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Resumo

OBJETIVO: apresentar uma série de casos de dismenorreia membranosa. METODOS: todas as pacientes foram
selecionadas a partir da suspeicdo diagnéstica, apds atendimento clinico em consultério privado por relato de
dismenorreia dolorosa associada & eliminagdo espontanea de material eldstico com formato semelhante a Gtero. Apenas
fatos relevantes foram descritos do quadro dlgico, histéria médica atual e pregressa e hdabitos de vida. O material
eliminado foi encaminhado para laboratério de patologia no qual ocorreu a andlise macro e microscépica. Os casos
em que ndo se pode provar a eliminagdo de material com caracteristica membrandcea ndo foram selecionados. Apds
a confirmagéo diagnéstica, realizouse uma revisdo da literatura até o ano de 2008 utilizando o método MeSH com
o termo “membranous dysmenorrthea”. RESULTADOS: trés casos clinicos de dismenorreia foram transcritos. Todos os
casos, além do quadro caracterfstico de dor e eliminagdo vaginal de material eldsfico, foram associados ao uso de
métodos anticoncepcionais hormonais. CONCLUSOES: embora haja apenas escassos relatos de caso de dismenorreia
membranosa na literatura cienfifica, sua etiologia deve ser suspeita em casos de dor associada a sangramento vaginal
com eliminagédo de material eldstico ou firme. O diagnéstico final é dependente do exame anatomopatolégico que
nunca deve ser dispensado. Observamos necessidade de mais discussdes sobre esta patologia com o objefivo de
manter o profissional atualizado para exercer diagnéstico e terapéutica adequados.

Abstract

PURPOSE: to present a series of cases of membranous dysmenorthea. METHODS: all the patients selected were under
diagnostic suspicion, affer being clinically attended in a private medical office due to the report of painful dysmenorrhea
associated with spontaneous elimination of elastic material with uterine shape. Only relevant facts about the pain
condition have been described, together with the present and previous medical history and life habits. The material
eliminated was forwarded to the pathology laboratory, where the macro and microscopic analyses were done. Cases
with no confirmation of membranous material elimination were not selected. After the diagnostic confirmation, literature
up fo 2008 was carried out using the MeSH method, with the words “membranous dysmenorrheal”. RESULTS: three
cases of dysmenorrhea were franscribed. Besides the characteristic picture of pain and vaginal elimination of elasfic
material, all the cases were associated with the use of hormonal contraceptive methods. CONCLUSIONS: despite the
fact that there are only sporadic reports of cases of membranous dysmenorrhea in the scientific literature, this efiology
must be considered in cases of pain associated with vaginal bleeding plus elimination of elastic or solid material. The
final diagnosis depends on anatomopathological exam, which should not be dismissed. We highlight the need for
more discussion about this pathology, to keep the professionals updated with the aim of exerting adequate diagnosis
and therapeutics.
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Introducao

A dismenorreia membranosa consiste em uma sub-
classifica¢io da dismenorreia, assim denominada porque
além da dor pode-se observar a elimina¢do vaginal de
material eldstico ou membranoso'. Embora os atuais livros-
textos de ginecologia ndo citem esta entidade, relatos de
caso podem ser encontrados em publicac¢des cientificas,
especialmente dos anos 1950 e 1970.

Métodos

Os casos relatados foram selecionados a partir da
suspei¢do diagnostica ap6s atendimento clinico em
consultério privado. O material eliminado foi enca-
minhado para laboratério de patologia onde se deu a
andlise macro e microscépica. Foram investigadas as
caracteristicas da dor, o tempo de evolug¢do, os antece-
dentes pessoais, clinicos, ginecoldgicos e obstétricos,
e o uso de medicamentos potencialmente relacionados
ao quadro. Os casos em que ndo se pode provar a eli-
minagdo de material com caracteristica membrandcea
ndo foram selecionados.

Apbs a confirmagdo diagndstica, realizou-se uma
revisdo da literatura utilizando o método MeSH com o
termo “membranous dysmenorrhea” até o ano de 2008
e encontramos apenas 14 artigos publicados relacio-
nados ao tema, sendo que destes dois eram de revisdao
e seis relatos de caso (sendo um deles em macacos).
Os demais artigos ndo possuiam especificagdes sobre
o tipo de publica¢io, nem resumo disponivel por sua
publicagdo ser muito antiga (anterior a década de 1970).
Do total de artigos: trés foram publicados em italiano,
dois em francés, um em chinés, um com “linguagem
indeterminada”, e o restante em inglés (50%); apenas
dois foram publicados neste século, um na década de
1990, um na de 1980, trés de 1970, e os restantes fo-
ram publicados na década de 1960 ou anteriormente.
Dentre os cinco relatos de caso em humanos, apenas
um nio foi avaliado por nés por ter sido publicado em
linguagem diversa ao inglés ou espanhol. Nos quatro
relatos analisados observou-se que, a maioria das pa-
cientes acometidas estava em uso de medica¢des a base
de hormoénios por diferentes causas.

Epidemiologicamente, ndo hd dados de prevaléncia
ou incidéncia da dismenorreia membranosa, ndo ha-
vendo nenhum relato de caso publicado no Brasil ou
com casos oriundos do pafis. Desta forma, este artigo se
justifica ndo s6 pela escassez de dados em nosso meio
como pela necessidade de discussdes atuais sobre esta
patologia, com o objetivo de manter o profissional
atualizado para exercer o diagndstico e a terapéutica
adequados.

Resultados

No caso 1, A.B.L., 28 anos, nulipara, em uso de
anticoncepcional oral (ACO) combinado (drospirenona
3 mg + etinilestradiol 30 mcg) de forma continua (sem
pausas) hd dois ciclos para evitar desconforto do periodo
menstrual, apresenta episédio de dor intensa em baixo
ventre, intermitente, em célica, sem alivio com uso
de analgésicos. Apéds cinco dias de dor, a mesma cede
ap6s eliminacdo vaginal de material pardacento, firme,
com formato irregular que lembra a cavidade uterina.
A paciente nega episédios semelhantes no passado.
Higida, exceto por diagndstico de endometriose leve
(assintomdtica) por videolaparoscopia hd cinco anos
descoberta durante investigagdo de cisto complexo em
ovério (endometrioma menor 2,0 cm; sem outros focos).
O material foi enviado para avaliagdo anatomopatoldgica.
A microscopia revelou endométrio com intensa reagao
deciduoide do estroma, com glandulas endometriais
proliferativas de permeio, intensa hiperemia e infiltrado
inflamatério crénico e agudo com predomindncia de
plasmécitos e neutréfilos, apresentando diagndstico final
de dismenorreia membranosa.

No segundo caso, C. E, 29 anos, nulipara, em uso
de anticoncep¢do hormonal endovaginal (Nuvaring®:
etonogestrel 0,120 mg e etinilestradiol 0,015 mg) hd
aproximadamente seis meses. Ndo apresentou sangramento
na pausa habitual ap6s quinto més de uso e reinseriu novo
anel. Ap6s sexto més utilizando Nuvaring®, iniciou com
dor em hipogdstrio e dorso intensas, em célica, na pausa
do anel, com alivio parcial com analgésicos simples e
anti-inflamatérios. No segundo dia do ciclo menstrual
apresenta resolugdo total da dor ap6s eliminagdo de dois
fragmentos alongados, rosados, firmes e irregulares que
lembram a cavidade uterina. Paciente previamente higida,
com histérico de dismenorreia sem eliminac¢do de material
semelhante anteriormente. Os fragmentos foram enviados
para avaliagdo anatomopatoldgica. A microscopia revelou
fragmentos do endométrio apresentando estroma intensa-
mente decidualizado em meio ao qual se veem glandulas
com padrdo hipotréfico, compativeis com dismenorreia
membrandcea (Figura 1).

No caso 3, R.H.P, 41 anos, multipara (duas ges-
tagdes prévias a termo, sem intercorréncias). Fazia uso
de ACO a base de 2 mg de acetato de ciproterona e
0,035 mg de etinilestradiol antes da segunda gestac@o,
parou o uso porque o marido fez vasectomia. No final
de 2007, fez uso do mesmo ACO para ndo menstruar.
Em Maio do ano subsequente, fez 0 mesmo durante dois
meses seguidos. Refere que ap6s 48 horas do dltimo
comprimido da segunda cartela, iniciou com forte dor
em baixo ventre e sangramento discreto em “borra de
café”. Apés uso de anti-inflamatérios sem resultado,




Dismenorreia membranosa: uma doenga esquecica

Figura 1 - Microscopia da pega de dismenorreia membranosa. E
observada marcada decidualizagdo, pouco processo inflamatério e
gléndulas endometriais atréficas.

eliminou material com molde uterino, pardo, pela
vagina (Figura 2).

Todos os casos apresentados tiveram como ponto em
comum o quadro dlgico e a eliminagdo vaginal de mate-
rial eldstico. Também observamos a associacio entre esse
cendrio e o uso de métodos anticoncepcionais hormonais,
embora em diferentes dosagens e apresentacdo. Na se¢do a
seguir discutiremos a relagdo entre terapia com hormonios
e a dismenorreia membranosa.

Discussao

A dismenorreia caracteriza-se por uma dor severa,
pélvica, ciclica que pode estar associada a sangramento
irregular durante o uso de contraceptivo oral ou terapia
de reposi¢ao hormonal ou ndo”. Sua prevaléncia é dificil
de ser estipulada porque nem sempre a paciente procura
atendimento médico, embora se estime que possa variar
entre 45 e 95%*. Um estudo australiano” para identificar
prevaléncia de dor pélvica cronica entre mulheres sexual-
mente ativas com idade entre 16 e 64 anos, mostrou que
a dismenorreia foi a principal etiologia referida (71,1%
das entrevistadas).

O quadro de dismenorreia pode ser classificado como
primdrio (sem doenga orginica subjacente) ou secunddrio
(em decorréncia de uma patologia de base). Os casos de
dismenorreia primdria ocorrem somente durante ciclos
ovulatdrios, e é diagnédstico de exclusdo’. O conhecimento
atual sugere que sua patofisiologia decorre de um dese-
quilibrio na quantidade de prostaglandinas e leucotrienos
(prostanoides e eicosanoides), liberados pelo endométrio
durante o fluxo menstrual que desencadeiam uma hi-
percontratilidade uterina, reduzindo o fluxo sanguineo
e aumentando a sensibilidade nervosa a dor®. Alguns
quadros mais severos tém sido associados a uma maior

Figura 2 - Macroscopia da pega de dismenorreia membranosa.

quantidade de prostaglandinas liberadas preferencialmente
nos primeiros dois dias de fluxo menstrual®. Alguns fatores
podem estar associados a esse quadro, como idade inferior
a 30 anos, baixo indice de massa corpérea, tabagismo,
menarca precoce, ciclos menstruais longos, fluxo mens-
trual intenso, entre outros®. Por outro lado, mulheres com
dismenorreia podem ter percepgdo e resposta ao estimulo
doloroso de forma diferente do que mulheres sem este
agravo. Granot et al.” realizaram estudo caso-controle
com mulheres com e sem dismenorreia e observaram
que o primeiro grupo tinha maior laténcia para potencial
evocado doloroso, maiores taxas psicofisiolégicas de dor
e maior estado ansioso basal.

J4 os quadros de dismenorreia secunddria podem ter
diversas etiologias, sendo a mais frequente a endometriose
pélvica’. Estima-se que esta afec¢do seja a etiologia de 60
a 70% dos casos de dor pélvica cronica, embora também
possa ter um curso oligo ou assintomatico®. Ainda que ndo
seja citada corriqueiramente na bibliografia médica, a dis-
menorreia membranosa (DM) poderia ser classificada tanto
como dismenorteia primdria ou secunddria, ji que ambas
as etiologias jd foram descritas. Esse termo foi utilizado
pela primeira vez no século 18, por Giovanni Bauttista
Morgani quando este se referiu “a passagem espontinea
e dolorosa de um pedaco membranoso de endométrio no
formato ou molde da cavidade endometrial”'.

Nos casos apresentados, observamos a associagdo
entre o quadro de DM e o uso de métodos hormonais
(dismenorreia secundéria). Da mesma forma, na maioria
dos casos observados e descritos até o momento também
se observou a associacdo entre o quadro clinico e a ad-
ministra¢do exégena de hormdnios em diferentes doses
e esquemas (progesterona'?!’ e associa¢do estrégeno-
progestativa"'®'"). No entanto, ndo hd relatos na literatura
de nenhum caso associado a uso de associagdo estrégeno-

Rev Bras Ginecol Obstet. 2009;31(6):305-10

307




308

progestativa de baixa dose contendo drosperinona (caso 1).
Um grande estudo europeu com 1.017 mulheres para
avaliar a tolerdncia e efetividade do uso do anel vaginal
e do anticoncepcional oral, contendo 3 mg de drosperi-
nona, descreve como parefeitos diversos sintomas exceto
sangramento anormal ou dismenorreia de qualquer tipo
para ambos métodos'?.

No caso 1, temos uma paciente que utiliza ACO
a base de drosperinona de forma continua, como uma
opgdo para evitar sangramento ciclico e recidiva da dor
secunddria 2 doenga de base (endometriose). O emprego
de ACO em quadros de endometriose (ciclico ou conti-
nuo) estd associado a redugdo da dor pélvica, embora haja
controvérsia quanto 2 sua eficicia em postergar o tempo
de recorréncia da doenga'?. Paradoxalmente, o tratamento
deste quadro de dismenorreia secundéria (endometriose)
é o possivel agente causal do quadro de DM apresentado
pela paciente.

Nos casos 1 e 3 as pacientes utilizavam ACO continuo
para evitar o desconforto do perfodo menstrual. Um estudo
na cidade de Campinas, no estado de Sio Paulo'* avaliou
um grupo de 420 mulheres entre 18 e 49 anos e observou
que a maioria das mulheres preferia ndo menstruar (32,5%)
ou ter ciclos mais longos (40%), semelhante ao que jd fora
referido na Holanda". Outro estudo verificou que esta
premissa é verdadeira desde que estas mulheres se sintam
seguras quanto ao fato de que a auséncia de fluxo ndo signi-
ficasse nenhuma “anomalia”®. Apesar da comodidade que
esta posologia proporciona, ndo hd relatos ou informes em
bula que alertem as usudrias quanto ao risco de desenvolver
quadro doloroso como ocorre na DM.

No caso 2, a paciente utilizava anel vaginal como
método contraceptivo. Embora ndo haja relatos de DM
associada a este método, em um estudo americano'’ com
479 mulheres comparando o uso de adesivo e anel para
anticoncep¢io observou-se que 16 versus 29% das mulheres,
respectivamente, observaram aumento da dor associada
ao ciclo menstrual com os referidos métodos, ao contrario
do encontrado no estudo anteriormente citado'’.

Existem poucos relatos na literatura sobre quadros
de DM. Greenblatt, Hammond e Clark’ relataram sete
casos nos anos 1950: dois deles ocorridos em mulheres
jovens apés a administragdo de altas doses de progesterona
intramuscular (doses de 25 a 75 mg por dia durante pelo
menos 15 dias); um ocorrido em uma mulher de 42 anos
também apds administragdo de progesterona intramus-
cular; e quatro ndo associados a fairmacos. Destes casos,
uma mulher de 21 anos previamente higida, e trés em
mulheres jovens (idade entre 20 e 35 anos) em investigagdo
para infertilidade. A descri¢dao do quadro foi semelhante
em todos os casos: sangramento vaginal com eliminagdo
dolorosa de um molde da cavidade endometrial. A his-
tologia, observou-se endométrio secretor hiperpldsico

com pronunciadas mudangas estromais, semelhantes a
da decidua. Em um estudo brasileiro'® para avaliar efei-
tos colaterais e aceitabilidade da progesterona injetdvel
(acetato de medroxiprogesterona de depédsito — AMPD)
foi observada baixa incidéncia de dismenorreia (inferior a
3%), sem referéncia a quadro compativel com DM.

Em 1995, Rabinerson et al." publicaram dois casos
de DM em mulheres jovens, um secunddrio a uso de ACO
(gestodene 0,075 mg + etinilestradiol 0,030 mg) e o ou-
tro secunddrio ao uso de acetato de medroxiprogesterona
(AMP) em baixa dose (2,5 mg ao dia) durante dez dias do
ciclo para tratamento de sangramento vaginal disfuncional.
Rouanet et al.'' relataram um caso de DM em mulher de
20 anos em tratamento com ciproterona para hipertricose.
Este caso foi documentado com ultrassom com Doppler
e ressondncia magnética de pelve que demonstrou res-
pectivamente endométrio espesso heterogéneo com lesio
polipoide, e espessamento endometrial da zona juncional.
O anatomopatolégico apresentou pseudo-decidualiza¢do
com isquemia, hemorragia e infiltrado inflamatério, su-
gestivo de DM. Entre seis casos de uma série de DM em
pacientes jovens, trés estavam em uso de contraceptivo
transdérmico e trés em uso de AMP injetdvel'’.

Recentemente, Scott et al.'” sugeriram que a DM
estaria correlacionada estritamente ao uso de AMPD,
porém os casos descritos neste relato e os apresentados
em nossa revisdo bibliografica contradizem esta premissa.
O que ndo estd claro ainda é porque algumas mulheres
apresentam o quadro de DM e outras ndo, e qual a real
etiologia deste processo. Existem algumas teorias sobre
a etiologia da doencga que foram desenvolvidas na década
de 1950 e 1960. Desde entdo, devido a sua baixa inci-
déncia, nada mais foi postulado. Greenblatt, Hammond
e Clark’ sugeriram as principais hip6teses na década de
1950, em seguida nada mais foi postulado. A primeira
das hipdéteses sugere que o quadro esteja relacionado a
vasoespasmo severo acompanhado por necrose tecidual,
secunddrios a hipersensibilidade aumentada da resposta
vascular a progesterona (resposta hiperprogestacional do
endométrio) ou ao estrégeno, sendo que a passagem deste
material necrético seria o agente causal da dor pélvica. A
segunda hipGtese sugere que seria a ocorréncia de uma
desordem infecciosa causando o quadro, j4 que microabs-
cessos foram encontrados em alguns tecidos analisados. E
a Gltima teoria postulada pelos mesmos autores relaciona
a ocorréncia da DM com um intenso desenvolvimento
das arteriolas espiraladas durante a segunda etapa do
crescimento endometrial, com posterior vasoconstri¢ao
e elimina¢do do molde endometrial.

A dor associada ao quadro de DM seria decorrente do
destacamento e da passagem do endométrio inteiro, sem
dissolugdo, pelo canal cervical ap6s a decidualiza¢do das
células estromais estimulada pelos hormdnios exggenos.




A razdo da ocorréncia deste destacamento e eliminagdo
abrupta é o que ndo sabemos explicar. Primeiramente,
atribuimos ao uso de altas ou prolongadas doses de
hormonios exégenos, mas com o nosso relato do mesmo
quadro em paciente utilizando anticoncepg¢ao hormonal
de baixa dose, e de Greenblatt, Hammond e Clark®
mostrando 0 mesmo em ndo usudrias, essa hipdtese foi
descartada. Talvez o quadro possa ser atribuido a alteragdes
nos eventos de adesdo celular', ou mesmo por aumento
enddgeno ou desequilibrio hormonal, porém ndo existem
dados concisos até o0 momento.

O tratamento indicado para a DM ainda se baseia nos
resultados terapéuticos conseguidos no século passado, jd
que desde entdo poucos casos foram descritos. Este inclui
aumento das doses de progesterona para supressiao da
ovulagdo ou uso de andrgenos, antibidticos’, analgésicos,
antiespasmédicos™, curetagem', ou descontinuidade do
tratamento. No entanto, um relato recente!® mostrou
que algumas pacientes mantiveram o mesmo tratamento
anterior a elimina¢do do molde e ndo apresentaram rein-
cidéncia do quadro. Nos nossos casos, todas as pacientes
decidiram descontinuar o tratamento, iniciando o uso de
outro método também hormonal, sem reincidéncia.

Se extrapolarmos as indicag¢Oes terapéuticas da dis-
menorreia primdria para a DM, poderfamos sugerir que
o uso de ACO poderia ser uma boa alternativa, embora
paradoxalmente possa também desencadear o quadro
de DM. A metanidlise do grupo Cochrane?! avaliou a
indica¢do de ACO para tratamento de dismenorreia e
encontrou melhor resposta do que o placebo, embora os
Gnicos cinco ensaios clinicos tenham sido realizados com
ACO de alta dosagem, com delineamento fraco e hd mais
de 20 anos atrds. Davis et al.? realizaram recentemente
um ensaio clinico com ACO de baixa dose, este também
demonstrou efetividade no tratamento da dismenorreia
moderada e severa quando comparado ao placebo, sem
relatos de DM. Como o quadro de DM parece ndo se repe-
tir mesmo se o0 ACO que o provocou seja reiniciado, e os
ACO parecem ser seguros se observadas contraindicagdes
e podem oferecer beneficio adicional de redugdo de risco
de alguns tipos de cincer (endométrio e ovirio)*, parece
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