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Resumo

OBJETIVO: Avdliar a associagdo do endometrioma ovariano e a presenca de lesdes de endometriose profunda
infilirativa (EPI) em uma amostra de mulheres do Sul do Brasil. METODOS: Foi conduzida uma andlise refrospectiva
com informagdes dos prontudrios de mulheres submetidas a fratamento cirdrgico de endometriose durante o periodo de
janeiro de 2010 e junho de 2012. As pacientes foram divididas em dois grupos de acordo com a presenga ou ndo
de endometrioma ovariano. As pacientes portadoras de endometrioma ovariano foram subdivididas em dois grupos
de acordo com o diémetro do endometrioma (<40 e =40 mm). Os parémetros comparados entre os grupos inclufram:
dosagem sérica de cancer antigen (CA) 125, tamanho do endometrioma, presenca e nimero de lesdes profundas.
A andlise esfafistica foi conduzida com o programa Stafistica verséo 8.0, utilizando-se o feste exato de Fisher, o teste
tde Student e o teste de Mann-Whitney, quando necessario. Os valores p<0,05 foram considerados estatisticamente
significativos. RESULTADOS: Durante o perfodo de estudo, um total de 201 mulheres foram submetidas a tratamento
cirdrgico loparoscépico de endometriose. Cinquenta e seis pacientes (27,9%) eram porfadoras de endomefrioma
ovariano e 180 pacientes (89,5%) apresentaram EPI confirmada hisfologicamente. As mulheres com endometrioma
ovariano apresentaram um CA 125 sérico mais alio (39,5 versus 24,1 U/ml; p<0,01) e uma maior associagdo com
a presenca de lesdes de EPI (98,2 versus 86,2%; p=0,01) e de EPI infestinal (57,1 versus 37,9%; p=0,01). Néo
houve diferenca significativa quando se comparou os grupos com endometriomas <40 e >40 mm. CONCLUSOES: O
endometrioma ovariano ¢ um marcador para a presenca de lesées de EPI, incluindo EPI com comprometimento intestinal.

Abstract

PURPOSE: To evaluate the association between ovarian endometrioma and the presence of deep infilirating endometriosis
(DIE] lesions in a sample of women of the South of Brazil. METHODS: A refrospective study was conducted in all women
undergoing surgical treatment of endometriosis from January 2010 fo June 2012. Patients were divided info 2 groups
according fo the presence or not of ovarian endometrioma. Patients presenting an ovarian endometrioma were subsequently
divided info 2 groups according to the diameter of the endometrioma (<40 and =40 mm). The following parameters
were compared between the groups: cancer antigen (CA) 125 level, size of the endometrioma, presence and number of
deep lesions. The statistical analysis was performed with Stafistica version 8.0 using Fisher's exact fest, Student’s Hest and
Mann-Whitney test, when needed. The p values of <0.05 were considered statistically significant. RESULTS: During the
study period, a fotal of 201 women underwent laparoscopic surgical freatment of endometriosis. Fiftyfive patients [27.9%)
presented ovarian endometrioma and 180 patients (89.5%) presented DIE confirmed by pathologic examination. VWomen
presenting an ovarian endometfrioma had higher CA 125 levels (39.5 versus 24.1 U/ml; p<0.01) and stronger association
with the presence of DIE lesions (98.2 versus 86.2%; p=0.01) and intestinal DIE (57.1 versus 37.9%; p=0.01). There
was no difference between the groups with endometriomas <40 and =40 mm. CONCLUSIONS: Ovarian endometrioma
is a marker for the presence of DIE lesions, including intestinal DIE.
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Introducao

A endometriose afeta principalmente mulheres em
idade reprodutiva e pode ser responsdvel por sintomas
dolorosos'* e/ou infertilidade’.

Apesar de o diagndstico padrao-ouro da endometriose
em mulheres com dor pélvica cronica ser a inspec¢do visual
da pelve realizada por laparotomia ou, preferencialmen-
te, por laparoscopia?, vérios autores tém demonstrado a
possibilidade de se mapear a doenga no pré-operatério
utilizando exames de imagem, notadamente nos casos
de endometriose profunda infiltrativa (EPI) e de endo-
metriomas ovarianos’™®.

Existe uma forte associagio entre o endometrioma
ovariano e a presenga de doenga pélvica extensa, EPI e
comprometimento intestinal®!'. Dada a complexidade
do tratamento cirtrgico da EPI'*'* e a taxa conside-
ravel de potenciais complicaces pés-operatérias™'®, é
sensato e necessario que se identifiquem na investigagio
pré-operatéria marcadores de severidade da doenga para
o aconselhamento adequado da paciente e para o plane-
jamento cirargico apropriado'®. Na auséncia de equipe
especializada para o tratamento das formas avancadas de
endometriose, a identificacio de tais marcadores pode
alertar o cirurgido para a possibilidade de presencga de
EPI, levando-o a referenciar a paciente a um centro es-
pecializado no tratamento da doenga.

Neste artigo estudamos a associa¢do do endometrioma
ovariano com as formas mais severas de endometriose,
principalmente com relag@o a presenca de lesdes de EPI
e de comprometimento intestinal.

Métodos

Foi realizada uma andlise retrospectiva incluindo mu-
lheres portadoras de endometriose operadas por um tnico
ginecologista em um servi¢o privado no Sul do Brasil,
durante o periodo compreendido entre janeiro de 2010
e junho de 2012. O trabalho foi aprovado pelo Comité
de Etica do Hospital Vita Batel e o termo de consenti-
mento livre e esclarecido foi obtido de todas as pacientes
no momento da indicag¢do do procedimento cirdrgico.

Todas as mulheres submetidas a cirurgia laparoscépica
para investigacdo e tratamento de dor pélvica cronica com
endometriose comprovada histologicamente foram incluidas
no estudo. O procedimento cirtrgico foi realizado com o
intuito de remover completamente a doenca. Os achados
intra e p6s-operatérios foram coletados prospectivamente
e armazenados em um banco de dados.

Durante o procedimento cirtirgico foram avaliadas
a presenc¢a de endometrioma ovariano, de lesdes suges-
tivas de endometriose superficial e de EPI. As lesdes de
EPI foram classificadas em oito localiza¢des principais:

ligamento redondo, serosa uterina anterior/reflexdo peri-
tonial vesicouterina, bexiga, ligamento uterossacro, regido
retrocervical, vagina, intestino e ureter, de acordo com
classificacdo previamente descrita na literatura'. O diag-
néstico de endometriose/endometrioma ovariano em cada
local foi confirmado pela presenca de glindulas e estroma
endometriais no estudo histolégico das pegas cirtrgicas.

As pacientes foram divididas em dois grupos de
acordo com a presenca ou ndo de endometrioma ovariano.
Os pardmetros comparados entre os grupos incluiram:
idade, indice de massa corporal (IMC), dosagem sérica
de cancer antigen (CA) 125 (valor de referéncia 35 U/mL),
tamanho do endometrioma, presenga e nimero de lesdes
profundas, sangramento intraoperatério, tempo cirtrgico,
escore da American Fertility Society revised (AFSr)'°e tempo
de permanéncia hospitalar. As pacientes portadoras de
endometrioma ovariano foram subdivididas em 2 gru-
pos de acordo com o didmetro do endometrioma: <40
e 240 mm. Os mesmos parimetros supracitados foram
comparados em ambos os grupos.

A andlise estatistica foi conduzida com o programa
Statistica versdo 8.0. As varidveis qualitativas foram com-
paradas utilizando-se o teste exato de Fisher. O teste de
Kolmogorov-Smirnov foi aplicado para testar a normalidade
da distribui¢do nas varidveis quantitativas. As varidveis
com distribui¢do normal foram testadas utilizando-se o
teste 7 de Student. As varidveis sem distribui¢io normal
foram analisadas pelo teste de Mann-Whitney. Os valores
p<0,05 foram considerados estatisticamente significativos.
As varidveis com distribui¢do normal foram expressadas
como média+desvio padrio. As varidveis sem distribui-
¢do normal foram expressadas como mediana (varia¢do
minimo-maximo).

Resultados

Durante o perfodo de estudo, 201 pacientes foram
submetidas a tratamento cirtrgico laparoscépico de
endometriose. A média de idade da amostra estudada
foi de 35+7,3 anos e o IMC mediano foi de 24 kg/m?
(18-35,5 kg/m?). Cinquenta e seis pacientes (27,9%) eram
portadoras de endometrioma ovariano e 180 pacientes
(89,5%) apresentaram EPI confirmada histologicamente.

A Tabela 1 mostra a comparagdo entre as mulheres
portadoras de endometriose com e sem endometrioma
ovariano associado. Ndo houve diferenca estatistica-
mente significativa quanto a idade e IMC entre os
dois grupos. As mulheres com endometrioma ovariano
apresentaram CA 125 sérico mais elevado (39,5 versus
24,1U/ml; p<0,01) e maior associagdo com a presenga
de lesdes de EPI (98,2 versus 86,2%; p=0,01) e de EPI
intestinal (57,1 versus 37,9%; p=0,01). O ntimero de
lesdes de EPI e de EPI intestinal foi mais alto no grupo
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de mulheres com endometrioma ovariano associado. O
tempo cirdrgico e a perda sanguinea estimada foram
superiores no grupo com endometrioma ovariano,
assim como o tempo de permanéncia hospitalar e o
escore da AFSr.

Quando as mulheres portadoras de endometrioma
ovariano foram divididas em dois grupos de acordo
com o diametro da lesao (Tabela 2), ndo se observou
diferenca estatisticamente significativa em nenhum
dos pardmetros comparados, com exce¢ao do tama-
nho do cisto que obviamente foi maior no grupo com

endometriomas =40 mm (50 wversus 30 mm; p<0,01).
Todas as pacientes com endometrioma =40 mm
apresentaram lesGes associadas de EPI, enquanto que
96,1% das pacientes com endometrioma <40 mm
eram portadoras de lesdes de EPI concomitante. O
comprometimento intestinal associado foi observado
em 65,4 e em 50,0% das pacientes com endometrioma
<40 e =240 mm, respectivamente. O tempo cirdrgico
e a perda sanguinea foram semelhantes em ambos os
grupos, assim como o tempo de permanéncia hospitalar
e o escore da AFSr.

Tabela 1. Comparaciio entre mulheres submetidas a tratamento cirdrgico laparoscépico de endometriose com e sem endomeirioma ovariano associado (grupos com endometrioma <40 ou =40 mm)

Endometrioma Sem endometrioma Valor p
(n=56) (n=145)

Idade (anos)® 35,3+6,9 34,97 4 0,7
IMC (kg/m?) 24 (18-30,1) 24 (18-35,5) 0,8
CA 125 sérico (U/mL)b 39,5 (7-754) 24,1 (3,5-300) <0,01¢
Presenca de lesdo de EPI (%) 98,2 86,2 0,01¢
Nimero de lesdes de EPI® 5(0-10) 3(0-10) <0,01¢
Presenca de lesio de EPI intestinal (%) 57,1 379 0,01
Nimero de lesoes de EPI intestinais® 1(0-5) 0(0-4) 0,01¢
Presenca de leséio de EPI de bexiga (%) 3,6 9,7 0,15
Presenca de lestio de EPl ureteral (%) 89 41 0,1
Perda sanguinea estimada (mL)* 100 (30-400) 100 (20-1500) <0,01¢
Tempo cirirgico (min)® 142,5 (30-610) 100 (20-445) <0,01¢
Tempo de permanéncia hospitalar (h)® 18 (8-192) 18 (8-192) 0,01¢
Escore da AFSrb« 56 (22-150) 8 (1-124) <0,01¢

Varigveis com distribuicdo normal; *Variéveis sem distribuicdo normal; Escore de acordo com a classificagéo da revised American Fertility Society'?; “Variaveis com significéncia
esfatistica; IMC: fndice de massa corporal; CA: cancer antigen; EPI: endometriose profunda infilirativa; AFSr: American Fertility Society revised.

Tabela 2. Comparacdo entre mulheres submetidas a tratamento cirdrgico laparoscépico de endometriose com endometrioma ovariano associado (grupos com endometrioma <40 ou =40 mm)

Endometrioma Endometrioma Valor p
<40 mm (n=26) =40 mm (n=30)

Idade (anos)® 35+6,2 35,6+7,5 0,7
IMC (kg/m?) 24 (19-30,1) 23,9 (18-28,5) 0,7
CA 125 sérico (U/mL)b 31 (10-239) 39,7 (7-754) 0,6
Tamanho do cisto® 30 (20-39) 50 (40-96) <0,01¢
Presenca de lesdo de EPI (%) 96,1 100 0,2
Nimero de lesoes de EPI® 55 (0-10) 4(1-9) 0,07
Presenca de lesiio de EPI intestinal (%) 65,4 50,0 0,2
Nomero de lesoes de EPI intestinais® 1(0-5) 0,5(0-2) 0,1
Presenca de leséio de EPI de bexiga (%) 1.7 0 0,1
Presenca de lestio de EPI ureteral (%) 1.7 10,0 0,7
Perda sanguinea estimada (mL)® 100 (50-400) 100 (30-400) 0,8
Tempo cirirgico (min)® 157,5 (60-610) 135 (30-360) 05
Tempo de permanéncia hospitalar (h)® 18,5 (12-168) 18 (8-192) 08
Escore da AFSr* 62 (22-150) 49 (26-112) 0,5

Variaveis com distribuicdo normal; *Variéveis sem distribuicdo normal; Escore de acordo com a classificagdo da American Feriility Sociely revised'®; “Variaveis com significancia
estatistica; IMC: fndice de massa corporal; CA: cancer antigen; EPI: endometriose profunda infilirativa; AFSr: American Fertility Society revised.
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Discussao

Neste estudo retrospectivo demonstramos que na
presenca de endometrioma ovariano, independentemente
do seu tamanho, observa-se alta incidéncia de lesdes
de EPI associadas. Tais achados confirmam resultados
achados de estudos previamente publicado’!! e nova-
mente chamam a atencdo dos ginecologistas para o fato
de que a identifica¢do de um endometrioma ovariano
em um exame de imagem implica necessariamente em
uma investigacdo para identificagdo de outras lesdes
de endometriose.

H4 algum tempo tem-se observado que a existén-
cia de endometriose ovariana superficial ou profunda
é um marcador da presenca de doencga intestinal e
pélvica extensa. Consequentemente, os cirurgides que
diagnosticam e tratam apenas os endometriomas ova-
rianos podem estar subdiagnosticando e subtratando
suas pacientes’.

Em um estudo prospectivo'®, incluindo 295
mulheres com diagndstico histolégico confirmado
de endometriose, 21% apresentavam endometrioma
ovariano. Observou-se infiltracdo intestinal em 77%
das mulheres com endometrioma comparado a apenas
21% das mulheres sem endometrioma. Uma forte re-
lagdo foi observada entre a presen¢a de endometrioma
e obliteracio do fundo de saco posterior, doenca em
retossigmoide e envolvimento da camada seromuscular
do intestino. A presenca de endometrioma aumentou
a probabilidade de se ter doenga em retossigmoide
em 6,9 vezes.

Um outro estudo'!, que incluiu 500 mulheres com
diagnéstico de EPI, observou que, na presenca de en-
dometrioma ovariano associado, o nimero médio de
lesdes de endometriose profunda foi superior. Para
as mulheres com endometrioma ovariano associado, as
lesdes profundas de endometriose foram mais severas,
com maior taxa de lesdes em vagina, intestino e ureter.

Os achados supracitados, combinados com os resul-
tados demonstrados no presente estudo, permitem-nos
concluir que na presenca de endometrioma ovariano
deve-se conduzir um mapeamento pré-operatério ade-
quado em busca de lesdes de EPI por um radiologista
habituado com o diagnéstico da doenga. O tratamento
cirargico geralmente é complexo e inclui a ressec¢do de
vérias lesdes de endometriose e a equipe que realizard
o tratamento cirtrgico da paciente deve ser qualificada
para o tratamento da EPI, incluindo os implantes em
trato urindrio e intestinal, quando necessdrio.

Recentemente, em um interessante estudo'’ que
incluiu 300 mulheres com diagnéstico histolégico
confirmado de endometrioma ovariano observou-se
que a severidade da dor pélvica estava significativa-
mente relacionada a presenga de lesdes EPI associadas
e ndo somente ao endometrioma ovariano per se. Esses
achados foram ratificados quando se demonstrou que
o endometrioma ovariano € a lesdo de endometriose
que tem o menor nimero de fibras nervosas no seu
interior'®. O nimero de fibras nervosas em lesdes de
endometriose foi de 29,7/mm? no ligamento uterossa-
cro, 24,5/mm?2 no septo vaginal, 17,0/mm? no recesso
retouterino, 6,7/mm? na doenga superficial peritonial e
0,07/mm? na parede dos endometriomas ovarianos.
Portanto, na presenca de endometriomas ovarianos é
importante que se trate a doenga profunda associada,
uma vez que muito provavelmente o ndo tratamento
das lesdes profundas deve fazer com que a melhora
dos sintomas dolorosos no pés-operatério seja pouco
significativa.

Os pontos fortes do nosso estudo incluem a
coleta prospectiva dos dados (apesar de a andlise
realizada ter sido retrospectiva) e o fato de todos
os procedimento terem sido realizados pelo mesmo
cirurgido, o que favorece a padronizagdo da técnica
cirtrgica e dos dados coletados. A grande limitac@o
deste estudo é que se trata de uma amostra com
viés, pois 89,5% de todas as pacientes operadas em
decorréncia de dor pélvica cronica eram portadoras
de EPI (o esperado seria algo em torno de 33%").
No entanto, mesmo com essa amostra tendenciosa,
houve diferenca significativa em vdrios pardmetros
avaliados quando se comparou o grupo de pacientes
portadoras e ndo portadoras de endometriomas ova-
rianos. Caso nossa amostra incluisse mais pacientes
com endometriose superficial, muito provavelmente
também encontrdssemos diferencga significativa na
incidéncia de lesdes de EPI de trato urindrio (bexiga
e ureter) entre 0s grupos.

Um achado que chama a aten¢do em nosso estudo
é que a existéncia de EPI concomitante estd associada
a presencga do endometrioma ovariano, independente-
mente do seu tamanho; ou seja, um endometrioma de
pequeno volume ndo necessariamente serd de tratamento
mais simples do que um endometrioma volumoso e
vice-versa. Como nossa amostra de pacientes ndo é
tdo grande, esses resultados devem ser avaliados com
cautela e estudos com uma amostra maior de pacientes
sdo necessarios para confirmar tais achados.
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