 123 = 21
PA diastdlica: 77 + 12
Glicemia: 102,4mg/dL *
Triglicerideos: 118mg/dL *
HDL: 57,2mg/dL *
CC:92cm = 11
PA sistélica: 121 = 18
PA diastdlica: 80 = 10
Glicemia: 103mg/dL = 37
Triglicerideos: 182mg/dL = 115
HDL: 47mg/dL = 12
CC: 94cm = 12
PA sistélica: 127 = 20
PA diastdlica: 82 = 11
Glicemia: 106mg/dL + 44
Triglicerideos: 195mg/dL + 118
HDL: 46mg/dL = 11
CC:72% 95cm = 11
PA: 69%
PA sistélica: 136 = 23
PA diastdlica: 83 = 11
Glicemia: 30% 114mg/dL = 49
Triglicerideos: 67% 211mg/dL + 133
HDL: 79% 43mg/dL = 11

Pés-menopausa

China Pré-menopausa

Pés-menopausa

Ira Pré-menopausa

Perimenopausa

Pés-menopausa

(continua)
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Tabela 4 (continuacéo)
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Referéncia Desenho Populagédo

Local de estudo

Componentes da sindrome metabdlica na

transicdo menopausica

Kim et al. 8 Transversal
- base

populacional menopausa

Lin et al. 22 Transversal — 594 mulheres

ambulatorial

Sieminska et Transversal — 56 mulheres na pds-
al. 38 ambulatorial

menopausa

1.893 mulheres na pré-

menopausa e 75 na pré-

Coreia do Sul Pré-menopausa

menopausa e 778 na pds-

Pés-menopausa

Taiwan

Pré-menopausa

Pés-menopausa

Polénia Pré-menopausa

Triglicerideos: 127mg/dL *

Pés-menopausa

Triglicerideos: 160mg/dL *

CC: OMS 28,1%
PA: 13,7%
Glicemia: 9,8%

Triglicerideos: 18,9%

HDL: 54,2%
CC: OMS 67,1%
PA: 63,6%
Glicemia: 26%

Triglicerideos: 39,3%

HDL: 69,8%

CC: NCEP 80cm 16,4%

PA: 19,4%
Glicemia: 5,0%

Triglicerideos: 9,2%

HDL: 35,6%

CC: NCEP 80cm 29,1%

PA: 37,2%
Glicemia: 5,6%

Triglicerideos: 20,5%

HDL: 23,9%

CC: 78,0cm (76,0-85,0)

PA: 7%
Glicemia: 13%

HDL: 60,7mg/dL *

CC: 89,0cm (84,0-94,5)

PA: 30%
Glicemia: 55%

HDL: 54,Tmg/dL *

(continua)

transicdo menopdusica foi observado em todos
os estudos.

Os trabalhos que demonstraram maiores
prevaléncias de glicemia em jejum alterada na
transicdo menopdusica foram o de base popula-
cional no Ira 33, passando de 25,5% para 60,3% da
pré para a pés-menopausa, e o de ambulatério
na Poldnia 38, aumentando de 13% para 55% apos
a ocorréncia da menopausa. Entre os estudos
ambulatoriais, na Coreia do Sul 21 foi encontra-
da a menor prevaléncia de glicemia em jejum na
pré-menopausa (1,9%), enquanto em Taiwan 22
verificou-se a menor prevaléncia na pés-meno-
pausa (5,6%).

Avaliando os resultados por meio das médias
da glicemia em jejum, menores valores foram ve-
rificados em estudo de coorte com holandesas 35,
passando de 75,6 para 84,6mg/dL da pré para a
pos-menopausa. Resultados mais elevados foram

observados por estudos de base populacional no
Ira 23 e na [ndia 34, passando de 103 a 114 23, e de
102 a 123mg/dL 34, respectivamente, da pré para
a pés-menopausa. Entre os estudos transversais
realizados em ambulatério, aqueles na Argenti-
na 26 e na Coreia do Sul 21 mostraram as médias
de glicemia em jejum, apresentando aumento no
periodo da transicdo menopdusica, com peque-
na variacdo e ndo ultrapassando o ponto de corte
de 100mg/dL.

Dislipidemias

Quanto as dislipidemias na transicao menopau-
sica, de acordo com Ferin et al. 41, o hipoestro-
genismo associa-se a dislipidemia, pois pode
aumentar o colesterol total e o LDL-colesterol,
que € aterogénico, por diminuir os receptores
hepadticos.
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Tabela 4 (continuag&o)

Referéncia Desenho Populagédo Local de estudo Componentes da sindrome metabdlica na
transicdo menopausica

Mesch et Transversal — 124 mulheres divididas em Unidade de climatério Pré-menopausa CC:77,8cm =12

al. 26 ambulatorial 4 grupos (pré-menopausa, na Divisao de PA diastélica: 72,3 = 9,3

perimenopausa Ginecologia da PA sistdlica: 110 = 32
hemorragia, Clinica do Hospital Glicemia: 82,8mg/dL *
perimenopausa amenorréia da Universidade Triglicerideos: 66,4mg/dL *
e pés-menopausa de Buenos Aires HDL: 56,8mg/dL *
(Argentina) Perimenopausa CC: hemorragia 88,0cm * 10,9

amenorreia 90,6cm = 10,2
PA hemorragia PA diastdlica:

80 + 9,2, PA sistdlica: 127 = 18,
amenorreia PA diastolica: 84,8 + 13,5,
PA sistélica: 129 = 14
Glicemia: hemorragia 86,4mg/dL *,
amenorreia 88,2mg/dL *
Triglicerideos: hemorragia
105mg/dL *, amenorreia 113mg/dL *
HDL: hemorragia 54,5mg/dL *,
amenorreia 59,5mg/dL *

Pés-menopausa CC: 88,1cm = 10,8
PA diastdlica: 78,3 + 7,0
PA sistélica: 125 = 10
Glicemia: 93,6mg/dL *
Triglicerideos: 125mg/dL
HDL: 57,2mg/dL

CC: circunferéncia da cintura; IDF: Federag&o Internacional de Diabetes; NCEP: National Cholesterol Education Program;

OMS: Organizagao Mundial da Salde; PA: pressao arterial.
* Resultados transformados de mmol em mg/dL para comparagao de resultados.

Nos artigos selecionados para esta revisao, foi
possivel observar o aumento dos triglicerideos na
transicdo menopdusica. Assim como encontra-
do na andlise da prevaléncia geral de sindrome
metabdlica, os estudos transversais de base po-
pulacional apresentaram maiores prevaléncias
de triglicerideos aumentados quando compara-
dos aos transversais realizados em ambulatdrio.
Entre os trabalhos que apresentaram as preva-
léncias de triglicerideos aumentados, o maior
porcentual encontrado, tanto na pré quanto na
pos-menopausa, foi em um estudo transversal de
base populacional realizado com 940 mulheres
iranianas de 20 a 76 anos (79,4% na pré, 95,4% na
pos-menopausa) 33. As menores prevaléncias de
triglicerideos aumentados foram registradas em
estudo realizado no Brasil (9,1% na pré; 15,4%
na pos) 20. Quando os trabalhos apresentaram
seus dados por meio de médias, também foi pos-
sivel notar o aumento no valor dos TG na tran-
sicdo menopdusica. Em estudo no Ird 23, jd na
pré-menopausa, as mulheres apresentavam um
valor médio acima do recomendado (182mg/dL),
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sendo que este valor foi aumentando no periodo
(195 e 211mg/dL, na peri e na pds, respectiva-
mente). As menores médias foram registradas
em estudo transversal de base populacional re-
alizado com chinesas (103mg/dL na pré, 118mg/
dL na pos) 28.

Quanto ao colesterol HDL, a maioria dos
trabalhos apresenta uma reducao no valor na
transicdo menopdusica, o que nao é adequado,
pois quanto maiores os valores de HDL, melhor
a saude cardiovascular. As maiores prevaléncias
de HDL abaixo de 50mg/dL foram encontradas
no Brasil (76% na pré, 82,8% na po6s) 20 e na Co-
reia do Sul (54,2% na pré, 69,8% na paés) 8. As me-
nores prevaléncias de HDL abaixo de 50mg/dL
foram registradas em estudo com mulheres ira-
nianas (11,2% na pré, 13,4% na pas) 33. Quando
os resultados foram apresentados por meio das
médias de HDL, o estudo de coorte que avaliou
1.276 mulheres holandesas mostrou os menores
valores, sem diferencas no periodo da transicao
menopdusica (40.21mg/dL na pré e na pés-me-
nopausa) 35. As maiores médias de HDL (60.71 na



pré, 54,14 na p6s) foram encontradas no estudo
com polonesas 38.

Conclusédo

Com base nos estudos analisados, a prevaléncia
de sindrome metabdlica aumenta na compara-
¢ao do periodo da pré para a pés-menopausa, in-
dependentemente da populacao. Essa tendéncia
foi observada na maioria dos estudos, sem consi-
derarmos o delineamento. As menores prevalén-
cias foram encontradas nos estudos realizados
com populagdes asidticas.

Quanto aos componentes, a maioria dos tra-
balhos apresentou na transicao menopdusica
aumento na medida da circunferéncia da cintu-
ra, da pressdo arterial, da glicemia em jejum, dos
triglicerideos e redugcdao do HDL. Essa alteracao
foi mais expressiva nas medidas de circunferén-
cia da cintura e pressao arterial. Os estudos com
maiores prevaléncias de sindrome metabdlica
foram os mesmos que apresentaram as maiores
prevaléncias ou médias de circunferéncia da cin-
tura e pressao arterial. Sugere-se que esses com-
ponentes sejam os que exercem maior influéncia
na prevaléncia de sindrome metabdlica.

Quanto a relagao entre sindrome metabdlica,
estado menopdusico e idade, as conclusdes dos
estudos apontam para uma maior influéncia da
menopausa na presenca da sindrome metabdli-

Resumo

A sindrome metabdlica é um transtorno complexo, ca-
racterizado por um agrupamento de fatores de risco
cardiovascular. Sugere-se que a fase da transicao me-
nopdusica possa ser um determinante importante no
aumento da prevaléncia da sindrome metabdlica. O
presente estudo teve como objetivo verificar, por meio
de uma revisdo sistemdtica, a prevaléncia de sindrome
metabdlica e dos seus componentes na transi¢do me-
nopdusica. Trés revisores fizeram a busca dos artigos
na base de dados do PubMed. A qualidade dos artigos
foi avaliada usando-se o Strengthening the Reporting
of Observational Studies in Epidemiology (STROBE).

SINDROME METABOLICA E TRANSICAO MENOPAUSICA

ca. Entre os trabalhos que fizeram a andlise des-
sa relacdo, a maioria demonstrou que o estado
menopdusico foi preditor independente para a
sindrome metabdlica 814.21,24,33. Qutros encon-
traram que o principal fator de risco para o au-
mento da prevaléncia de sindrome metabdlica
foi aidade 2026,

Para a andlise da prevaléncia da sindrome
metabdlica e de seus componentes, foram utili-
zados apenas os artigos encontrados usando-se
a busca no PubMed, sem utilizar outras bases de
dados ou busca nas referéncias dos artigos sele-
cionados. Essas podem ser consideradas as limi-
tacoes deste estudo. E importante destacar que
se torna dificil verificar o efeito da menopausa
sobre a sindrome metabdlica e seus componen-
tes em estudos transversais, visto que ambas as
situacoes sofrem influéncias de muitos fatores,
tais como indice de massa corporal, etnia, classe
socioecondmica, atividade fisica, alimentacgdo e
tabagismo.

Destacamos a importancia da realizacdo de
estudos longitudinais com mulheres desde o
inicio da vida reprodutiva, para maiores esclare-
cimentos sobre a relacao entre a idade, a meno-
pausa, a sindrome metabdlica e seus componen-
tes. Trabalhos que considerem as caracteristicas
sociodemogréficas e de estilo de vida das mu-
lheres poderao oferecer subsidios para a melhor
compreensao dessa relacao e contribuir para a
proposicao de medidas de prevencao.

Com base nos estudos analisados, a prevaléncia de sin-
drome metabdlica aumenta na comparagao do perio-
do da pré para a pés-menopausa, independentemente
da populagao e do delineamento do estudo. Quanto
aos componentes, a alteragdo foi mais expressiva nas
medidas de circunferéncia da cintura e pressao ar-
terial. Sugere-se que esses componentes sejam os que
exercem maior influéncia na prevaléncia de sindrome
metabdlica.

Sindrome X Metabdlica; Menopausa; Pos-menopausa;
Perimenopausa; Pré-menopausa
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