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Dismenorreia Resultados: A mediana de idade foi 34 anos. A dismenorreia acometeu 84,2% das pacien-

Endometriose tes, de intensidade grave em 40,4%. AlteracOes intestinais presentes em 54,4%. Dentre as

Infertilidade doencas ginecoldgicas associadas, destaca-se mioma em 23,3%. Em relacdo as doencas em

Mioma tratamento, destaca-se a metabdlica (8,4%).

Discussdo: Sabe-se que a dismenorreia é o sintoma mais prevalente nas mulheres com
endometriose, assim como alteracOes intestinais, presente em 6% a 30% das mulhe-
res com a endometriose profunda. Justifica-se a relagdo com outras doencas também
estrogénio-dependentes, como miomas e pdlipos, devido ao endométrio dessas mulheres
ter aromatases p450 e cyp19, que gerariam ambiente hiperestrogénico. No grupo estudado de
mulheres brasileiras, o perfil de idade compreende a quarta década de vida, com infertilidade
predominantemente primaria, significativa prevaléncia de dismenorreia grave e associacdo

com pélipos e mioma.
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Epidemiological profile of infertile patients with endometriosis

ABSTRACT

Keywords: Aims: To describe epidemiological and clinical aspects of infertile patients with endometri-
Dysmenorrhoea osis.
Endometriosis Methods: Cross section study of 450 medical records of infertile patients with endometriosis

from October, 2006 to May, 2012. Symptoms such as dysmenorrhea, pain intensity, intestinal
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disorders where analyzed, as well as, associated diseases and treatments. The statistical

Results: The median age was 34 years. 84.2% of patients presented dysmenorrhea and 40.4%
had severe pain intensity. Intestinal disorders was found in 54.4%. From the associated
gynecologic diseases, 23.3% had myoma. Metabolic disease was found in 8.4% among the

Discussion: It is known that dysmenorrhea is the most prevalent symptom in women with
endometriosis, as well as intestinal disorders, that can be found between 6% and 30% women
with severe endometriosis. Other studies have demonstrated the relationship of estrogen-
dependent disease and women with endometrial endometriosis with aromatase enzyme
P450 CYP19 mutations; which generate a hyperestrogenic environment, contributing to the
development of polyps and myomas. The profile of these patients was traced as being in
the fourth decade of life, with predominantly primary infertility with prevalent symptoms
of severe dysmenorrhea and association with polyps and myomas.

© 2015 Sociedade Brasileira de Reprodugdo Humana. Published by Elsevier Editora Ltda.

All rights reserved.

Se considerarmos apenas as mulheres inférteis, aproxima-

Infertility

Myoma software used was Stata 11.0.
diseases in treatment.

Introducao

A endometriose é uma condi¢do cronica estrogénio-
-dependente caracterizada pela presenca de tecido
endometrial, composto por glandulas e estroma de localizacdo
extrauterina, de grande prevaléncia em mulheres em
idade reprodutiva e frequentemente associada a dor e a
infertilidade.’® Estima-se mais de 70 milhdes de mulheres
com endometriose no mundo, uma das principais causas
de hospitalizagdo ginecolégica em paises industrializados,
portanto de clara importancia epidemiolégica.’

Os sintomas, quando presentes, podem trazer tanto pre-
juizos fisicos quanto emocionais devido as intervencoes
cirargicas e medicamentosas, a reducdo das atividades labo-
rais e & interferéncia nas relagdes afetivas e familiares.*

Aproximadamente 16% das pacientes sdo assintomaticas.”
A dor pélvica estd presente em 40% dos casos.® Dismenorreia
e dispareunia, em 40 a 60%.”® H4 a associa¢do com sintomas
intestinais e urinarios.”’** Além disso, ressalta-se a infertili-
dade em 5 a 50% das mulheres com endometriose.?

A endometriose é aventada pela anamnese, pelo exame
fisico e pelos exames complementares, como ultrassonografia
e ressonancia nuclear magnética. Porém, em caso de suspeita
clinica, a cirurgia permite diagnéstico, com a possibilidade da
confirmacao histolégica, além do tratamento e classificacdo
da doenca.’®

A classificacdo mais usada, apesar de algumas limitacdes, é
a da American Society of Reproductive Medicine,* a qual gra-
dua a doenca conforme a profundidade de invasdo das lesoes,
a bilateralidade e o envolvimento dos ovérios e das tubas
uterinas, assim como a densidade das aderéncias e o com-
prometimento do fundo de saco de Douglas. O estadiamento
nio se correlaciona com a gravidade dos sintomas e tem valor
limitado no prognéstico da infertilidade e na conduta.'>®

A associacdo entre endometriose e infertilidade é alvo de
varias pesquisas. H4 uma queda na taxa de gestacdo em
mulheres com endometriose quando comparadas com as
mulheres sem essa doenca,'” apesar do desconhecimento da
causa especifica dessa redugdo.'®?

damente 20 a 50% apresentam endometriose.’??! Dessas, 70%
relatam dor pélvica crénica.?

Por se tratar de uma doenca tdo heterogénea e com
aspectos clinicos diferentes, o entendimento do perfil
epidemiolégico e clinico das mulheres inférteis com endo-
metriose de uma populacdo brasileira reconhecida por sua
miscigenacdo torna-se fundamental.

O objetivo deste estudo é descrever aspectos epidemio-
légicos e clinicos em pacientes inférteis com endometriose
a fim de contribuir para o avango do conhecimento dessa
doenca.

Métodos

Estudo retrospectivo transversal que avaliou pacientes
inférteis com diagndstico de endometriose atendidas no
ambulatério de endometriose do Instituto Ideia Fértil da
FMABC entre outubro de 2006 e maio de 2012. Inicial-
mente, selecionaram-se 600 prontudrios e 150 foram excluidos
por preenchimento incompleto. Participaram do estudo 450
pacientes.

Fatores de inclusdo foram infertilidade e diagnéstico cirdr-
gico com confirmacdo histopatolégica de endometriose e
estadiamento de acordo com a classificacdo revisada pela
American Society of Reproductive Medicine (ASRM) em 1996,'*
em graus I, II, III e IV, respectivamente, minima, leve, mode-
rada e grave.

Consideraram-se inférteis as pacientes que apresentaram,
sem sucesso, minimo de um ano de tentativas de gravidez,
com vida sexual regular e sem uso de métodos contraceptivos.

Os dados foram coletados a partir da anamnese do prontuéa-
rio eletrénico das consultas do ambulatério de endometriose
do Instituto Ideia Fértil. Esses dados foram tabulados em uma
planilha do Excel, para posterior andlise estatistica.

Avaliaram-se idade, tabagismo, doencas ginecoldgicas
associadas, doencas clinicas em tratamento, antecedentes
familiares de parentes de primeiro grau, como endometriose,
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depressdo, doenca reumatica, lipus e fibromialgia, e antece-
dentes obstétricos.

Quanto aos sintomas, avaliaram-se dismenorreia e seu
grau de intensidade (leve, moderada, grave e incapacitante),
conforme escala visual da dor,?? dispareunia, dor fora do
periodo menstrual, infertilidade (tipo e tempo), alteracoes
intestinais e urinarias.

As doencas ginecoldgicas associadas foram pélipos endo-
metriais, miomas uterinos, defeitos Millerianos, sindrome do
ovario policistico (SOP), nédulos mamarios, tumor benigno de
ovéario e adenomiose.

Por fim, quanto as doencas em tratamento, consideraram-
-se as psiquiatricas, cardiovasculares, metabdlicas, reumati-
cas, respiratérias, o lipus e a fibromialgia.

Para a andlise estatistica, optou-se por apresentar os dados
quantitativos com base em valores de mediana, percentil 25
e 75, tendo em vista a ndo normalidade dos dados (teste de
Shapiro-Wilk, p < 0,05). Para as varidveis qualitativas, usou-se
frequéncia absoluta e relativa. O software estatistico usado foi
o Stata 11.0.

O projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da
Faculdade de Medicina do ABC.

Resultados

Em relacdo a idade das 450 pacientes inférteis com
endometriose e ao tempo de infertilidade encontramos, res-
pectivamente, tanto uma mediana de 34 e quatro anos quanto
uma média de 34,3 e 3,7 anos.

A distribuicdo do estadiamento em graus, II, Ill e IV foi, res-
pectivamente, 136 (30,2%), 69 (15,3%), 94 (20,9%) e 151(33,6%).
Em relacdo ao tipo de infertilidade, 348 (77,3%) eram prima-
rias e 102 (22,7%), secundarias. O tabagismo foi relatado como
habito em 38 (8,4%) pacientes. Em relacdo aos antecedentes
familiares, analisaram-se endometriose, depressdo, doenca
reumadtica, ldpus e fibromialgia. Analisaram-se os anteceden-
tes obstétricos em relacdo ao tipo de gestagdo e parto, com
o parto vaginal sendo mais frequente (22,9%). Os resultados
estdo na tabela 1.

A tabela 2 evidencia os sintomas associados a endome-
triose e ressalta que cada paciente pode apresentar mais
de um sintoma. A dismenorreia merece destaque por ser
mais frequente e acometer 84,2% das mulheres. A intensi-
dade grave, segundo a escala analdgica da dor,?? foi a mais
relatada (40,4%). Alteracdes intestinais, como dor ao evacuar,
perda de sangue com as fezes e diarreia ciclica, também
foram queixas frequentes e acometeram 54,4% das pacientes
inférteis.

Dentre as doencas ginecolégicas associadas, a maior
prevaléncia deve-se aos miomas (23,3%), seguida de pélipos
(16%). Em relagdo as doengas em tratamento, consideraram-
-se doencas psiquidtricas, cardiovasculares, metabdlicas,
reumadticas, respiratdrias, lipus e fibromialgia. Destacam-se
as metabdlicas (8,4%), que compreendem, em nosso estudo,
as dislipidemias, caracterizadas por eleva¢oes do colesterol
e do triglicérides, hiperuricemia, anemia ferropriva, diabetes
mellitus, tanto tipo 1 quanto o tipo 2, hipertensdo arterial e
a sindrome metabdlica. Os dados podem ser encontrados na
tabela 3.

Tabela 1 - Caracteristicas clinicas do grupo de mulheres
inférteis com endometriose

Caracteristicas clinicas n %

Classificagdo da endometriose

Minima (I) 136 30,2

Leve (1) 69 15,3

Moderada (III) 94 20,9

Grave (IV) 151 33,6
Infertilidade

Priméria 348 77,3

Secundaria 102 22,7
Tabagismo

Sim 38 8,4

Nao 412 91,6
Antecedentes familiares

Depressao 95 21,1

Doenca reumatica 43 9,6

Lupus eritematoso sistémico 5 1,1

Fibromialgia 21 4,7
Obstétricos

Parto vaginal 31 22,9

Aborto provocado 13 2,9

Aborto espontaneo 53 11,8

Gestagdo ectépica 8 1,8
Total 450 100

Mediana (p25-75) Média (dp)

Idade (anos) 34 (31-37) 34,3 (4,6)
Tempo de infertilidade (anos) 4 (2-7) 3,7 (2,6)

dp, desvio padrao.

Tabela 2 - Sintomas associados 4 endometriose nas
mulheres inférteis estudadas

Sintomas associados® n %
Dispareunia 106 23,5
Dor fora do periodo menstrual 105 23,3
Alteragdo intestinal 245 54,4
Alteragdo urindria 19 4,2
Dismenorreia 379 84,2
Leve 74 16,4
Moderada 90 20,0
Grave 153 34,4
Incapacitante 62 13,8
Total 450 100

@ Cada paciente pode apresentar mais de um sintoma associado.

Discussao

A endometriose é diagnosticada principalmente durante a
menacme, em geral na quarta década de vida, e acomete
pacientes inférteis ou com queixas algicas, principalmente na
faixa de 30 a 33 anos.??1?3 No presente estudo, a mediana de
idade foi de 34 (+ 3) anos.

Os mecanismos que explicam a associacdo da endometri-
ose com a infertilidade envolvem altera¢des anatémicas da
pelve, anormalidades endécrinas ou ovulatdrias, alteracdes da
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Tabela 3 - Doencas associadas a endometriose

Doencas associadas n %

Doengas ginecoldgicas associadas?

Mioma uterino 105 23,3
Pélipo endometrial 72 16,0
SOPP 11 2,4
Defeito Miilleriano 9 2,0
Noédulo mamario 6 1,3
Tumor benigno de ovario 6 1,3
Adenomiose 5 1,1
Doengas clinicas em tratamento
Doengas metabdlicas 38 8,4
Doencas cardiovasculares 20 44
Doencas psiquiatricas 14 3,1
Doengas respiratérias 7 1,6
Fibromialgia 5 1,1
Doenca reumatica 3 0,7

@ Associacdo com endometriose e infertilidade.
b Sindrome dos ovarios policisticos.

funcao peritoneal e alteracoes hormonais e imunomediadas
do endométrio.?* Além disso, mulheres inférteis tém um risco
seis a oito vezes maior de ter endometriose em comparacdo
com as férteis,?* assim como a endometriose confere um risco
até 20 vezes maior de infertilidade.?

Em relagdo ao tempo de infertilidade, observou-se uma
mediana de quatro anos e prevaleceu a infertilidade primaria.
Arruda et al.?* relataram um tempo médio entre o inicio dos
sintomas e o diagndstico de endometriose também de quatro
anos para as mulheres cuja principal queixa foi a infertili-
dade, mas 7,4 anos para aquelas com dor pélvica. Esse atraso
no diagnoéstico da endometriose foi considerado como uma
falta de informacédo entre os médicos em valorizar a dor ciclica
como sinal para investigacdo de endometriose, além da falsa
ideia da menstruacao dolorosa como natural. A comparacao
com um grupo controle beneficiaria a informacao relatada em
nosso estudo e constitui-se um fator limitante deste trabalho.

Dentro dos sintomas estudados, a dismenorreia foi o mais
prevalente (84,2%), principalmente o grau grave, seguido de
alteragdes intestinais (54,4%) e dispareunia (36,9%). £ consenso
na literatura que a dismenorreia é o sintoma mais prevalente
nas mulheres com endometriose,?123-28

A dispareunia foi o segundo sintoma mais relatado em
mulheres com endometriose.??*?” No presente estudo, ndo se
fez a diferenciacao do tipo de dispareunia, foi vista em alguns
artigos apenas a dispareunia de profundidade, o que seria um
possivel indicativo de doenga profunda.? Segundo a literatura,
as alteracOes intestinais também se mostram de alta preva-
léncia entre as mulheres com endometriose, juntamente com
a dismenorreia e a dispareunia.>?* A endometriose intesti-
nal pode ser encontrada entre 6% e 30% das mulheres com
endometriose profunda e dificilmente essas mulheres sao
assintomaéticas.” Em geral, apresentam sintomas intestinais,
como obstipac¢do, puxo e tenesmo.

Dentre os outros sintomas analisados, as alteracdes uri-
narias (4,2%) representaram uma baixa prevaléncia, em
concordancia com outros estudos.>?® Em relagdo a dor fora
do periodo menstrual (23,3%), a populacdo especifica estu-
dada mostrou menor prevaléncia quando comparada com

a de outros estudos, nos quais se configurou a dor pélvica
crénica.>?* A associagdo com a infertilidade e a procura mais
precoce por um servico de reproducdo humana poderiam jus-
tificar essa diferenca, considerando que o tempo de exposicao
da doenca seria menor.

A andlise dos antecedentes familiares demonstrou a
depressao (21,1%) como a doenca mais referida. Poucos estu-
dos consistentes associam a presenca de endometriose nos
antecedentes familiares e outras doencas associadas, porém
concluem que existe um risco maior de ter a doencga as paci-
entes com parentes de primeiro grau com endometriose.>?°3!

Neste estudo, houve uma alta prevaléncia de mioma
(23,3%) e polipo endometrial (16%), ambas doengas também
estrogénio-dependentes.??' O endométrio de mulheres com
endometriose tem a enzima aromatase p450, Cyp19, que ndo
estd presente em mulheres sadias, e esse distirbio, relaci-
onado a sintese e a metabolizacdo de estrogénios, gera um
ambiente hiperestrogénico.*?

Dentre as doencas em tratamento mais prevalentes,
destaca-se a prevaléncia das metabdlicas (8,4%), as quais
compreendem hipercolesterolemia e hipertrigliceridemia,
hiperuricemia, anemia ferropriva, diabetes mellitus tipo 1 e 2,
hipertensédo arterial e sindrome metabdlica.

Em relacdo aos antecedentes obstétricos, no presente
estudo apenas 22,9% mulheres tiveram gestacdo. Isso pode
reforcar a associacdo da nuliparidade com a endometriose.
Rampinelli et al.>® evidenciaram a forte associacdo entre a
nuliparidade e a endometriose e demonstraram que até 25-
35% das mulheres inférteis tém endometriose e 30 a 40%
das mulheres com endometriose sdo inférteis. Sabe-se ainda
que o mecanismo que associa a endometriose a infertilidade
depende de diversos fatores, desde distor¢des anatémicas por
aderéncias pélvicas a fatores imunoldgicos e genéticos, os
quais desregulariam a funcdo ovariana e a motilidade tubo-
-ovariana.

Entretanto, torna-se dificil determinar se a nuliparidade
seria um fator de risco para a endometriose ou se pacien-
tes portadoras dessa doenca teriam uma maior dificuldade de
engravidar.”3

Apesar do pequeno nimero de mulheres que apresenta-
ram gestacdo, 11,8% das pacientes estudadas tiveram aborto
espontdneo. Alguns autores consideraram que abortamentos
nao estariam relacionados com a endometriose.?3>3¢ Porém,
nao héa consenso em relacdo a essa informacdo, uma vez
que hé relato de queda na taxa de aborto para zero apéds a
intervencéo cirtrgica em mulheres com endometriose®’ e foi
descrito um maior risco de aborto espontdneo em mulheres
com a doenca.?®

Em relacdo ao estadiamento cirtrgico das pacientes, 30,2%
e 33,6% apresentaram, respectivamente, os extremos de gra-
vidade da doenca, ou seja, leve e grave. Sendo assim, por se
tratar de pacientes inférteis com endometriose, ndo se observa
um maior nimero de mulheres inférteis com os graus mais
avancados da doenc¢a em relacdo aos mais leves. Isso traz
um importante dado, uma vez que pacientes com endometri-
ose grave nao tém uma associacdo com a infertilidade muito
superior aquelas com doencas leves, contrariamente ao que
poderia se supor. Dessa forma, ter endometriose, indepen-
dentemente do grau, consiste no principal fator de risco para
infertilidade.
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Conhecer dados epidemiolégicos das pacientes com endo-
metriose permite fazer uma reflexdo melhor sobre essa, visto
que representa uma das principais afec¢des ginecolédgicas
benignas da mulher em idade reprodutiva. Entretanto, apesar
do carater benigno, apresenta grande importéancia no impacto
da qualidade de vida, provoca dor pélvica e caracteriza-
-se como umas das principais causadoras da infertilidade
humana.®* A falta de um grupo controle fértil comprovada-
mente sem endometriose é um fator limitante deste estudo.

Conclusao

O perfil tracado das pacientes com endometriose e infertili-
dade identificou que estdo na quarta década de vida, com
infertilidade predominantemente primaria e com distribui¢do
semelhante entre os extremos de classificacdo. Isso sugere que
a endometriose, independentemente do grau, é o principal
fator de risco para infertilidade. Dentre a sintomatologia apre-
sentada, houve maior prevaléncia de dismenorreia grave, além
da associa¢do com outras doencas, como mioma e pdlipo.
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