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Introduzione

La menopausa è un periodo considerato a rischio in molte donne 
della popolazione generale per disturbi depressivi e ansiosi. In modo par-
ticolare la perimenopausa risulta essere l’epoca di maggiore vulnerabilità 
all’esordio o alla ricorrenza di un disturbo dell’umore o ansioso.

Si ritiene che ciò sia determinato da una serie di fattori di rischio, 
tra i quali un contributo determinante viene svolto dalle modificazioni 
ormonali che si manifestano in questo periodo di transizione verso la me-
nopausa conclamata. Se la graduale riduzione estroprogestinica in meno-
pausa promuove una deflessione timica o un’attivazione ansiosa che può 
manifestarsi nel tempo, in menopausa precoce (Premature Ovarian Failu-
re, POF) questi disturbi si propongono in modo drastico per la repentina 
caduta ormonale (Chedraui et al 2009).

Menopausa precoce: disturbi affettivi e del sonno

L’ipotesi che il sistema neurotrasmettitoriale monoaminergico sia 
sensibile a cambiamenti ormonali durante specifici periodi di vita della 
donna è ormai accreditata, e legittima la comparsa di psicopatologia sia in 
perimenopausa che in menopausa precoce (Deecher et al 2008).

Nella menopausa precoce o prematura sia spontanea che indotta 
si osserva una frequenza elevata di depressione rispetto alla menopausa 
naturale. Problemi e sintomi psichiatrici come agitazione, depressione, in-
sonnia, ansia, fobie, disturbi psicosomatici e disfunzioni sessuali sono stati 
riportati in Letteratura dopo interventi chirurgici di ovariectomia e/o iste-
rectomia (Green et al 2009).

È bene considerare come in Letteratura emergano altri studi che 
evidenziano un miglioramento della qualità della vita e della depressione 
in pazienti ovariectomizzate o con isterectomia, a prova che non solo i 
drastici mutamenti ormonali sono la causa di una sintomatologia psico-
patologica nella menopausa precoce, ma che anche altri fattori bio-psico-
sociali contribuiscono a costruire elementi potenziali di rischio o protettivi 
(Harlow et al 2000).

 L’età, lo stato sociale, il supporto familiare, la motivazione dell’in-
tervento, l’importanza dell’organo per l’identità sessuale possono in-
fluenzare il vissuto della paziente che subisce un intervento chirurgico e 
destabilizzare un assetto di normotimia (Llanezaa et al 2010).

Anche nelle donne con menopausa spontanea prematura (POF) vie-
ne osservato un aumento dell’ansia libera, delle somatizzazioni, dell’irri-
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tabilità e di sintomi depressivi rispetto alle donne con normale funzione 
ovarica (van der Stege et al 2008).

È stata riportata in Letteratura un’associazione tra POF e distress 
psicologico caratterizzata da sentimenti di perdita, di rabbia, di dolore e 
di vergogna che possono sovrastare le pazienti e peggiorare la presenta-
zione del quadro clinico. Si possono osservare anche disturbi del sonno 
sostenuti dalla carenza estrogenica. In relazione a questa rappresentazio-
ne sintomatologica diventa di rilievo terapeutico, nella presa in cura della 
paziente, anche un supporto psicologico (Nelson et al 2005).

Inoltre tra le conseguenze a breve termine della menopausa prema-
tura, oltre ai sintomi vasomotori e ai disturbi sessuali, compaiono anche 
difficoltà neurocognitive come i disturbi dell’attenzione, della concentra-
zione e della memoria a breve termine (Okeke et al 2013).

Il gruppo australiano di Gibson-Helm ha effettuato uno studio su 
un campione di donne ridotto (n = 77) che mostra risultati statisticamente 
significativi rispetto alla rappresentazione dei sintomi tra premenopausa, 
menopausa precoce spontanea (POF) e menopausa precoce su base iatro-
gena (MIPM). La frequenza dei diversi sintomi vasomotori e psichici tra i 
gruppi di donne varia in relazione alla tipologia di menopausa. Le difficol-
tà nel sonno risultano superiori nelle donne in menopausa su base iatro-
gena rispetto agli altri due gruppi di confronto (premenopausal = 26%, 
POF = 44%, MIPM = 69%, p = 0.01), e la medesima differenza si osserva 
per i sintomi depressivi (premenopausal = 4.4-22%, POF = 20-25%, MIPM 
= 38-59%, p < 0.05), le hot flashes (premenopausal = 4.4%, POF = 28%, 
MIPM = 59%, p < 0.001), le vampate di calore notturne (premenopausal = 
4.4%, POF = 20%, MIPM = 52%, p < 0.001) e il ridotto interesse sessuale 
(premenopausal = 17%, POF = 52%, MIPM = 54%, p = 0.02) (Gibson-Helm 
et al 2014).

Prospettive terapeutiche 

Oltre alla sintomatologia psicopatologica anche alcuni sintomi fisici 
derivanti dalla menopausa chirurgica e iatrogena possono trovare bene-
ficio dalle terapie psichiatriche. Ad esempio, la gabapentina nelle donne 
in postmenopausa a seguito di una diagnosi di tumore al seno è indicata 
nel trattamento delle hot flashes con un buon rapporto tra efficacia e 
tollerabilità. In modo particolare, il dosaggio di 900 mg/die risulterebbe 
maggiormente efficace (Pandya et al 2005).

Anche alcuni antidepressivi della classe SSRI e SNRI si sono osservati 
efficaci nella gestione dei sintomi neurovegetativi in donne con menopau-
sa iatrogena per tumore al seno.

Fluoxetina e paroxetina hanno dimostrato una buona efficacia sulle 
hot flashes in donne con tumore al seno, riducendo le vampate sino al 
50% in caso di fluoxetina e oltre il 65% con la paroxetina (Loprinzi et al 
2002; Stearns et al 2003a; Stearns et al 2005).

Nella classe SNRI, la venlafaxina si è dimostrata efficace già al dosag-
gio di 37.5 mg/die nel ridurre le hot flashes, con un successo ancora mag-
giore se somministrata a 75 mg/die (Quella et al 1999; Barton et al 2002).
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Gli SSRI sono comunemente prescritti nel trattamento delle hot 
flashes in donne che assumono tamoxifene. Questa considerazione è me-
ritevole di attenzione poiché alcuni SSRI come fluoxetina o paroxetina, 
interagendo sul medesimo citocromo CYP2D6, riducono il metabolita at-
tivo del tamoxifene limitando l’azione terapeutica del farmaco (Stearn et 
al 2003b).

Conclusioni
 

Il trattamento della depressione e della sintomatologia ansiosa che 
compaiono in menopausa trova beneficio dalla terapia con antidepressivi 
di nuova generazione (SSRI, SNRI).

Tuttavia la combinazione con terapia estrogenica ha evidenziato un 
effetto di efficacia superiore nelle donne in menopausa iatrogena, offren-
do un effetto sinergico alla cura con antidepressivi e funzionale per una 
migliore qualità di vita (Lin et al 2005).
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