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RESUMO

Introdugao: A endometriose é definida pela presenca de tecido endometrial, glandula
e/ou estroma, fora da cavidade uterina, preservada a sua funcdo. Dados sobre a
prevaléncia da endometriose ainda sdo escassos por ter diagnostico tardio, mas é
estimada. Uma das principais consequéncias da endometriose ¢ a infertilidade, porém
existem relatos na literatura de repercussées emocionais importantes como
ansiedade, depressdo além de abortamentos serem também mais frequentes.
Objetivo: Descrever a prevaléncia da endometriose na adolescéncia e descrever as
repercussdes reprodutivas na fase adulta. Método: Realizada uma revisao
sistematica através de pesquisa bibliografica nas bases de dados: MEDLINE/PubMed,
LILACS e SCIELO. Foram incluidos no processo textos completos, na lingua inglesa
e portuguesa, textos que abordem a epidemiologia, prevaléncia e repercussdes
reprodutivas. Tipo de estudo relato de caso foi excluido do estudo por nao representar
aspectos populacionais. A pesquisa teve como base a estratégia PICO, no qual P:
artigos que abordam a endometriose na adolescéncia e O: sumarizar a prevaléncia es
evidéncias das repercussdes reprodutivas. Esta revisdo realizou uma analise da
prevaléncia da endometriose e observar quais as repercussdes que essa doencga traz
ao longo da vida dessas mulheres, principalmente na fase adulta. A qualidade dos
artigos selecionados foi avaliada de acordo com cada tipo de estudo. Para os estudos
transversais, foi utilizado o checklist do Instituto Joanna Briggs, para os estudos de
coorte e caso controle, o questionario de Newcastle-Ottawa. Resultados: A
endometriose possui uma prevaléncia desconhecida, mas € um achado comum em
adolescentes com historico de dor pélvica crénica ou dismenorreia resistente ao
tratamento médico. Nesse contexto, foi encontrada entre as adolescentes com média
de 16,2 anos, uma prevaléncia de 89% com dismenorreia e 63% que relataram nao
ter melhora da dor com analgésicos e anticoncepcionais orais. Além dessa, também
foi encontrada uma prevaléncia de 90,4% entre adolescentes com média de 17,95
anos; de 3,1% entres adolescentes com média de 16,8 anos; e de 1,08% entre jovens
de 15 e 20 anos. As repercussdes reprodutivas encontradas foram infertilidade,
abortos, gravidez ectopica, doenga hipertensiva da gestacdo, menor duragdo da
gravidez, partos prematuros, parto vaginal em menor frequéncia, maior incidéncia de
placenta prévia e maior risco de pré-eclampsia. Conclusdao: Considerando a

quantidade de mulheres analisadas, a prevaléncia da endometriose na adolescéncia



foi alta, chegando a ser 90,4% entre adolescentes com média de 17,95 anos de idade
e de 1,08% em jovens de 15 a 20 anos. As repercussdes reprodutivas mais
encontradas foram infertilidade, disturbios hipertensivos e menor incidéncia de parto

vaginal e maior numero de cesariana.

Palavras-chave: Endometriose, epidemiologia, adolescéncia, prevaléncia,
complicagoes.



ABSTRACT

Introduction: Endometriosis is defined by the presence of endometrial tissue, gland
and/or stroma, outside the uterine cavity, preserving its function. Data on the
prevalence of endometriosis are still scarce due to late diagnosis, but it is estimated.
One of the main consequences of endometriosis is infertility, but there are reports in
the literature of important emotional repercussions such as anxiety, depression, and
abortions are also more frequent. Objective: Describe the prevalence of
endometriosis in adolescence and describe the reproductive repercussions in
adulthood. Method: A systematic review was carried out through bibliographic
research in the databases: MEDLINE / PubMed, LILACS and SCIELO. Full texts were
included in the process, in English and Portuguese, texts dealing with epidemiology,
prevalence and reproductive repercussions. Type of study case report was excluded
from the study because it does not represent population aspects. The research was
based on the PICO strategy, in which P: articles that address endometriosis in
adolescence and O: summarize the prevalence and evidence of reproductive
repercussions. This review carried out an analysis of the prevalence of endometriosis
and observed the repercussions that this disease has over the life of these women,
especially in adulthood. The quality of the selected articles was assessed according to
each type of study. For the cross-sectional studies, the checklist of the Joanna Briggs
Institute was used, for the cohort and case-control studies, the Newcastle-Ottawa
questionnaire. Results: Endometriosis has an unknown prevalence, butitis a common
finding in adolescents with a history of chronic pelvic pain or dysmenorrhea resistant
to medical treatment. In this context, a prevalence of 89% with dysmenorrhea and 63%
who reported no pain improvement with analgesics and oral contraceptives was found
among adolescents with a mean of 16.2 years. In addition to this, a prevalence of
90.4% was also found among adolescents with an average age of 17.95 years; 3.1%
among adolescents with an average of 16.8 years; and 1.08% among young people
between 15 and 20 years old. The reproductive repercussions found were infertility,
abortions, ectopic pregnancy, hypertensive pregnancy disease, shorter pregnancy
duration, premature births, less frequent vaginal delivery, higher incidence of placenta
previa and greater risk of pre-eclampsia. Conclusion: Considering the number of
women analyzed, the prevalence of endometriosis in adolescence was high, reaching

90.4% among adolescents with an average age of 17.95 years and 1.08% in young



people aged 15 to 20 years. The most common reproductive repercussions were
infertility, hypertensive disorders and a lower incidence of vaginal delivery and a higher

number of cesarean sections.

Keywords: Endometriosis, epidemiology, adolescence, prevalence, complications.



1. INTRODUCAO

A endometriose € caracterizada pela presenca de tecido endometrial, glandula
e/ou estroma, fora da cavidade uterina, preservada a sua fungdo. Sua patogénese
ainda é muito estudada, mas, segundo Stratton e Berkley (2011, p. 327-346 apud
SCHLIEP, 2015, p 2427-2438), acredita-se que envolva mecanismos inflamatorios e
neuropaticos. Além disso, por ser considerada uma doenga estrogénio-dependente,
uma exposi¢cado maior ao horménio, aumenta o risco de se ter a doenca, conforme
Basson (2009, p. 888-893) e Lewis (2009, p. 35-39), conforme citado por Souza (2015,
p. 211-226). Outros fatores de risco sao histéria familiar (DUN, 2010, p. 75-80 apud
DUN, 2015, p.19), menarca precoce, gestagdes tardias e anomalia obstrutiva do trato
reprodutivo que pode causar dismenorreia secundaria, onde sua causa principal é a
endometriose. 16

Dados sobre a prevaléncia da endometriose ainda sao escassos por ter
diagndstico tardio, mas € estimada, e os artigos publicados, em sua maioria, analisam
dados de mulheres que procuraram os servicos de saude para rastreamento ou
tratamento. Sendo assim, a endometriose € estimada em cerca de 5% a 15% das
mulheres no menacme e 70% das mulheres com dor pélvica cronica, segundo Carter
(1994, p. 43-47 apud DUN, 2015, vol. 19). Deve-se pensar em endometriose nas
mulheres em que a terapia para dismenorreia falhou, pois a incidéncia é alta neste
tipo de paciente, cerca de pelo menos dois tercos das adolescentes com esse perfil
serdo diagnosticadas com endometriose apds a laparoscopia diagnostica. 36-8

Em relacdo aos sintomas, alguns sdao bem especificos da doenca
conhecidos como a triade classica representada pela dismenorreia, dispareunia e
infertilidade, podendo também aparecer menorragia, sangramento uterino anormal ou
irregular, além de alguns sintomas menos especificos como estenose ou obstrugao
intestinal, distensdo abdominal, constipacdo, célica intestinal, disquesia. Nesse
contexto, sédo justamente esses sintomas menos especificos que podem confundir
alguns médicos por terem outros diagnosticos diferencias, e essas adolescentes
acabam sendo negligenciadas quanto a sua verdadeira doenga, podendo ter em
média 23 meses de atraso apos inicio dos sintomas. 810

Vale ressaltar que a fisiopatologia da dismenorreia, um dos sintomas mais
importantes, esta relacionada as prostaglandinas e leucotrienos, ambos mediadores

da inflamacéo. Por ser uma doenga estrégeno-dependente, os sintomas podem se
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acentuar no periodo menstrual, onde o estrogeno estara aumentado e podem aliviar
com a gravidez e com a menopausa. Vale frisar que, 40% a 50% dos sintomas
costumam iniciar na adolescéncia, mas s6 sdo devidamente diagnosticados por volta
dos 30 anos de idade (AZAMBUJA, 2012, p.740-750 e NACUL, 2010, p. 298-307 apud
SOUZA, 2015, P. 211-226). A endometriose causa sintomas além da questao fisica,
podem aparecer situagdes como angustia, ansiedade, depresséo e estresse. (TAJAR,
2009, p. 544-549, apud SOUZA, 2015, p. 211-226). 3611

Ainda se tem um retardo no diagndstico e um dos motivos seria um quadro
clinico pouco especifico, além de dificii acesso aos métodos diagndsticos
especializados (BASSON, 2009, p. 888-893 apud SOUZA, 2015, p. 211-226). O
diagndstico é cirurgico e patologico, com evidéncia, nas amostras de bidpsia, de
glandulas endometriais e estroma em um local fora da cavidade endometrial. A
confirmacéo diagndstica ocorre em até cinco anos ou mais em 44% dos casos, um
outro estudo, de Goldstein, Cholnoky e Emans (1980, p. 37-41) estimou a prevaléncia
dessa doencga em adolescentes com dor pélvica também submetidas a laparoscopia
em 47% e mais dois estudos, escritos por Laufer, et al (1997, p. 199-202) e por Reese,
Reddy e Rock (1996, p. 125-128) em 70% a 73%, as jovens com dor pélvica que ndo
responderam ao tratamento (apud DUN, 2015, vol.19). 368

Uma das principais consequéncias da endometriose é a infertilidade, porém
existem relatos na literatura de repercussées emocionais importantes como
ansiedade, depressao além de abortamentos serem também mais frequentes. Em um
estudo, 12% de mulheres jovens de 14 a 20 anos tiveram absenteismo escolar ou
deixaram de trabalhar alguns dias do ano por causa da dismenorreia . 31213

Em relagcdo a abordagem terapéutica ainda nido existe tratamento ideal,
sendo a recorréncia a longo prazo um problema importante. A terapia envolve alivio
dos sintomas, evitando-se a progressdo e consequéncias reprodutivas como a
infertilidade. Por ser crénica, as pacientes devem continuar com essa terapia de
supressao hormonal até que tenham desejo de engravidar e aqueles que apresentem
dor refrataria a terapia cirurgica conservadora e com medicamentos adicionais e os

anti-inflamatdrios ndo-esteroidais devem ser a base do alivio da dor.?



2. OBJETIVOS

2.1 PRIMARIO
e Descrever a prevaléncia da endometriose na adolescéncia.

2.2 SECUNDARIO

e Descrever as repercussdes reprodutivas na fase adulta das adolescentes.

11
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3. RACIONAL TEORICO

A endometriose é caracterizada pela presenga do tecido endometrial fora
da cavidade uterina, fazendo com que haja uma resposta inflamatdria cronica, sendo
esta situagcdo predominada em mulheres em idade reprodutiva (ESHRE, 2007 apud
BARBOSA, 2015, vol.1). Costuma ser classificada como superficial, ovariana e
profunda, sendo esta ultima caracterizada pela infiltragdo de implantes endometriais
acima de uma profundidade e ainda se diz que esta tem suas raizes na adolescéncia.
Segundo Gao et al (2006, p. 1787-1797) descrito por Moradi et al (2014, p.123), trata-
se de doenga cronica que além de pouco pesquisada, € subdiagnosticada e
subnotificada. Muito ainda se estuda sobre a patogénese da doenga, mas sabe-se
que é multifatorial, envolvendo fatores hormonais, imunolégicos, genéticos e também
ambientais. 1419

Segundo Eskenazi e Warner (1997 apud ZANNONI, 2016, vol. 45) de 8 a
10% das mulheres em idade reprodutiva séo afetadas pela endometriose. Como ja foi
dito, a etiopatogenia da doenga ainda nao foi muito bem esclarecida, porém algumas
teorias tentam explicar esse mecanismo. Inicialmente sabe-se que € uma doenga
estrégeno dependente, onde a agao estrogénica nos implantes endometriais permitira
manutencao da fungédo tecidual fora do sitio habitual. 12021

Algumas células do endométrio, podem seguir o sentido inverso da
menstruagdo, em direcdo dos ovarios ou da cavidade abdominal, esse fluxo
retrogrado pode levar esses implantes endometriais para outros locais fora da
cavidade, gerando uma reacéo inflamatdria, levando a uma proliferagao e crescimento
desse tecido gerando a endometriose, caracterizando a teoria da menstruagao
retrograda. 2122

Outro conceito seria a teoria Imunoldgica que alega que possam existir
alguns defeitos imunoldgicos, principalmente nos macrofagos peritoneais dessas
pacientes. Entdo, ao invés deles protegerem desse implante ectopico eles iriam
facilitar a sobrevivéncia e o crescimento desses implantes, liberando fatores de
crescimento e citocinas, estimulando a adesao celular, expressao de
metaloproteinases (MMPs) e favorecendo a formacgao de implantes endometridticos.
Entres essas citocinas elevadas estdo as interleucinas (IL): IL-1, IL-6 (sendo
considerada uma das mais importantes na etiopatogenia, pois esta relacionada com

a produgao esteroidogénica ovariana, foliculogéese e implantagao embrionaria), IL-8,
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IL-10, fator de crescimento endotelial vascular (VEGF), fator de necrose tumoral alfa
(TNF-alfa), fator de transformacgao de crescimento beta. 2'22

Ainda existe a teoria da metaplasia celédmica, que consiste em que as
células precursoras na pleura e no peritbnio poderiam sofrer uma metaplasia, sob
estimulo patoldgico, e se transformariam em tecido endometrial, onde iriam se
desenvolver, crescer e gerar a doenga. E por fim, a teoria da metastase linfovascular,
no qual esses tecidos endometriais podem ser transportados pelo tecido linfovascular,
podendo formar nddulos solitarios ou multiplos e se fixam fora da cavidade uterina,
geralmente nos bronquios periféricos ou, menos frequentemente, no parénquima
pulmonar, gerando a endometriose.’

Alguns fatores de risco foram associados a presenga da doenga como as
anomalias mullerianas, que possuem caracteristicas de aumentarem o risco de
endometriose em adolescente, devido ao aumento da menstruacao retrograda, além
de histéria familiar (Roman, 2010, p. 179-183 apud SARIDOGAN, 2015, P. 705-709),
menarca precoce, historico de dismenorreia, as adolescentes que nao respondem ao
tratamento médico com anti-inflamatérios ndo esteroides (AINEs) e/ou a pilula
contraceptiva oral combinada (AOC), gravidez precoce, maior numero de filhos e
longos periodos de amamentagao.'423

A endometriose geralmente esta relacionada a dismenorreia primaria ou
funcional que se relaciona a ciclos ovulatérios ap6s 2 a 3 anos de menarca. A
fisiopatologia da dismenorreia primaria ainda é controversa e envolve a liberagao de
leucotrienos e prostaglandinas e a secundaria € relacionada a anormalidades pélvicas
e pode ser encontrada em até 10% das adolescentes com endometriose como causa
primaria. %

A prevaléncia da endometriose € desconhecida, apesar de ser um achado
comum em adolescentes com histérico de dor pélvica crénica ou dismenorreia
resistente ao tratamento médico. Entdo, a dismenorreia € um sintoma importante,
comum em adolescentes e afeta de 40% a 50% das mulheres jovens, com formas
graves em 15%. A dismenorreia primaria, € aquela em que ha auséncia de patologia
pélvica e que acontece dentro de 6 a 12 meses apds a menarca, sendo que esta
condicdo tem boa resposta ao tratamento com AINEs ou pilula contraceptiva oral
combinada. Ja a dismenorreia secundaria, possui a endometriose como a patologia

subjacente e ocorre apds um ano da menarca. 17:23.2%
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De acordo com Laufer, et al (1997, p. 199-202 apud DUN, 2015, vol.19), a
endometriose na adolescéncia se apresenta com dois sintomas classicos: a
dismenorreia, ja citada e a dor pélvica cronica (ndo ciclica). A intensidade da dor é
variavel para cada paciente, mas sabe-se que a dor relacionada a endometriose é
bastante intensa seja qual for a sua fase. Além disso, pode apresentar outros
sintomas, como disquesia, constipacao, caibras intestinais, dor no exercicio, dor na
bexiga e dispareunia. A incidéncia de endometriose em mulheres com dismenorreia
varia de 40% a 60% e nas mulheres com subfertilidade, de 20 a 30%. E possivel que
os sintomas dessa doenga possam ser disfarcados, permitindo que essa condicéo
progrida ainda mais. 1.2326.27

Infelizmente, ainda ha um atraso no diagndstico, o que leva a um maior
intervalo de tempo para o inicio do tratamento adequado. No passado a endometriose
era considerada uma doenga rara (MEIGS, 1941, P. 866-874 E HAYDON, 1942, P.
704-709 apud ZANNONI, 2016, vol. 45), pelo fato de que a unica ferramenta para o
diagndstico era a cirurgia laparotémica, entdo, depois da sua introducéo, em meados
dos anos 80, a doenga comegou a ser diagnosticada com mais frequéncia em
adolescentes, cerca de 50% a 65% das meninas com dor pélvica resistente a
analgésicos e contraceptivos orais combinados (GOLDSTEIN et al, 1982, p. 37-41
apud ZANNONI, 2016, vol. 45). 228

A progressao da endometriose em adolescentes ainda é bastante
estudada, porém, alguns autores confirmaram esta caracteristica em pacientes
submetidas a laparoscopia apds tratamento ablativo. Por esse motivo, é tao
importante um diagndstico precoce, pois, um diagnostico tardio € perder a
oportunidade de um tratamento precoce, o que poderia interromper a progressao da
doenca. %29

O diagndstico comega pela presenga dos sintomas na histéria clinica e nas
pacientes resistentes & terapia médica, pois ja deve se pensar em endometriose. E
importante que se faga um exame fisico detalhado e completo, a procura de possiveis
anomalias em todos os 6rgaos, mas pode acontecer de ndo haver achados nesta
etapa, além de que o exame vaginal pode ser inapropriado em adolescente que nao
foram sexualmente ativas, nesse caso, ¢ preferivel o retal. 2

Vale ressaltar que a ultrassonografia é bastante confiavel para detectar
endometriomas ovarianos, mas nao tdo eficaz para endometriose superficial. Em

contrapartida, exames de ultrassonografia transvaginal ou transretal, podem ser uteis
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na identificacdo de ndédulos profundos ou ovarios aderentes. De acordo com Attaran
& Gidwani (2003, p. 379-90) e Laufer et al. (2003, p.3-11), conforme citado por
Podgaec (2014) devemos sempre pensar em excluir outras causas de dor pélvica,
inclusive um possivel tumor. .23

A laparoscopia continua sendo o padrao ouro para o diagndstico de certeza
da endometriose pélvica, pois permite estudo anatomopatoldégico das lesbes
biopsiadas. Apesar de certos riscos que 0 exame possui, como efeitos adversos da
anestesia, tromboembolismo venoso, sangramento, infeccéo, formagao de aderéncia
e lesdo nas estruturas circundantes seu beneficio de poder diagnosticar e tratar a
doenca é muito maior. Por ser uma doenga progressiva, com efeitos prejudiciais a
longo prazo, o diagndstico precoce e a ablagao e ou remocgéao do tecido afetado podem
as suas complicagbes (DOVEY; SANFILIPPO, 2010, p.420-428 e JANSSEN et al,
2013, p. 570-582 apud DUN, 2015, vol. 19). 816

Pelo fato da dismenorreia ser recorrente, € comum tratar com AINEs e/ou
pilulas do AOC em pacientes jovens que apresentem esse sintoma. Porém, tanto a
dismenorreia primaria, quanto a secundaria (endometriose), podem responder a essa
terapia, entretanto, a melhora sintomatica n&o exclui o diagndstico. Pacientes jovens
com resisténcia a esses medicamentos, ja € preciso ter em mente a alta probabilidade
de se ter endometriose. Antes de usar outras opgdes de tratamento médico é
importante estabelecer o diagndstico com outras investigagdes, como por exemplo,
incluir a laparoscopia. 23

O aumento da conscientizacdo da endometriose nessas jovens levou a um
aumento de casos notificados nas ultimas duas décadas. A questdo estudada por
Attaran & Gidwani (2003, p. 379-90) citado por Podgaec (2014), diz que mesmo sem
a videolaparoscopia, com uma boa anamnese, exame fisico e ginecoldgico minucioso,
a cronologia da dor ciclica e n&o ciclica, auséncia de respostas aos anticoncepcionais
orais e anti-inflamatoérios ndo hormonais, juntamente com exames de imagem e
laboratoriais, e principalmente ter em mente a hipétese da presenca dessa doenca,
favorece o diagndstico de mulheres e adolescentes com endometriose. 120

Muitas questdes importantes como a evolugao da doenga a longo prazo
ainda precisam ser determinadas (SHAH; MISSMER, 2011, p. S18-19 apud
AUDEBERT et al, 2015). Sabe-se que a dor da endometriose causa muito sofrimento
e afeta bastante a qualidade de vida das mulheres que a possuem, sendo um fator

importante para a auséncia na escola e limitagcdo de atividade. Além de causar
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preocupagao com a fertilidade e decepgdo com a recorréncia da doenga. (BEREK,
2012, ed. 15 apud MORADI et al, 2014). Isso implica também no aparecimento de
sintomas como ansiedade, angustia, depresséao e estresse, que podem até piorar os
outros sintomas da endometriose. 31820.23

Essa doencga com dificil diagndstico, tem sido umas das principais causas
de infertilidade feminina (VILA, 2007; OLMOS, 2003, p. 248; VILASBOAS, 2008 apud
BARBOSA, 2015, vol.1) e segundo Crosera et al (2010, vol.38 apud BARBOSA, 2015,
vol.1), ainda é incerta a forma como essa infertilidade acontece, com excec¢ao de
aderéncia na pelve. Diante disso, no estagio avangado da doenga, quando se
encontra distor¢cao anatébmica da pelve, com aderéncias e oclusao tubaria, faz-se uma
relagcdo casual importante com a infertiidade. Porém, a maioria das mulheres
apresenta endometriose minima e/ou moderada, sem evidéncia dos problemas
citados. 4

De acordo com a Sociedade Americana de Medicina Reprodutiva, a mulher
tem maior chance de fertilidade na vida adulta quanto menor o estadio da doenga no
seu diagnéstico (VENTOLINI et al, 2005, p.14 apud PODGAEC, 2014). Além disso, a
infertilidade mostrou ter relagdo com os quadros depressivos € com o aumento de
prostaglandinas e estas alteram a mobilidade tubaria juntamente com a ruptura
folicular, com a formagao do corpo Iuteo e consequentemente com a implantagao
(PUHSE et al, 2012, p.112-118 apud SOUSA et al, 2015, p. 211-226), levando a um
maior risco de abortos espontaneos.(PALACIOS et al, 2009, p. 119-123;
MUKHOPADHYAY; MORRIS, 2009, p. 215-220; DE CICCO et al, 2010, p.285-291;
FLORIDO et al, 2011, p. 233-36; CECCARONI et al, 2012, p. 2029-2045; KOSSI et al,
2013, p. 102-108 apud SOUSA, 2015, p. 211-226). '3

Como ja foi dito, a resolugdo da endometriose pode ser possivel
espontaneamente, mas ela pode ser progressiva em uma quantidade significativa de
adolescentes. Por ter essa condi¢ao potencialmente crbnica, essas pacientes podem
suportar consequéncias da doenga por um periodo maior de tempo, em relacdo as
mulheres adultas (ATTARAN; FALCONE, 2015, p.705-6 apud SARIDOGAN, 2016). O
tratamento ideal ainda ndo é concreto e a recorréncia a longo prazo ainda € um
problema importante. 7

Ainda ndo ha um tratamento ideal, mas ,inicialmente, esse grupo de
mulheres jovens vem tendo um tratamento empirico com AINEs e anticoncepcionais

orais. Este ultimo é uma boa opgao terapéutica para esse grupo, devido ao seu baixo
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custo, por serem raras seus efeitos colaterais e por poderem serem usadas a longo
prazo. As pilulas podem ser combinadas, com estrogénio e progesterona, ou pilulas
simples, contendo apenas progesterona. Os analogos do GnRH apresentam eficacia
e efetividades similares, porém sé deve ser usado em pacientes com sintomas
moderados a graves, que nao obtiveram melhora da dor com outras medicacdes e
que possuam mais de 18 anos, pois abaixo disso correm risco de desmineralizacao
O0ssea. Outra opgao seria o tratamento cirurgico, mas ele ndao € uma opgao de
imediato, ja que € um método invasivo e pode trazer complicagcdes das vias urinarias,

intestinais e vasculares. 131:32
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4. METODOLOGIA

4.1 DESENHO DE ESTUDO

Trata-se de uma revisao sistematica com o objetivo de descrever a
prevaléncia da endometriose nas adolescentes e seus impactos reprodutivos na vida
adulta, com a seguinte pergunta: Qual a prevaléncia da endometriose na adolescéncia
€ quais suas repercussoes reprodutivas na fase adulta? A escrita deste estudo sera
baseada nas recomendagdes descritas pelo Preferred Reporting ltems for Systematic
Reviews and Meta-Analyzes — PRISMA .33

4.2 CRITERIOS DE ELEGIBILIDADE

4.2.1 CRITERIOS DE INCLUSAO

Foram incluidos nessa revisao sistematica estudos com dados relevantes
ao tema endometriose pélvica e que estejam relacionados com a pergunta do projeto,
ou seja: epidemiologia, prevaléncia e repercussdes reprodutivas. Além disso, estudos
que possuam texto completo, ano de publicagao entre 2014 e 2020 e textos na lingua
portuguesa e lingua inglesa, estudos observacionais transversais, caso-controle e

coorte.

4.2.2 CRITERIOS DE EXCLUSAO
Foram excluidos estudos que abordem outros tipos de endometriose que
nao seja a pélvica, que possuam como objetivo principal um tratamento ou diagndstico

especifico e que nao atendam aos critérios de inclusao.

4.3 ESTRATEGIA DE BUSCA

Este trabalho foi realizado por meio de uma pesquisa bibliografica, durante
o periodo de Agosto de 2020 a Dezembro de 2020. Teve como base a estratégia PICO
(Quadro 1), no qual P: artigos que abordam a endometriose na adolescéncia e O:
sumarizar a prevaléncia es evidéncias das repercussdes reprodutivas. Construida
numa busca em meios eletrbnicos, nas seguintes bases de dados:

MEDLINE/PubMed, Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
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(LILACS) e Scientific Electronic Library Online (SciELO), o que resultou na reuniao de
artigos e teses que apresentem importantes informagdes do tema abordado. A partir
dos descritores do Medical Subject Headings (MeSH), para a busca no PubMed e dos
Descritores em Ciéncias da Saude (DeCS) para a busca na SciELO e LILACS, foram
utiizadas as seguintes palavras: (endometriosis OR endometrioma) AND
(adolescence OR teenagers) AND (prevalence OR epidemiology) AND complications
(Quadro 2).

Quadro 1. ESTRATEGIA PICO

Topicos Componentes
Populagcao Endometriose, adolescentes, prevaléncia
Outcome Repercussdes reprodutivas

Quadro 2. ESTRATEGIA DE BUSCA

Bases de Dados Estratégia de Busca
PubMED (Endometriosis OR endometrioma) AND
Data de busca: (adolescence OR teenagers) AND

(prevalence OR epidemiology) AND
complications

LILACS (Endometriosis OR endometrioma) AND

Data de busca: (adolescence OR teenagers OR
adolescentes) AND (prevalence OR
prevaléncia) OR (epidemiology OR
epidemiologia) AND (complications OR
complicagdes)

SciELO (Endometriosis OR endometrioma) AND

Data de busca: (adolescence OR teenagers OR
adolescentes) AND (prevalence OR
prevaléncia) OR (epidemiology OR
epidemiologia) AND (complications OR
complicagdes)

4.4 SELEGAO DE ESTUDOS E COLETA DE DADOS

Os estudos foram coletados, identificados e organizados por dois
pesquisadores em uma tabela do Excel®. Os seguintes dados foram incluidos na
extracdo dos estudos: Titulo, nome do autor, ano da publicagdo, pais do estudo, tipo
de estudo, selegédo ou néo do estudo e o motivo da ndo selegao. Primeiramente, foi
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avaliado o resumo dos trabalhos selecionados e, em seguida, excluidos os artigos
duplicados. Os estudos considerados relevantes foram lidos integralmente e avaliados
se estdo de acordo com os critérios de inclusdo. Em caso de discordancia entre os
avaliadores quanto a elegibilidade de alguns estudos, um terceiro avaliador fez a

selecao.

4.5 ANALISE DE DADOS

Esta revisdo realizou uma analise da prevaléncia da endometriose e
observar quais as repercussdes que essa doenga traz ao longo da vida dessas

mulheres, principalmente na fase adulta.

4.6 ANALISE DE QUALIDADE

A qualidade dos artigos selecionados foi avaliada de acordo com cada tipo
de estudo. Para os estudos transversais, foi utilizado o checklist do Instituto Joanna
Briggs (Anexo 1), para os estudos de coorte e caso controle, o questionario de
Newcastle-Ottawa (Anexo 2 e 3).

O formulario de qualidade para estudo transversal do Instituto Joanna
Briggs (Quadro 1) é composto por 8 perguntas (1. Os critérios para inclusdo na
amostra foram claramente definidos?; 2. Os sujeitos do estudo e o ambiente foram
descritos em detalhes?; 3. A exposicao foi medida de forma valida e confiavel?; 4. Os
critérios padrao usado foram objetivos para medicdo da confusdo?; 5. Foram
identificados fatores de confusdo?; 6. Declarou estratégias para lidar com os fatores
de confusado?; 7. Os resultados foram medidos de maneira valida e confiavel?; 8. Foi
usada uma analise estatistica apropriada?) tendo 4 opg¢des de resposta (sim; nao;
obscuro e nao aplicavel). Apds analise geral o avaliador decide se deve incluir ou nao
incluir o estudo no seu trabalho. 34

O formulario de qualidade Newcastle-Ottawa para estudo coorte (Quadro
2) € composto por 3 grupos, divididos em sele¢cdo, comparabilidade e resultados e
tendo 3 perguntas dentro de selecdo e resultados e 1 pergunta no tdpico
comparabilidade. Algumas opgdes de resposta possuiam uma pontuagao (1 estrela),
que sera contabilizado ao final podendo o estudo ser classificado em boa qualidade
(3 ou 4 estrelas no dominio de selecdo E 1 ou 2 estrelas no dominio de

comparabilidade E 2 ou 3 estrelas no dominio de resultado), qualidade razoavel (2
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estrelas no dominio de selegcédo E 1 ou 2 estrelas no dominio de comparabilidade E 2
ou 3 estrelas no dominio de resultado) e qualidade ruim (0 ou 1 estrela no dominio de
selegdo OU 0 estrelas no dominio de comparabilidade OU 0 ou 1 estrela no dominio
de resultado). 3°

O formulario de qualidade Newcastle-Ottawa para estudo caso-controle
(Quadro 3) é semelhante ao anterior, também é composto por 3 grupos, porém, sendo
selecado, comparabilidade e exposi¢cao, tendo 4 perguntas no topico de selecgao, 1
pergunta no topico de comparabilidade e 3 perguntas no topico de exposi¢cao. As
opgdes de resposta também possuem uma pontuagéo (1 estrela) que vao ajudar a
classificar o artigo em boa qualidade, qualidade razoavel e qualidade ruim, utilizando

0s mesmos critérios de pontuagéo para estudo tipo coorte. 3°
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5. RESULTADOS

5.1 CARACTERISTICAS DOS ESTUDOS

A busca identificou um total de 701 artigos nas bases de dados, apods
inserida na busca os critérios de inclusdo, somou-se um total de 157 artigos. Destes,
12 foram avaliados como duplicatas e foram excluidos. Dos 145 artigos restantes, 13
foram selecionados e 4 foram excluidos por ndo preencherem os critérios de incluséo,
sendo 9 incluidos no estudo. (Figura 1). Dentre os 9 estudos incluidos na analise, 8
(88,9%) foram identificados no PubMed/MEDLINE e 1 (11,1%) no SciELO, tendo os

seus resultados de forma resumida na tabela 1.
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Figura 1. Fluxograma de selegao de estudos.
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5.2 ANALISE DE RISCO DE VIES

Os nove estudos foram analisados com um formulario de acordo com
o0 seu tipo de estudo. Foram utilizados dois formularios de qualidade do
Newcastle-Ottawa, um para estudo tipo coorte e outro para estudo tipo caso-
controle. Ja para os estudos do tipo transversal foi utilizado o formulario do

Instituto Joanna Briggs.

Quadro 1. Analise de viés para estudo transversal através do formulario de
qualidade Instituto Joanna Briggs.

Autor 1 2 3 4 5 6 7 8 Avaliagao
Geral:

Sodermanet | Sim | Sim | Sim | Sim | Sim Obscuro Sim | Obscuro Incluir
al, 2018.
Suvitieetal, | Sim | Sim | Sim | Sim | Nao Nao Sim | Sim Incluir
2016. aplicavel | aplicavel
Andres etal, | Sim | Sim | Sim | Sim | Obscuro Obscuro Sim | Obscuro Incluir
2014.
Morassutto Sim | Sim | Sim | Sim | Obscuro Obscuro Sim | Sim Incluir
et al, 2016.
Santullietal, | Sim | Sim | Sim | Sim | Obscuro Obscuro Sim | Sim Incluir
2016.
Pan et al, Sim | Sim | Sim | Sim | Obscuro Obscuro Sim | Sim Incluir
2017.

Fonte: Elaborada pelos autores com base no formulario de qualidade Instituto
Joanna Briggs.

1. Os critérios para inclusdo na amostra foram claramente definidos?; 2. Os sujeitos do estudo
€ 0 ambiente foram descritos em detalhes?; 3. A exposigao foi medida de forma valida e
confiavel?; 4. Os critérios padrdo usado foram objetivos para medi¢cdo da confusdo?; 5. Foram
identificados fatores de confusdo?; 6. Declarou estratégias para lidar com os fatores de
confusdo?; 7. Os resultados foram medidos de maneira valida e confiavel?; 8. Foi usada uma
analise estatistica apropriada?

Os seis estudos do tipo transversal, no geral, tiveram uma avaliagao
bem semelhante, sendo que quatro deles apresentaram a resposta “obscuro”
nos tépicos 5 e 6, dois estudos apresentaram “nao aplicavel” também nos
mesmo tépicos e um estudo apresentou a resposta “obscuro” nos tépicos 6 e 8.
As demais respostas foram consideradas “sim”, conferindo a maioria dos topicos,
portanto, levando esses estudos serem considerados de boa qualidade.

Quadro 2. Analise de viés para estudo coorte através do formulario de qualidade

Newecastle-Ottawa.
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Glavind et al, 2017. Hansen et al, 2014,

SELEGCAO a) Verdadeiramente 1 estrela b) Um pouco 1 estrela
1) Representatividade | representativo representativo
da coorte exposta.
2) Selegéo da coorte a) Extraido da 1 estrela a) Extraido da 1 estrela
nao exposta. mesma comunidade mesma
da coorte exposta comunidade da
coorte exposta
3) Determinagéao da b) Entrevista 1 estrela a) Registro 1 estrela
exposicao. estruturada seguro
4) Demonstragdo que | b) Nao 0 estrela a) Sim 1 estrela
o desfecho de
interesse ndo estava
presente no inicio do
estudo.
COMPARABILIDADE | b) Idade, sexo, 1 estrela b) Mulheres com 1 estrela
1) Comparabilidade da | gestantes, endometriose
coorte baseada no endometriose entre 15 e 49
desenho e analise. anos
RESULTADO b) Ligagao de 1 estrela b) Ligacao de 1 estrela
1) Avaliagao do registro registro
resultado
2) O acompanhamento | a) O 1lestrela | a)O 1 estrela
foi ao longo o acompanhamento foi acompanhamento
suficiente para que os | longo o suficiente foi longo o
resultados para que os suficiente para
ocorressem. resultados que os resultados
ocorressem - 1989 a ocorressem — 15
2013. anos.
3) Adequagéo do a)Acompanhamento | 1 estrela b) Individuos 1 estrela
acompanhamento das | completo perdidos para
coortes. acompanhamento
improvavel de
apresentar viés —
numero perdido
menor ou igual a
20% ou descricao
dos perdidos
TOTAL.: Selecao 3 estrelas | Selecao 4 estrelas
Comparabilidade 1 estrela Comparabilidade | 1 estrela
Resultado 3 estrelas | Resultado 3 estrelas
ANALISE: BOA QUALIDADE ' BOA QUALIDADE |

Fonte: Elaborada pelos autores com base no formulario de qualidade
Newcastle-Ottawa.

Os estudos do tipo coorte também tiveram uma avaliagao parecida,

ganhando uma estrela em todos os quesitos, exceto estudo de Glavind et al, que

nao obteve nenhuma estrela na pergunta 4 no tépico de selecao. Sendo assim,

este estudo teve um total de 3 estrelas no topico selecao, 1 estrela no topico

comparabilidade e 3 estrelas no tépico comparabilidade, sendo considerado de

boa qualidade. Ja o estudo de Hansen et al, teve 4 estrelas, 1 estrela e 3 estrelas

nos tépicos selecdo, comparabilidade e resultado, respectivamente, sendo

também considerado de boa qualidade.
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Quadro 3. Analise de viés para estudo caso-controle através do formulario de
qualidade Newcastle-Ottawa.

Autor Uccella et al, 2019

SELEGAO a) Sim, com validagao 1 estrela
1) A definicdo de caso é independente

adequada?

2) Representatividade dos a) Série consecutiva ou obviamente | 1 estrela
Casos. representativa dos casos.

3) Selecao de controles. b) Controles hospitalares. -

4) Definigado de controles. b) Nenhuma descrigao da fonte. -
COMPARABILIDADE a) Controle de estudo para 1 estrela

1) Comparabilidade de casos e gravidez apos endometriose.
controles com base no projeto

ou analise.

EXPOSIGAO a) Registro seguro (por exemplo, 1 estrela

1) Verificagao da exposigao. registros cirurgicos)

2) Mesmo método de apuragao | a) Sim. 1 estrela

para casos e controles.

3) Taxa de nao resposta. a) Mesma taxa para ambos os 1 estrela
grupos.

TOTAL: Selegao:2 estrelas

Comparabilidade: 1 estrela
Exposicao: 3 estrelas

ANALISE: QUALIDADE RAZOAVEL

Fonte: Elaborada pelos autores com base no formulario de qualidade
Newcastle-Ottawa.

O estudo do tipo caso controle, também foi analisado pelo formulario
qualidade Newecastle-Ottawa, obtendo uma estrela em quase todas as
perguntas, exceto na 3 e 4 do topico da selegédo. Teve um total de 2 estrelas no
tépico de selecao, 1 estrela no tépico comparabilidade e 3 estrelas no tépico

exposicao, sendo classificado como qualidade razoavel.
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5.2 PREVALENCIA DA ENDOMETRIOSE EM ADOLESCENTES

No estudo realizado por Séderman et al, foi avaliada a presenca de
dismenorreia, sintoma bastante caracteristico da endometriose, em
adolescentes suecas. Foram convidadas 3.998 meninas e 1785 (45%)
responderam o questionario, obtendo uma média etaria de 16,2 anos. A
dismenorreia foi presente em 1580 (89%, 95% CIl 87-90) das 1785 respostas,
sendo classificada em suave (387), moderada (619) e grave (574). Além disso,
63% (997/1580, 95% IC 61-65) relataram sofrer de dor que n&o podia ser
aliviada com analgésico e 6% relataram efeito inadequado de analgésicos e
dismenorreia grave, apesar do uso de anticoncepcionais orais, sendo mais um
forte indicio para o diagnostico de endometriose.36

Suvitie et al, em seu estudo, enviou um total de 2.582 questionarios
para avaliar a prevaléncia de sintomas de dor sugestivos de endometriose entre
adolescentes finlandesas. Obteve uma taxa de resposta de 43% (1.117), tendo
uma média de idade de 16,8 anos. Apos a exclusao de 14 participantes por nao
terem o critério de idade cumprido ou a idade nao foi dada, teve-se um total de
1.103. Destas, 3,1% possuiam endometriose diagnosticada ou com suspeita.3’

No terceiro estudo analisado, realizado por Andres et al, realizado
entre 2008 e 2013, 21 adolescentes foram incluidas, sendo estas menores de 21
anos. A média de idade obtida foi de 17,95 anos, podendo variar 1,48 anos para
mais ou menos, sendo a idade de inicio dos sintomas 15,28 anos. Dezenove
adolescentes tiveram diagnoéstico confirmado de endometriose e receberam
tratamento. Além disso, uma adolescente ja apresentava infertilidade. Além
desse, estudo realizado no nordeste da Italia, por Morassutto et al, no periodo
de 2011 a 2013, foram identificados 1.415 casos de endometriose e adenomiose,
entre a faixa etaria de 15 a 83 anos. Dos 1.415 casos, 979 foram confirmados
histologicamente, evidenciando 62% de endometriose e 89% de adenomiose.
Dessa forma, também evidenciou que entre a faixa etaria de 15 a 20 anos houve

uma prevaléncia de 0,013% (11 casos) de endometriose.383°
5.3 CONSEQUENCIAS DA ENDOMETRIOSE

Santulli et al, traz em seu estudo um total de 2.066 mulheres com
idade média de 31,7 anos (+ 5,3; p=0,001). Desse total, 1.059 (51,3%) tiveram

seu diagndstico através da visualizacdo da lesao de endometriose na cirurgia e
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870 (42,1%) sendo a populagdo de pacientes resultantes para quais o
diagnostico de endometriose foi confirmado histologicamente. A endometriose foi
associada a infertilidade em 307 pacientes (35,3%) e teve como fatores de risco
a idade (32 anos), fenétipo da endometriose (SUP) e cirurgia para endometriose.
Gravidez anterior foi associada a um fator de protecdo, por estar ligada a
menores taxas de infertilidade.*°

Pan et al, trouxe outras repercussdes reprodutivas em seu estudo. Um
total de 6.300 mulheres foram diagnosticadas com endometriose no periodo de
1998 a 2012 e destas, 2.578 (40,92%) tiveram gestacdes subsequentes e eram
elegiveis para analise. Esse grupo foi comparado com um grupo controle de
10.312 mulheres gravidas sem endometriose anterior. Tiveram um
acompanhamento de 7,24-7,35 anos e de 7,06-7,18 anos, para o grupo exposto
e nao exposto, respectivamente. Considerando a idade do diagnéstico, vale
ressaltar que 366 (14,2%) mulheres se encontravam entre 15 e 25 anos. A
Doenca hipertensiva especifica da gestagdo (DHEG) foi observada em 100
casos no grupo com endometriose e 168 nas mulheres sem endometriose
(3,88% versus 1,63%, p < 0,0001), revelando um risco de que historia de
endometriose é um fator de risco independente e significativo para DHEG.*!

Outro estudo, realizado por Uccella et al, analisou um grupo de 118
mulheres, no periodo de janeiro de 2011 a dezembro de 2014, com diagndstico
de endometriose e que realizaram o parto na instituicdo de estudo. Para isso,
obteve um grupo controle de 1.690 mulheres, sem gestacdo prévia, e que
tiveram o parto no ano de 2013 e que ndo tivessem diagnostico ou suspeita de
endometriose. Se observou que no grupo de mulheres com endometriose a
duracao da gravidez foi menor (38,8 semanas versus 39,6 semanas; p<0,001),
o parto vaginal foi significativamente menor (58,5% versus 75,8%; p<0,0001),
maior probabilidade de disturbios hipertensivos da gravidez (11% versus 5,9%;
p=0,04) e uma maior incidéncia de placenta prévia (3,4% versus 0,5%;
p=0,006).42

No periodo entre setembro de 1989 e 31 de dezembro de 2013,
Glavind et al, analisou 82.793 (55.829 mulheres) nascimentos unicos com idade
gestacional de 24 a 44 semanas. Destas, 1.213 (2,2%) tinham diagndstico de
endometriose, com 1.719 gestagdes (2,1%). Entdo, o grupo de comparagao foi
1.719 gestacdes de mulheres com endometriose e 81.074 gestacbes sem
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diagndstico de endometriose. Observou-se maior numero de nascimentos
prematuros (<37 semanas) em mulheres com endometriose (AOR 1,91, IC 95%
1,16-3,15 versus AOR 1,64, IC 95% 1,22-2,03), parto cesariano mais frequente
(AOR 2,00, IC 95% 1,59-2,01) e maior risco de pré-eclampsia (4,30 versus 3,07).
Esses resultados permaneceram mesmo apods receber a tecnologia da
reproducédo assistida. 43

O prognéstico reprodutivo na endometriose, visto por Hansen et al,
entre 1977 a 2009, com um grupo de 24.667 mulheres, em idade reprodutiva
(15-49 anos) e com diagndstico de endometriose. Nesse grupo de mulheres,
foram registradas 39.555 gestagbes e no grupo controle 161.083 gestagdes.
Nesse contexto, no grupo de mulheres com endometriose, foi observado maior
risco para gestagdes ectopicas e abortos espontaneos. Dentro deste mesmo
grupo pdde perceber que o risco relativo para gravidez ectopica aumentou de
1,6 em 1980 para 2,1 em 1998 e o de abortos espontaneos passou de 1,1 em
1980 para 1,2 em 1998.44



Tabela 1. Caracteristicas dos Estudos.

Estudo Fais Ano  Populagéo do Tipo do Anoda Caracteristicas  Prevaléncia  Complicagdes
estudo estudo coleta da
Endometriose
1785 (45%) 1580 (89%) Mao se aplica
responderam  relataram
Soderman ef Federag 2018 Corte 2017 a pesquisa; dismenorreia;
al. a0 Adolescentes  transwersal Média de 53%
MNardica sUecas idade; 16,2 relataram dor
anos 5em
melhoras aos
analgesicos e
ACOs
1103 3,1% com Mao se aplica
Estados Adolescentes Corte 2010- 2011 paticipantes,  diagnéstico
Suvitiesefal.  Unidos 2016  filandesas tran sversal Media de de
idade: 16 8 endometriose
anos ou suspeita
Total: 21 Inicio dos 4 7%
adolescentes  sintomas: apresentou
Andressf al.  Brasil 2014 Adolescentes Corte 2008 - 2013 Media de 15,28 +3 03 infertilidade
tran sversal idade: anos.
17 95148 90 4%
anos receberam
tratamento
para
endometriose
1017 casosde 15 -20anos. MNéo se
Morassutto Estados 2016 Mulheres de Corte 2011- 2013 endometriose 11 casos aplica.
ef al. Unidos 15a83anos  transversal (1.08%).
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1059 (51,3%) Média de 307
COm idade: 21,7 (35.3%)
Santulliefal, Reino 2016 Mulheresnao Corte 2004 - 2013 diagndstico ancs + 5,3 pacientes
nido gravidas < 42 tran swersal wvisual de (p=0,001) COm
anos endometriose endometrio
870 se
confirmados apresentar
histologicamen am
te infertilidad
=
G300 mulheres 2578 Maior risco
com (40,92%) de
Fan ef al. Estados 2017  Wulherescom Corte 1998 - 2012 endometriose tiveram gravidez
Unidos endometriose tran sversal Grupo gestacdes. hiperten siv
=15 anos e = controle: Idade do apré-
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6. DISCUSSAO

A endometriose possui uma prevaléncia desconhecida, mas é um
achado comum em adolescentes com histérico de dor pélvica crbnica ou
dismenorreia resistente ao tratamento médico. Com os estudos analisados, é
possivel observar que a prevaléncia da endometriose na adolescéncia chegou a
ser encontrada de 90,4% entre adolescentes, além de uma prevaléncia de 89%
com dismenorreia e 63% que relataram nao ter melhora da dor com analgésicos
e anticoncepcionais orais. Em contrapartida, também foi encontrado uma
prevaléncia de 3,1% e 1,08% da entrometriose entre as adolescentes. Essa
diferenga entre as prevaléncias pode estar ligada ao fato de que a endometriose
ainda é uma doenga subnotificada e subdiagnosticada, tendo um diagndstico
tardio, podendo ocorrer em até 5 anos ou mais em 44% dos casos. 37.17.18,36-39

Novos estudos ainda sao feitos para determinar a faixa etaria
acometida pela endometriose, porém algumas dificuldades sdo encontradas
como acesso a saude de forma igualitaria, determinagéo de grupos fechados
nao sendo possivel avaliar a real extensdo da doenca, algumas pacientes sao
assintomaticas e o atraso diagnostico (GYLFASON et al, 2010; SCHMIDT;
HERTER, 2002; SEPUCRE; AMARAL, 2007 apud CARDOSO et al, 2011).
Soderman et al, avaliaram a presenca de dismenorreia em adolescentes suecas
com média etaria de 16,2 anos e em 89% delas foi presente o sintoma e
classificada como suave (387), moderada (619) e grave (574). Além disso, outros
sinais de endometriose foram citados, 63% relataram sofrer de dor que nao
podia ser aliviada com analgésico e 6% relataram efeito inadequado de
analgésicos e dismenorreia grave, apesar do uso de anticoncepcionais orais.
36,45

Suvitie et al, também avaliou a presenca de sintomas de dor
sugestivos de endometriose, mas em adolescentes filandesas, com média de
idade de 16,8 anos. De um total de 1103 adolescentes, 3,1% possuiam
endometriose diagnosticada ou com suspeita. Em um terceiro estudo, realizado
por Andres et al, 21 adolescentes foram incluidas, com média etaria de 17,95
anos. Dezenove adolescentes tiveram diagnoéstico de endometriose confirmado,
sendo a média de idade do inicio dos sintomas de 15,28 anos. 37:38

O estudo realizado no nordeste da Italia por Morassutto et al, foram

identificados 1.415 casos de endometriose e adenomiose entre a faixa etaria de
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15 a 83 anos. Dos 1.415 casos, 979 foram confirmados histologicamente,
evidenciando 62% de endometriose e 89% de adenomiose e que entre a faixa
etaria de 15 a 20 anos houve uma prevaléncia de 0,013% (11 casos) de
endometriose. 39

Infelizmente, ainda ha um atraso no diagndstico, o que leva a um
maior intervalo de tempo para o inicio do tratamento adequado, sendo esse
atraso ainda maior no periodo da adolescéncia, podendo ser perdurar em média
por 10 anos. No passado a endometriose era considerada uma doenca rara
(MEIGS, 1941, p. 866-874; HAYDON, 1942, p. 704-709 apud ZANNONI, 2016,
vol. 45), pelo fato de que a unica ferramenta para o diagndstico era a cirurgia
laparotédmica, entdo, depois da sua introdugdo, em meados dos anos 80, a
doenga comecgou a ser diagnosticada com mais frequéncia em adolescentes,
cerca de 50% a 65% das meninas com dor pélvica resistente a analgésicos e
contraceptivos orais combinados (AOC) (Goldstein et al, 1982, p. 37-41 apud
ZANNONI, 2016, vol. 45). 23,2846

Sendo assim, segundo Attaran & Gidwani (2003, p. 379-90) citado por
Podgaec (2014), diz que mesmo sem a videolaparoscopia, com uma boa
anamnese, exame fisico e ginecoldgico minucioso, a cronologia da dor ciclica e
nao ciclica, auséncia de respostas aos anticoncepcionais orais e anti-
inflamatérios nao hormonais, juntamente com exames de imagem e
laboratoriais, e principalmente ter em mente a hipotese da presenca dessa
doenca, favorece o diagndstico de mulheres e adolescentes com endometriose.
Importante frisar que o0 aumento da conscientizacdo da endometriose nessas
jovens levou a um aumento de casos notificados nas ultimas duas décadas. 120

A endometriose pode trazer consequéncias reprodutivas na vida das
mulheres, um estudo trazido por Santulli et al, foi feito com 2066 mulheres, que
possuiam idade média de 31,7 anos (x 5,3; p=0,001). Desse total, 51,3% foram
diagnosticadas através da visualizagdo da lesdo de endometriose na cirurgia e
42,1% tiveram o seu diagnostico confirmado histologicamente. As lesbes
endometridticas histologicamente comprovadas foram classificadas em trés
fendtipos: endometriose superficial (SUP), endometrioma ovariano (OMA) e
endometriose infiltrativa profunda (DIE). A endometriose foi associada a
infertilidade em 307 (35,3%) pacientes e teve como fatores de risco a idade (32

anos), fendtipo da endometriose (SUP) e cirurgia para endometriose. Além disso,
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gravidez anterior foi associada a um fator de protecdo, por estar ligada a
menores taxas de infertilidade. Esse fato se deve ao periodo de amenorreia que
a gravidez impde. 4°

Essa doenca com dificil diagnéstico, tem sido umas das principais
causas de infertiidade feminina (VILA, 2007; OLMOS, 2003, p. 248;
VILASBOAS, 2008 apud BARBOSA, 2015, vol.1) podendo ter 20 vezes mais
chances de serem inférteis apenas por serem portadoras da doenga. (MUSE,
WILSON, 1982; KONINCKX, 1994 apud RODRIGUES et al, 2015). Segundo
Crosera et al (2010, vol.38 apud BARBOSA, 2015, vol.1), ainda é incerta a forma
como essa infertilidade acontece, com excegédo de aderéncia na pelve. Diante
disso, no estagio avangado da doenga, quando se encontra distorcdo anatémica
da pelve, com aderéncias e oclusdo tubaria, faz-se uma relagdo casual
importante com a infertiidade. Porém, a maioria das mulheres apresenta
endometriose minima e/ou moderada, sem evidéncia dos problemas citados.
14,47

No estudo de Pan et al, feito com 6.300 mulheres diagnosticadas com
endometriose no periodo de 1998 a 2012, 40,92% (2578) delas tiveram
gestacdes para analises. O grupo controle foi constituido por 10.312 mulheres
gravidas sem endometriose anterior. O grupo diagnosticado com a doenca foi
acompanhado por 7,24-7,35 anos e o grupo sem endometriose por 7,06-7,18
anos. Do total de mulheres avaliadas, 14,2% (366) estao entre 15 e 25 anos de
idade. O estudo revelou que a doenga hipertensiva da gestacdo (DHEG) esteve
presente em 100 casos do grupo de endometriose e em 168 casos do grupo sem
endometriose (3,88% versus 1,63%, p<0,0001), evidenciando um risco de que
histéria de endometriose € um fator de risco independente e significativo para
DHEG. 4

Em contrapartida a este resultado, um estudo trazido por Hadfield et
al (2009) ndo observou que a endometriose aumentasse o risco para pré-
eclampsia, nem mesmo apoés a estratificacdo de acordo com o local da doencga
e tratamento com reproducgao assistida. Um estudo coorte Chinés por Lin et al
(2015) descrito por Oliveira et al (2020), demonstrou 0 mesmo resultado e este
incluiu mulheres sem reproduc¢ao assistida, permanecendo o mesmo resultado.
Porém, um estudo de coorte sueco realizado por Stephansson et al (2009)

analisou uma grande populagdo de mulheres, composto por 13.090 com
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diagndstico de endometriose e um grupo controle, sem endometriose, com
1.429.585 mulheres. Foi observado um risco maior de pré-eclampsia no grupo
com diagndstico de endometriose, com uma prevaléncia de 3,7%, enquanto no
grupo controle foi de 2,89%. Porém, o tratamento com a tecnologia de
reproducdo assistida nao foi considerada. Além disso, mulheres com
endometriose também tiveram maior taxa de prematuridade, sendo de 6,78% e
no grupo sem endometriose foi de 4,89%.48-50

Uccella et al, no periodo de janeiro de 2011 a dezembro de 2014,
avaliou um grupo de 118 mulheres com diagndstico de endometriose e que
realizaram parto na instituicdo de estudo. O grupo controle era formado por 1.690
mulheres sem gestagao prévia e que tiveram o parto no ano de 2013 e que ndo
tivessem diagnostico ou suspeita de endometriose. O estudo nos mostrou que o
grupo de mulheres com endometriose a duracdo da gravidez foi menor (38,8
semanas versus 39,6 semanas; p<0,001); que o parto vaginal foi
significativamente menor (58,5% versus 75,8%; p<0,0001); maior probabilidade
de disturbios hipertensivos da gravidez (11% versus 5,9%; p=0,04); e uma maior
incidéncia de placenta prévia (3,4% versus 0,5%; 0=0,006). 42

O estudo trazido por Glavind et al, também foi sobre desfechos
obstétricos com a endometriose. Entre setembro de 1989 e 31 de dezembro de
2013, foram obtidos 82.793 nascimentos Unicos com idade gestacional de 24 a
44 semanas, com um grupo de 55.829 mulheres. Desse grupo, 1.213 (2,2%)
possuiam diagndstico de endometriose, tendo 1.719 gestagdes (2,1%). O grupo
de comparacao foi de 81.074 gestagcbes sem as maes possuirem diagnostico de
endometriose. 43

Observou-se um maior numero de nascimentos prematuros (<37
semanas) em mulheres com endometriose (AOR 1, 91, IC 95%, 1,16-3,15 versus
AOR 1,64, IC 95% 1,22-2,03). Isso porque a endometriose promove um estado
hiperinflamatério do endométrio que vai induzir uma resposta imunolégica
endocrina endometrial, um aumento dos horménios sexuais, neuro-hormonios,
citocinas e fatores de crescimento e essas alteragdes vao influenciar a interacao
da camada decidua e do trofoblasto. Quando houver o desequilibrio entre os
mecanismos proé-inflamatérios e anti-inflamatérios, pode favorecer a ocorrer
riscos a placenta, ativando o mecanismos de parto prematuro. Além disso,

também pode observar que parto cesariano foi mais frequente (AOR 2,00, IC
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95% 1,59-2,01) e um maior risco de pré-eclampsia (4,40 versus 3,07 — OR bruto,
IC 95%, 1,42 (1,10-1,83); AOR, IC 95%, 1,37 (1,06-1,77). 4351

Hansen et al, no periodo de 1977 a 2009 analisou um grupo de 24.667
mulheres em idade reprodutiva (15-49 anos) e com diagndstico de endometriose.
Nesse grupo, houveram 39.555 gestagdes e o grupo controle com 161.083
gestacdes. Pode-se concluir que em mulheres com endometriose houve maior
risco para gestagdes ectopicas e abortos esponténeos. Alguns estudos como o
de Aris (2014), Vercellini et al (2012) e Barbosa et al (2014), descrito por Oliveira
et al (2020), também observaram que pacientes com endometriose possuem
maior taxa de abortos em relagcdo a mulheres sem a doenca. Além disso, vale
ressaltar que outros 4 estudos ndo relacionaram o aborto com a endometriose,
relacionando com a infertilidade e ndo necessariamente com a doenca em si.
Sendo assim, ainda é necessario estudos para se ter evidéncias suficientes para
chegarmos a uma concluséo efetiva. 444°

Muitas questdes importantes como a evolugdo da doencga a longo
prazo ainda precisam ser determinadas (SHAH; MISSMER, 2011, p. S18-19
apud AUDEBERT et al, 2015). Sabe-se que, além das questdes reprodutivas, a
dor da endometriose causa muito sofrimento e afeta bastante a qualidade de
vida das mulheres que a possuem, sendo um fator importante para a auséncia
na escola e limitacdo de atividade. Além de causar preocupagao com a fertilidade
e decepgao com a recorréncia da doenca. (BEREK, 2012, ed. 15 apud MORADI
et al, 2014). Isso implica também no aparecimento de sintomas como ansiedade,
angustia, depressao e estresse, que podem até piorar os outros sintomas da
endometriose. 318:20.23

Vale ressaltar que os estudos encontrados para as consequéncias da
endometriose sdo em mulheres com diagndstico em todas as faixas etarias,
sendo uma limitagdo deste estudo o achado de artigos especificos para o

acompanhamento dessas adolescentes diagnosticadas com endometriose.
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7. CONCLUSAO

Considerando a quantidade de mulheres analisadas, a prevaléncia da
endometriose na adolescéncia foi alta, chegando a 90,4% entre adolescentes
com média de 17,95 anos de idade. Além disso, a doencga que tem como fortes
caracteristicas a dismenorreia e a ndo melhora desse sintoma através de
analgésicos e anticoncepcionais orais, teve uma prevaléncia de 89% e 63%,
respectivamente. Nado menos relevante, mas com uma menor incidéncia foi
observado uma prevaléncia de 3,1% e 1,08% de adolescentes também com
endometriose ou suspeita.

Os estudos analisados nos mostram que, mesmo com o0 avanco da
tecnologia ainda nao sera incomum a presenga de repercussodes reprodutivas na
vida das mulheres com endometriose, como infertilidade, abortos, gravidez
ectdpica, doenga hipertensiva da gestagdo, menor duragdo da gravidez, partos
prematuros, parto vaginal em menor frequéncia, maior incidéncia de placenta
prévia e maior risco de pré-eclampsia. Porém, ainda se necessita de estudos
especificos para essas consequéncias ao longo da vida das adolescentes.

Por esse motivo €& extremamente importante o diagnostico e
tratamento precoce para tentar impedir o avango da doenca e suas principais

consequéncias que poderao comprometer a qualidade de vida das pacientes.



ANEXOS

Anexo1. Formulario de qualidade Instituto Joanna Briggs para estudo
transversal.

JBI Critical Appraisal Checklist for Analytical Cross Sectional Studies

Reviewer Date

Author Year Record Number

ez No  Unclear Mot
applicable

1. Were the criteria for inclusion in the sample clearly
defined?

2. Were the study subjects and the setting described in
detail?

3. Was the exposure measured in a valid and reliable
way?

4, Were objective, standard criteria used for
measurement of the condition?

5. Were confounding factors identified?

B. Were strategies to deal with confounding factors
stated?

7. Were the outcomes measured in a valid and reliable
way?

O O 0o o oo o O
o 0 0 0 o 0 0o 0O
O O 0 0o o 0o o O
O O 0O O O O

B. Was appropriate statistical analysis used?

Cwerall appraisal: Include I:I Exclude I:I Seek further info D

Comments {Including reazon for exclusion)

Anexo 2. Formulario de qualidade Newcastle-Ottawa para estudo coorte.



39

Newcastle-Ottawa Quality Assessment Form for Cohort Studies

Nose A stuidy cam be given a maximam of one star for each numbered item within the Selection and Cutcome cabegories. A
maximum of two stars can be given fir Companability.
Selection
11 Papeosentativeness of the exposad cobuoct
al Toily reprisentalive fome siarj
b} Somewhst represencative (e s
el Kekred group
)l N deseription of the derivation af the cobuaort

]

Helection of the non-exposed cohort

a)  Drwam from the same comewamity as twe exposed colwar? feme ner
b} Drwam from a different sowce
el Mo desermption of the derivation of the nom eapossd cobort

3 Ascerumimet of exposing
al Sevire revond feg., surgical ecord) {ome starj
b} Structured imerview fomr niery
el Wrimen sel f repoet
dl No deseription
e)  Other
4} Demonstration that cutconse of inserest was not present a2 start of study
a1 Yes fome seerf
Bl M
Comparability
1} Comparability of cohorts o the basis of the design or asalvsis controlled for confounders
a1 The shady comtrols far age, sex and manital stoms (oee oy
b} Snudy eontrds for other oo (lisT) o neary
¢1 Caohorts ane not comparable an the basis of the design or analysis controllled fior confomdens
Outcome

1) Assessment of outcome

al Imidepewlent hlind assessmen (Eae st
Bl Racomn] lisiags fome s

c1 Self report
Al N deseription
el (Hiwer

Was fallow-up lomg enoagh for outcorses %o oocur

a1 Yes fome seer)
b Mo
Tzt T misclise dhuration of Gallow-up o bevel rationade for the assessment above

I Adequacy af folkw-ip of coborts

a) Camplete follow gp- alll subject soooustid for jome ster)

b} Subjecs lost 1o follew wp unlifely to infroduce hizs- sumber bost bess tham ar equal te 2% or deseription of thase lost
sappesed po differess from those followed. foms merp

c1 Follow up rate less than 80% and no description of those kst

d} Mo stasement

E-17

Thresholds fior convertins the Mewrastle-Onawa scales to 2 standards pr - |
poor):

Good quality: 3 or 4 stars in selecton domam AND 1 or 1 starz in comparabilsty demain AND 1
ar 3 stars in outcome exposuTe domain

Fair quality: 2 stzr= in selaction domate AMD 1 ar 2 stzr= in comparshdity domam AND 2 or 3
Stars in outcome’ eXposure domain

Paor quakity: 0 ar 1 stzr m :election domain OF. § stars m comparzkility domaie OF. 0 or | st=rz
i puicome sxposure domain

Anexo 3. Formulario de qualidade Newcastle-Ottawa para estudo caso-
controle.
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NEWCASTLE - OTTAWA QUALITY ASSESSMENT SCALE
CASE CONTROL S5TUDIES

Hote: A study can be awarded 2 maximum of one star for each nombered itam withm the Sslection and
Exposurs catagories. A meommem of ftwo stars can be grven for Comparability.

Selection

1} L= the caze definibion adequata?
a) ves, with mdependant vahdation #
bl ves, ez record linkage or based on self reports
c} no description
1) Bepresentativanass of the cazas
2} consacutive or obviously represantative seres of cases #
Iy} potential for selection biazas or not stated

3) Salection of Controls
2} compmmity controls ¥
k) hospitzl controls
¢} no description
4) Defimtion of Confrols
2} no history of diseaze (andpomt) #
) no description of source

Comparability
1) Comparability of cases and controls on the basiz of the desizn or anakvsis
a} study controls for (Select the most mportant factor) #

b study comtrols for @y additional factor #  (Thiz critenia could be modifiad to indicate specific
control for a sacond mmportant factor.)

Exposure

1) Ascertammeant of emponure
2} secure record (eg surgical records) #
b structured interview where blind to case'control status #
¢} intarview not blinded to casa’control status
d) written zelf report or medical record only
) no description
1) Same mathod of ascertamment for cazaz and controls
a)yes B
) no

31 Hon-Fesponze rate
2} zame rate for both groups #
I} non rezpondents describad
c) rate different and no desiznation
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