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EDITORIAL

este nimero, Femina faz um aler-
Nta para os ginecologistas e obstetras

brasileiros e chama a atencao para
uma questao importante para as mulheres
no periodo poés-parto ou pos-aborto e que
necessitarao, em seguida, de método con-
traceptivo. Segundo a publicagao contida
neste fasciculo e motivo da matéria de capa,
“Conhecimento, atitude e pratica de médi-
cos brasileiros sobre a insercao do DIU ime-
diatamente ap6s o parto e o abortamento”,
0s médicos plantonistas que trabalham em
hospitais publicos brasileiros tém conheci-
mento limitado sobre a insercao do DIU no
periodo pos-parto imediato (DIU-PPI) ou
no periodo pos-aborto imediato (DIU-PAI).
De acordo com os autores, trata-se de uma
oportunidade impar para a aplicacao dos
contraceptivos, enquanto a paciente ainda
esta em leito hospitalar.

Apesar da grande oferta de métodos con-
traceptivos disponiveis no Brasil, o pais ainda
registra altos indices de gravidez nao plane-
jada. Pesquisas apontam que 55% a 62% das
mulheres nao planejaram a Gltima gestagao.
A solucao para essa questao esta ao alcance
dos programas de residéncia médica (apare-
lho formador) e dos gestores do sistema de
salde, pois demanda focar com mais empe-
nho o problema, visto que a solu¢ao deman-
da de poucos recursos financeiros. Os dis-
positivos intrauterinos (DIUs) destacam-se
como ferramenta importante para a atuacao
dos ginecologistas e obstetras que se preo-
cupam com a taxa elevada de gestacoes nao
planejadas, a um custo baixo. Embora seja
um procedimento ja consagrado em todo o
mundo, uma porcentagem consideravel dos
médicos que participaram da pesquisa re-
latou falta de treinamento e de experiéncia
na insercao de DIU-PPI e, especialmente, de
DIU-PAI. Entre as principais barreiras citadas
pelos médicos que contribuem para o baixo
uso desse método nos hospitais publicos
seriam, além da resisténcia das mulheres, a
indisponibilidade do DIU no centro obstétri-
co e a falta de protocolos institucionais. Vale
lembrar que na Matriz de Competéncia para
0s programas de Residéncia em Ginecologia
e Obstetricia (GO), elaborada pela Febrasgo
e aprovada pela Comissao Nacional de Re-
sidéncia Médica, da-se forte énfase ao trei-
namento dos residentes na colocagao des-
ses métodos contraceptivos. E preciso mais
atencao dos Programas de Residéncia em GO
para o treinamento sobre esse procedimento.

A seguranca do paciente no treinamento
em GO é o tema tratado na segao de Resi-
déncia Médica. Esse assunto deveria ser
motivo de preocupacao dos tutores e coor-
denadores de cursos de graduacao e resi-
déncia em medicina, tendo em vista os altos
indices de complicacoes e danos preveniveis
que podem ocorrer com pacientes interna-
das, chegando a ser de 10% a 15% de todos
0s pacientes admitidos em uma unidade

de emergéncia. E preciso que os programas
de treinamento adotem estratégias de se-
guranca como ja sao previstas na Matriz de
Competéncias publicada pela Comissao de
Residéncia Médica da Febrasgo, que dedicou
seu eixo 15 ao tema Seguranca do Paciente
em Ginecologia e Obstetricia, apresentada
nessa segao.

Outro assunto que chamou a atencao da
classe médica e despertou muita curiosidade
também na imprensa leiga e esta abordada
na secao de Defesa e Valorizacao Profissional
foi a Nova Resolucao, n® 2.336/2023, editada
em 13 de setembro de 2023 pelo Conselho
Federal de Medicina e que dispoe sobre pu-
blicidade e propaganda médicas que passara
a regular a propaganda/publicidade médica
a partir de marco de 2024, ou seja, 180 dias
a partir da data de publicagao. Participaram
das discussoes diversos setores profissio-
nais, como publicitarios, profissionais de
marketing e jornalistas, em amplo debate
com as entidades meédicas. As mudancas
previstas so estarao plenamente autorizadas
e validas a partir de 11 de marco de 2024.

O presidente de Federada entrevistado
neste nimero & o Prof Dr. Aljerry Dias do
Rego, que relata as dificuldades dos gine-
cologistas e obstetras no estado do Amapa,
onde convivem com baixos nimeros de me-
dicos especialistas em um estado com alto
indice de gestacao na adolescéncia e sérios
obstaculos logisticos. Ele se declara bastan-
te motivado para o exercicio do cargo, pois,
além de ser originario da propria regiao,
mostra-se disposto a enfrentar os diversos
desafios que tem pela frente na presidéncia
da AGOAP.

Finalmente, o Caderno Cientifico traz o
tradicional Febrasgo Position Statement,
abordando o tema “Desafios do rastreamen-
to do cancer de mama”, elaborado pela Co-
missao Nacional Especializada em Imagino-
logia Mamaria da Febrasgo. Complementam
o Caderno Cientifico trés artigos de revisao.
O primeiro abordando temas como trombo-
filias nas perdas gestacionais de repeticao, o
segundo sobre a correlagao entre o hormo-
nio antimulleriano (AMH) e a reserva ovaria-
na, e, por fim, uma revisao sobre o manejo
das irregularidades menstruais secundarias
a0 uso de contraceptivos. Ha também um re-
lato de caso sobre tratamento conservador
de um tumor borderline de ovario visando a
preservacgao da fertilidade.

Femina esta aberta a participacao dos
autores brasileiros. Temas de revisoes e arti-
gos de casuistica nacional serao muito bem-
-vindos. Participe. Contribua enviando seus
trabalhos para serem vistos pelos 17.000 as-
sociados da Febrasgo e de livre acesso para
toda a América Latina e Caribe por meio da
base de dados LILACS.

Marcos Felipe Silva de Sa
Editor
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CAPA

Conhecimento,
atitude e pratica de
medicos brasileiros
sobre a insercao do
DIU imediatamente
apos o partoe o
abortamento

Adalberto Kiochi Aguemi', Mirna Namie Okamura’,
Cristina Aparecida Falbo Guazzelli?, Maria Regina Torloni?

RESUMO

Objetivo: Avaliar o conhecimento, a atitude e a pratica dos mé-
dicos brasileiros sobre a inser¢ao do dispositivo intrauterino no
pOs-parto e pos-abortamento imediatos. Métodos: Estudo trans-
versal envolvendo enquete de plantonistas de hospitais piblicos
brasileiros. Os participantes responderam a um questionario on-
line anonimo com perguntas fechadas para avaliar seu conhe-
cimento, atitude e experiéncia quanto a insercao de dispositivo
intrauterino de cobre no pos-parto e pos-abortamento imedia-
tos. Resultados: Cento e vinte e sete médicos que trabalham em
23 hospitais nas cinco regioes geograficas do Brasil responde-
ram ao questionario. A maioria era do sexo feminino (68,5%) e
trabalhava em hospitais universitarios (953%). O escore médio
(desvio-padrao) de conhecimento (escala de 0-10) foi de 5,3 (1,3);
apenas 27,6% dos participantes tiveram escores > 7,0. A maioria
dos médicos (73,2%) colocaria o DIU pos-parto em si/familia-
res. Cerca de 42% afirmaram nao ter recebido nenhum treina-
mento sobre insercao de dispositivo intrauterino pés-parto ou
pos-abortamento. Nos dltimos 12 meses, 19,7%, 22,8% e 53,5%
dos respondentes afirmaram nao ter inserido nenhum dispositi-
vo intrauterino durante uma cesariana, imediatamente apds um
parto vaginal e um abortamento, respectivamente. Conclusao:
A maioria das participantes do estudo tem atitude positiva em
relacao a insercao de dispositivos intrauterinos no pos-parto
imediato, mas tem conhecimento limitado sobre o uso desse
método contraceptivo. Grande porcentagem dos participantes
nao teve treinamento anterior sobre insercao de dispositivo in-
trauterino pos-parto e poés-abortamento e nao realizou nenhuma
insercao nos Ultimos doze meses. Sao necessarias estratégias
para melhorar o conhecimento, o treinamento e a experiéncia
dos médicos brasileiros sobre a insercao de dispositivo intraute-
rino no pos-parto e pés-abortamento imediatos.

FEMINA 2023;51(9):510-9 | 511
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INTRODUCAO

A gravidez ndo planejada (GNP) & um problema de salde
publica global que afeta especialmente populacoes de
paises de baixa e média renda.” Entre 2015-2019, ocorre-
ram aproximadamente 121 milhdes de GNPs anualmente
no mundo (64 GNP/1.000 mulheres em idade reprodu-
tiva). Mais da metade dessas gestacdes terminou em
abortamento induzido, expondo cerca de 73 milhdes de
mulheres por ano aos riscos associados a esse procedi-
mento, muitas vezes realizado em condicoes inadequa-
das por ser ilegal em muitos paises.”? No Brasil, quase
55% das gestacoes nao sdo planejadas,® e a prevaléncia
de abortamento induzido é estimada em 15%.“ Além
das consequéncias fisicas e mentais para as mulheres
e suas familias,® as GNPs também tém impactos eco-
nomicos. Estima-se que o custo anual total das GNPs
no Brasil seja de RS 410 bilhdes, dos quais RS 4,07 bi-
lhdes (99,2%) sdo gastos com gravidez e parto, e RS 32,8
milhdes (0,8%) sao custos relacionados a abortamentos
espontaneos ou induzidos.©

A falta de acesso a métodos contraceptivos eficazes,
bem como a falha em seu uso, é o principal contribuinte
para as altas taxas de GNPs. Os anticoncepcionais mo-
dernos de curta agao tém impacto menor na reducao
dessas gestacoes, quando comparados aos métodos
contraceptivos de acdo prolongada.” O dispositivo in-
trauterino (DIU) de cobre & um método anticoncepcional
reversivel de longa duracgao, seguro e barato, com pou-
cas contraindicacoes. O DIU de cobre pode ser usado
por 10 anos ou mais e pode ser inserido em nuliparas e
adolescentes.® A taxa de falha desse método é de 0,8%
gravidez/ano em uso tipico e de 0,6% em uso perfeito,
0 que é praticamente equivalente a eficacia da laquea-
dura tubaria.”? No entanto, os DIUs ainda sao subutiliza-
dos, especialmente em paises de baixa e média renda.
Na América do Sul, menos de 5% das mulheres usam
DIUs,® em comparagao com 10%-35% das mulheres nos
paises de renda média e alta.™

A insercao do DIU no pos-parto imediato (DIU-PPI) é
segura e poderia aumentar o uso desse método, pois
as mulheres estao muito motivadas a evitar uma nova
gravidez nesse periodo. A insercao do DIU imediatamen-
te apds a extracao da placenta nao causa desconforto
adicional, dispensa testes de gravidez e evita a neces-
sidade de agendar uma consulta pds-alta para insercao
do dispositivo.™@ E importante incentivar o uso de um
método contraceptivo eficaz no periodo pos-parto ime-
diato, pois o risco de GNP nesse periodo é alto, uma vez
que a maioria das mulheres retomara a atividade sexual
poucas semanas apos o parto™ e muitas se tornarao
férteis rapidamente, especialmente se nao estiverem
amamentando.™ No entanto, existem varias barreiras
que dificultam o aumento do uso do DIU-PPI, como a
falta do dispositivo nos centros obstétricos, as ques-
toes de custo ou reembolso, a falta de treinamento dos
médicos para sua insercao e as preocupacoes desses
profissionais quanto ao risco de expulsao, assim como

512 | FEMINA 2023;51(9):510-9

a falta de interesse das mulheres por esse método con-
traceptivo."™ A insercdo de um DIU imediatamente apos
um abortamento espontaneo ou induzido (DIU-PAI) é
outra janela de oportunidade para expandir o uso desse
método contraceptivo e prevenir GNP O rapido retor-
no da fertilidade imediatamente apds um abortamento
espontaneo,” juntamente com o fato de que a maioria
das mulheres volta a ter atividade sexual nas primei-
ras duas semanas apos uma perda gestacional precoce,
reforca a importancia de oferecer um método contra-
ceptivo eficaz imediatamente apds o esvaziamento ute-
rino.’® As barreiras ao uso do DIU-PAI incluem fatores
relacionados aos profissionais, como a falta de treina-
mento para insercao nessas pacientes e medo de com-
plicagdes, bem como a falta de informacao e medo das
mulheres sobre esse método.™

Estudos de conhecimento, atitude e pratica sao im-
portantes para descrever o conhecimento atual de uma
populacao, bem como sua postura sobre um determi-
nado topico, informagdes importantes para planejar
intervencoes eficazes.?? Existem varios estudos de co-
nhecimento, atitude e pratica sobre DIU-PPI e DIU-PAI
envolvendo profissionais de salde de outros pai-
ses, 5224 mas ndo identificamos estudos semelhantes
no Brasil.

O principal objetivo deste estudo foi avaliar o conhe-
cimento, a atitude e a pratica de médicos que trabalham
em hospitais plblicos brasileiros sobre o uso de DIU-PPI
e DIU-PAI. O objetivo secundario foi identificar possiveis
barreiras ao uso desse método nessas instituicoes.

METODOS

Este estudo transversal descritivo foi realizado em feve-
reiro-maio de 2020. O delineamento do estudo planejou
a inclusao de uma amostra representativa de hospitais
brasileiros publicos, filantropicos ou mistos (privados-
-plblicos) de médio porte (>2.000 partos/ano). Criamos
uma lista de todas as instituicoes elegiveis para cada
uma das cinco regioes geograficas do pais a partir do
site do Ministério da Sadde.® Em seguida, para cada
regiao, usamos uma lista de nimeros aleatorios gera-
da eletronicamente (Microsoft Excel) para identificar as
instituicoes que seriam convidadas a participar do estu-
do. O total de institui¢oes selecionadas em cada regiao
geografica foi proporcional ao nimero de nascimentos
naquela regiao em 2019, ou seja, incluimos mais institui-
cOes das regioes Sudeste, Nordeste e Sul e menos insti-
tuicoes das regioes Norte e Centro-Oeste. A partir dessa
lista aleatoria de instituicdes, contatamos (por e-mail
e telefone) os diretores das instituicdes selecionadas
em cada regiao para convida-los a participar do estudo.
Os hospitais foram incluidos no estudo depois que 0s
diretores aceitaram o convite e o estudo foi aprovado
pelos comités de ética locais. Os participantes do estu-
do foram os meédicos que atuavam como plantonistas
nos centros obstétricos de cada uma das instituigoes
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selecionadas. Foram considerados inelegiveis os meé-
dicos que nao fossem fluentes em portugués ou que
nao fizessem partos. Os diretores das instituicoes par-
ticipantes enviaram a todos os médicos elegiveis um
e-mail padrao (criado pelos pesquisadores) explicando
0 objetivo do estudo, com o link para um questionario
eletronico. Foram incluidos no estudo todos os médi-
cos elegiveis que aceitaram o convite e preencheram o
questionario eletronico (amostra de conveniéncia).

O questionario foi desenvolvido pelos autores do
estudo seguindo as recomendagdes metodologicas
da Organizacdo Mundial da Sadde (OMS) para pesqui-
sas de conhecimento, atitude e pratica® e com base
em estudos semelhantes realizados em outros paises.
O questionario foi inicialmente testado em um grupo de
10 plantonistas que trabalhavam em maternidades ine-
legiveis, depois foi modificado e testado novamente em
outro grupo de 10 plantonistas dessas mesmas institui-
coes, até que todas as perguntas e respostas estivessem
claras para todos os participantes. A versao final foi con-
vertida em um questionario eletrénico (Google Forms)
para ser aplicado online. O questionario era anénimo e
dividido em duas partes. A primeira parte coletou as ca-
racteristicas dos participantes. A segunda parte consis-
tia em nove questoes de multipla escolha para avaliar
o0 conhecimento tedrico dos médicos (indicagdes, con-
traindicacoes, riscos e complicagdes) sobre DIU-PPI e
DIU-PAI, trés questoes para avaliar a atitude dos partici-
pantes em relacao a insercao do DIU em mulheres aten-
didas em diferentes servicos e setores de salde, quatro
questoes sobre sua experiéncia pessoal e capacitacao
para insercao de DIUs pos-parto e pds-abortamento, e
trés questoes sobre possiveis barreiras ao uso desses
métodos no hospital publico onde trabalhavam. Usamos
as melhores evidéncias disponiveis na época para criar
as perguntas e as respostas corretas.®18262)

Apresentamos as caracteristicas dos participantes e
0s resultados das questoes de conhecimento, atitude e
pratica de forma descritiva (nimero, porcentagens, mé-
dia e desvio-padrao). Convertemos as pontuacdes das
nove questoes de conhecimento para uma escala deci-
mal (0 a 10).

O projeto do estudo foi aprovado pelo Comité de
Etica em Pesquisa da Escola Paulista de Medicina
da Universidade Federal de Sdo Paulo (CAAEE
06756219.0.0000.5505) e pelos comités de ética das ins-
tituicoes participantes. Obtivemos o consentimento
informado de todos os participantes eletronicamente
antes que eles tivessem acesso ao questionario online
anonimo.

RESULTADOS

Entramos em contato com 0s 178 hospitais selecionados
aleatoriamente (50% das 357 instituicdes elegiveis), e 23
concordaram em participar. O principal motivo da recusa,
segundo os diretores das instituicoes que responderam

ao nosso contato, foi o fato de suas equipes de médi-
cos estarem sobrecarregadas, devido a primeira onda
da pandemia de COVID-19, que nessa altura se alastra-
va pelo pais. Como a situacao foi se agravando com o
tempo e o sistema puablico de salde estava entrando
em colapso devido a pandemia, e como nao podiamos
prever a duracao dessa situacao, decidimos encerrar o
estudo no final de maio de 2020, quatro meses depois
de iniciado. Ao final do estudo, 127 médicos atuantes
em 23 hospitais localizados nas cinco regioes geogra-
ficas do Brasil haviam respondido ao questionario.
A maioria dos participantes era do sexo feminino
(68,5%), tinha idade média de 40,6 anos, havia se for-
mado ha cerca de 15 anos, tinha residéncia médica em
ginecologia e obstetricia (72,4%) e trabalhava em hospi-
tais de ensino (95,3%) localizados em capitais (84,2%) da
regido Sudeste (51,2%) do Brasil (Tabela 1).

0 escore geral médio (desvio-padrao) das questoes
de conhecimento foi de 5,3 (1,3), variando de 22 a 8,8
(escala de 0 a 10), e apenas 27,6% (n = 35) dos 127 parti-
cipantes tiveram escores gerais 7. Mais de trés quartos
(77,2%) dos médicos superestimaram a taxa de expul-
sao do DIU inserido durante uma cesariana; a maioria
(551%) superestimou o risco de expulsao do DIU inse-
rido imediatamente ap6s um parto vaginal; e cerca de
61% (n = 77) superestimaram o risco de perfuragao ute-
rina do DIU inserido ap6s um parto vaginal. Por outro
lado, a maioria (50,4%) das participantes subestimou o
risco de perfuracao uterina do DIU inserido imediata-
mente apds um abortamento. Quase todos os partici-
pantes responderam corretamente as perguntas sobre a
seguranca geral do DIU-PPI (100%) e do DIU-PAI (98,4%),
e a maioria respondeu corretamente as perguntas sobre
0s riscos de endometrite nas insercoes do DIU apds o
parto vaginal (72,4%), taxas de expulsao de DIU-PAI (63%)
e contraindicagoes para DIU-PPI e insercao de DIU-PAI
(60,6%) (Tabela 2).

A maioria dos profissionais (73,2%, n = 93) provavel
ou certamente colocaria o DIU-PPI em si ou em familia-
res, e quase 93% (n = 118) acham importante ou muito
importante aumentar o uso do DIU pos-parto no Brasil.
Cerca de 72% (n = 91) dos respondentes afirmaram que
recomendam com frequéncia (ou seja, para = 50% das
mulheres elegiveis) o uso do DIU para pacientes atendi-
das em ambulatorios publicos de ginecologia, enquan-
to 53,5% (n = 68) o fazem para mulheres atendidas em
ambulatorios privados de ginecologia. A proporcao de
médicos que frequentemente recomendam o uso de
DIU-PPI para mulheres elegiveis foi quase duas vezes
maior para mulheres atendidas em hospitais publicos
do que em hospitais privados (61,4% vs. 29,9%, respecti-
vamente). Menos da metade dos participantes respon-
deu que recomenda frequentemente o uso do DIU-PAI
para mulheres atendidas em hospitais publicos ou pri-
vados (48,0% e 26,8%, respectivamente) (Tabela 3).

Cerca de 58% (n = 74) dos participantes relataram
ter participado de algum tipo de treinamento sobre
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insercao de DIU-PPI ou DIU-PAI. A maioria desses mé-
dicos (74,3%, n = 55/74) relatou que o treinamento havia
ocorrido mais de 12 meses antes, havia sido promovi-
do por instituicbes plblicas (Ministério da Salde ou
Secretaria de Saude local) e havia ocorrido no hospital

Tabela 1. Caracteristicas de 127 médicos plantonistas de centros
obstétricos de 23 hospitais publicos brasileiros

Tabela 2. Conhecimento de 127 médicos plantonistas sobre a
insercao do DIU no pos-parto e pos-aborto imediatos

Pergunta n(%)
1. E seguro inserir DIU no pés-parto imediato?

Sim (opcao correta) 127(100)
Nao 0

2. E seguro inserir DIU no pos-abortamento imediato?

. o
Caracteristicas n (%) Sim (opcao correta) 125(98,4)
Sexo Nao 2(1,6)
Rl 87 (68,5) 3. Taxa habitual de expulsao de DIU inserido
Masculino 40 (31,5) imediatamente pos-parto vaginal
Idade, anos >27% 19(15,0)
Minimo-maximo 24 a 66 16%-26% 51(40,2)
Média (DP) 40,6 (10,4) 5%-15% (0pcao correta) 45(35,4)
Tempo de formado, anos <5% 12(9,4)
Minimo-maximo 1a42 4. Taxa habitual de expulsao de DIU inserido

T imediatamente p6s-cesarea
Média (DP) 15,4 (10,7)
- e = >16% 17(13,4)
Formagao/Especializagao*
11%-16% 30(23,6)
Doutorado 13 (10,2)
5%-10% 51(40,2)
Mestrado 14 (11,0)
T <5% (opgao correta) 29(22,8)
Residéncia em GO 92 (72,4)
3 — 5. Taxa habitual de expulsao de DIU inserido
Titulo de especialista em GO 8(6,3) imediatamente pos-abortamento
Namero de hospitais nos quais trabalha <6% (opcao correta) 80(63,0)
1 93(732) 6%-11% 29(22,8)
2 14 (M,0) 12%-16% 1(8,7)
3 ou mais 20 (15,8) >17% 7(5,5)
A instituicao onde da plantdo é um hospital de ensino 6. Risco habitual de endometrite de DIU
Sim 121 (95,3) inserido imediatamente pos-parto vaginal
N3o 6 (47) <2% (opcao correta) 92(72,4)
Carga horaria semanal no hospital onde da plantao 2%-3% 18(14,2)
<24 horas 48 (37,8) e 1209.5)
>24 horas 79 (62,2) >6% 5(3.9)
Regido onde se situa o hospital onde da plantio 7. Risco habitual de perfuracao uterina de DIU
inserido imediatamente pos-abortamento
Sudeste 65 (51,2) . N
0, a 0,2 em cada 1.000 insercoes 64(50,4)
Nordeste 29 (22,8) . ~ -
1a 2 em cada 1.000 insercoes (opcao correta) 54(42,5)
Sul 16 (12,6) . -
3 em cada 1.000 insercoes 4(3,2)
Norte 11(8,7) : .
4 em cada 1.000 insercoes 5(3,9)
Centro-Oeste 6 (4,7) . . - .
8. Risco habitual de perfuracao uterina de DIU
Tipo de cidade onde se situa o hospital onde da plantao inserido imediatamente po6s-parto vaginal
Capital 107 (84,2) >4% 3(2,4)
Interior 20 (15,8) 2%-3% 22(17,3)
*Maior titulo relatado pelo participante. A maioria dos participantes tinha 0,5%-1% 52(40,9>

mais de um titulo. DP: desvio-padrao; GO: ginecologia e obstetricia.
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Tabela 3. Atitude de 127 médicos plantonistas sobre a insercao

0,5% (opgao correta 50(39,4 B : . X
5 oc ) ) do DIU pos-parto e pos-abortamento imediatos
9. Contraindicac¢des para insercao de DIU no
pos-parto ou pos-abortamento imediatos Pergunta n(%)
Mserameie lifedade & Colocaria DIU em si propria/familiar no pos-parto imediato?
corioamnionite (op¢ao correta) a0 Com certeza nao 14(11,1)
Ruptura das membranas ha mais de 12 horas 33(26,0) Provavelmente nao 20(15,7)
Abortamento infectado 1(0,8) Provavelmente sim 31(24,4)
. 0 Com certeza sim 62(48,8)
. Vocé acha importante aumentar o uso
Mulheres com diabetes 0 do DIU pés-parto no Brasil?
DIU: dispositivo intrauterino. .
Muito importante 92(72,4)
Importante 26(20,5)
Pouco importante 6(4,7)
onde trabalhavam (59,5%, n = 44). Quase 54% dos par- s impe i 324)
ticipantes (n = 68) relataram nao ter inserido nenhum Recomenda/orienta o uso de DIU para mulheres
DIU-PAI nos Gltimos 12 meses, cerca de 23% (n = 29) nao atendidas em ambulatorio publico de ginecologia?
haviam inserido nenhum DIU imediatamente apds um Nunca 7(5,5)
parto vaginal e cerca de 20% (n = 25) referiram nao ter Raramente (para <10% das mulheres elegiveis) 6(4,7)
EQSErlldo[f)nenhum DIU durante cesariana no ltimo ano As vezes (para 10%-49% das mulheres elegiveis) 23(18,1)
apela 4).
Frequentemente (para >50% das mulheres elegiveis) 91(71,7)

Mais de 70% dos participantes consideram a resis-
téncia das mulheres ao método uma barreira impor-
tante ou muito importante para a insercao do DIU-PPI
ou DIU-PAI no hospital publico onde trabalham. Mais
de 60% apontaram a indisponibilidade do DIU de cobre
no centro obstétrico e a falta de protocolos hospitala-
res como barreiras importantes ou muito importantes
para a insercao do DIU-PPI ou DIU-PAI. Outras barreiras
importantes ou muito importantes mencionadas pela
maioria dos participantes foram a falta de experiéncia
dos médicos e 0 medo da expulsdo do DIU (em inser-
¢Oes apos partos vaginais ou cesareas), 0 medo de in-
feccdo ou perfuragao (em inser¢des apds parto vaginal
ou aborto) e a falta de apoio dos gestores hospitalares
(para insercao do DIU-PAI) (Tabela 5).

DISCUSSAO

Os achados desta enquete nacional indicam que os mé-
dicos plantonistas que trabalham em hospitais publicos
brasileiros tém conhecimento limitado sobre insercao
do DIU-PPI e do DIU-PAI. A maioria dos participantes
tem atitude favoravel a insercao do DIU-PPI, mas nao
do DIU-PAI. Uma porcentagem consideravel dos respon-
dentes nao teve nenhum treinamento anterior sobre in-
sercao de DIU-PPI e DIU-PAI e nao havia realizado esses
tipos de insercoes nos Gltimos 12 meses. As principais
barreiras apontadas como importantes ou muito impor-
tantes para as insercoes do DIU-PPI e do DIU-PAI foram
a resisténcia das mulheres, a indisponibilidade do DIU
no centro obstétrico, a inexisténcia de protocolos hospi-
talares para essas insercoes e a falta de experiéncia dos
médicos plantonistas.

O conhecimento geral de nossos participantes so-
bre DIU-PPI e DIU-PAI foi semelhante ao relatado em

Recomenda/orienta o uso de DIU para mulheres
atendidas em ambulatorio privado de ginecologia?

Nunca 14(117)
Raramente (para <10% das mulheres elegiveis) 12(9,4)
As vezes (para 10%-49% das mulheres elegiveis) 33(26,0)

Frequentemente (para 250% das mulheres elegiveis) 68(53,5)

Recomenda/orienta o uso de DIU-PPI em hospitais publicos?

Nunca 9(7,)
Raramente (para <10% das mulheres elegiveis) 15(11,8)
As vezes (para 10%-49% das mulheres elegiveis) 25(19,7)

Frequentemente (para 250% das mulheres elegiveis) 78(61.4)

Recomenda/orienta o uso de DIU-PPI em hospitais privados?

Nunca 40(31,5)
Raramente (para <10% das mulheres elegiveis) 24(18,9)
As vezes (para 10%-49% das mulheres elegiveis) 25(19,7)

Frequentemente (para =50% das mulheres elegiveis) 38(29,9)

Recomenda/orienta o uso de DIU-PAI em hospitais piblicos?

Nunca 17(13,4)
Raramente (para <10% das mulheres elegiveis) 24(18,9)
As vezes (para 10%-49% das mulheres elegiveis) 25(19,7)

Frequentemente (para 250% das mulheres elegiveis) 61(48,0)

Recomenda/orienta o uso de DIU-PAI em hospitais privados?

Nunca 43(339)
Raramente (para <10% das mulheres elegiveis) 22(17,3)
As vezes (para 10%-49% das mulheres elegiveis) 28(22,0)
Frequentemente (para 50% das mulheres elegiveis) 34(26,8)

DIU: dispositivo intrauterino; DIU-PAI: dispositivo intrauterino inserido
imediatamente apos um abortamento; DIU-PPI: dispositivo intrauterino
inserido imediatamente apos um parto.
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estudos comparaveis envolvendo profissionais de sal- Tabela 5. Barreiras para insercao do DIU pos-parto e
de de paises desenvolvidos e melhor do que o relatado pos-abortamento imediatos em hospitais pablicos brasileiros

em estudos conduzidos em paises de baixa ou meédia < < -
Insercao de  Insercao de Insercao de

renda.®2\224 Embora a maioria dos médicos brasileiros DIU pos-parto DIU durante  DIU pés-
conhecesse a seguranca geral do DIU-PPI e do DIU-PAI . . normal Cesarea  -abortamento
. .2 ~ . Possiveis barreiras n(%) n(%) n(%)
e suas principais contraindicacoes, eles tinham algumas - — —
lacunas de conhecimento sobre os riscos especificos Indisponibilidade do DIU no centro obstétrico
Nada importante 28(22,0) 31(24,4) 34(26,8)
Pouco importante 18(14,2) 12(9,5) 9(7,0)
Tabela 4. Treinamento e experiéncia de 127 médicos Importante 32(25.2) ) 26(20,5)
plantonistas sobre insercao de DIU no pos-parto e Muito importante 49(38,6) 54(42,5) 58(45,7)

pos-abortamento imediatos Ca .
Resisténcia das mulheres

Perguntas n(%) Nada importante 9(7,) 10(7,8) 8(6,3)
Participacdo em treinamento de Pouco importante 23(1871) 25(19,7) 25(19,7)
insercao de DIU-PPI ou DIU-PAI
§ Importante 48(37,8) 53(41,7) 51(40,2)
Sim i) Muito importante 47(370)  39307)  43(338)
AEL 53(41,7) Falta de protocolo de insercao na maternidade
Quanto tempo atras foi esse treinamento (n = 74) Nada importante 27(21.2) 30(23,6) 17(13,4)
<12 meses 19(257) Pouco importante 18(14,2) 17(13,4) 15(11,8)
12-24 meses 30(40,5) Importante £1(32,3) 42(33,0) 39(30,7)
>24 meses 25(33,8) Muito importante 41(32,3) 38(29,9) 56(44,1)
Local do treinamento (n = 74)* Falta de pratica dos plantonistas
No meu proprio hospital/maternidade, promovido 44(59.5) Nada importante 18(14,2) 32(25,2) 14(11,0)
por Ministério da Salde/Secretaria de Salde ' Pouco importante 24(18.9) 24(18.9) 27(21.3)
Na residéncia médica 34(45,9) Importante 48(37,8) 40(315) 46(36,2)
Em congresso/jornada/simpésio - Febrasgo Muito importante 37(29,1) 31(24,4) 40(31,5)
. : : . 15(20,3)
ou Sociedades de Ginecologia e Obstetricia N
Falta de apoio da chefia
Insercao de DIU-PPI pos-parto vaginal .
nos altimos 12 meses (n = 127) Nada importante 42(3371) 42(337) 36(28,3)
0 29(22,8) Pouco importante 25(19,7) 23(1871) 26(20,5)
R Importante 26(20,5 33(26,0 35(27,6
1a5 por més 63(49,6) P (20,5) (26,0) (27,6)
R Muito importante 34(26,7) 29(22,8) 30(23,6)
6 a 10 por més 19(15,0) - .
n Medo do risco de expulsao
>10 por més 16(12,6) .
Nada importante 17(13,4) 23(18,1) 23(18,1)
Insercao de DIU-PPI em cesarea nos .
iltimos 12 meses (n = 127) Pouco importante 29(22,8) 38(29,9) 43(33,8)
0 25(19,7) Importante 50(39,4) 48(37,8) 43(33,8)
R Muito importante 31(24,4 18(14,2 18(14,2
1a5 por més 65(51,2) P (25t} (15°2) (152)
N Medo do risco de infec¢ao
6 a 10 por més 20(15,7)
" Nada importante 17(13,4) 23(18,1) 13(10,2)
>10 por més 17(13,4) }
Pouco importante 34(26,8) 42(337) 37(29,1)
Insercdo de DIU-PAI nos ltimos 12 meses (n = 127)
Importante 53(41,7) 44(34,6) 50(39,4)
0 e85 Muito importante 23(18,1) 18(14,2) 27(21,3)
eI 40(31,5) Medo do risco de perfuracao
6 a10 por mes 1(8,7) Nada importante 19(15,0) 43(339) 18(14,2)
>10 por més 8(6,3) Pouco importante 44(346)  46(362)  45(354)
DIU: dispositivo intrauterino; DIU-PAI: dispositivo intrauterino inserido
imediatamente apos um abortamento; DIU-PPI: dispositivo intrauterino Importante 45(35'4) 28(22'0) 42(33'1)
inserido imediatamente ap6s um parto; Febrasgo: Federacao Brasileira das Muito importante 19(15 O) 1007 9) 22(173)

Associagoes de Ginecologia e Obstetricia.
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associados a esse tipo de insercao. Por exemplo, a maio-
ria dos médicos brasileiros superestimou os riscos de
expulsao e perfuragao de DIUs inseridos imediatamente
apos um parto vaginal. Da mesma forma, os autores de
uma pesquisa envolvendo 58 médicos americanos que
trabalhavam em hospitais de ensino relataram que me-
nos da metade dos participantes acertou as perguntas
sobre a taxa de expulsao de DIUs inseridos imediata-
mente apds um parto vaginal e a taxa de perfuracao de
DIUs inseridos imediatamente ap6s um abortamento.®
A superestimacao dos riscos associados ao DIU-PPI pe-
los profissionais de satde pode contribuir para a subu-
tilizacdo do método.®

A atitude da maioria dos nossos participantes em re-
lacdo ao DIU-PPI e ao DIU-PAI foi heterogénea. Enquanto
a maioria parece ter atitude positiva em relagao a inser-
¢ao do DIU-PPI em si mesmos/membros da familia e em
mulheres que dao a luz em hospitais piblicos, a maioria
também tem atitudes menos favoraveis sobre o DIU-PAI
para mulheres atendidas nos setores publico e privado.
Isso pode ser devido a falta de conhecimento, treina-
mento e confianca dos participantes sobre a insercao
do DIU-PAI. Da mesma forma, um estudo americano en-
volvendo 97 profissionais de satde (32% deles médicos)
que trabalhavam em ambulatérios de planejamento
familiar relatou que 30% dos participantes nao acredi-
tavam que a insercao imediata do DIU apbs um aborto
fosse adequada e segura.’® Observamos uma diferen-
¢a na atitude dos médicos brasileiros ao recomendar o
uso de DIU para mulheres atendidas no setores publico
versus privado. Em todos os cenarios (pacientes em am-
bulatorios de ginecologia e no pos-parto ou pos-aborto
imediatos), os médicos brasileiros recomendaram a in-
sercao do DIU a um nidmero menor de mulheres ele-
giveis atendidas no setor privado do que no setor pu-
blico. Nao encontramos outros estudos que avaliassem
a atitude dos profissionais de salde sobre DIU-PPI e
DIU-PAI para mulheres atendidas em diferentes setores
da salde. E possivel que essa atitude reflita a percep-
¢ao popular, embora informal, de muitos ginecologistas
brasileiros de que o DIU de cobre & um método menos
sofisticado ou moderno do que o DIU de levonorgestrel,
um método contraceptivo com eficacia semelhante ao
DIU de cobre,® porém muito mais caro e indisponivel no
setor publico.

A falta de experiéncia de muitos participantes nas
insercoes de DIU-PPI e DIU-PAI pode ser decorrente de
varios fatores. Isso inclui questdes pessoais (falta de
confianca, treinamento ou atitude negativa em relacao
ao método), deficiéncias institucionais (indisponibi-
lidade do DIU, falta de apoio e de protocolos hospi-
talares) e fatores relacionados as pacientes (falta de
conhecimento ou rejeicdo do método) identificados
nas questoes sobre barreiras ao uso do dispositivo. A
resisténcia das mulheres ao método, uma das princi-
pais barreiras ao uso do DIU-PPI e do DIU-PAI, segun-
do os respondentes, também ¢é relatada na literatura e

seria decorrente da falta de informacao das mulheres
sobre a disponibilidade do DIU no centro obstétrico e
sobre a eficacia contraceptiva do DIU inserido imedia-
tamente apos um parto ou aborto.?® Segundo estudo
brasileiro realizado em um hospital publico da cidade
de Campinas envolvendo 242 mulheres, 42% das par-
ticipantes recusaram a oferta de insercao gratuita de
DIU-PPI, e o fator mais importante para essa decisao
seria a desinformacao relacionada ao medo da dor, da
falha do método, do possivel aumento do sangramento
menstrual e de preocupacdes quanto a possibilidade
de o dispositivo vir a afetar sua futura fertilidade.®
Ha evidéncias de que a educacao durante o pré-natal
pode aumentar significativamente a decisao de inserir
um DIU-PPLBY Por outro lado, a literatura indica que
0s médicos sao a maior fonte de influéncia sobre a
atitude das mulheres e sua escolha de métodos anti-
concepcionais.®? Considerando o impacto que os mé-
dicos tém sobre as escolhas das mulheres quanto ao
uso de métodos contraceptivos, € importante melho-
rar o conhecimento, a atitude e a experiéncia pratica
dos médicos brasileiros sobre o DIU-PPI e o DIU-PAI
para que eles possam superar sua propria resistén-
cia em relacao a esse método. As outras trés grandes
barreiras para insercao do DIU-PPI e do DIU-PAI iden-
tificadas nesta pesquisa (indisponibilidade do DIU no
centro obstétrico, falta de experiéncia dos médicos
plantonistas e falta de protocolos hospitalares) sdo
questoes organizacionais que poderiam ser resolvidas
com intervencoes institucionais relativamente simples.
A falta de DIUs no centro obstétrico nao deveria ser
uma barreira para a insercao do DIU-PPI e do DIU-PAI
nos hospitais publicos brasileiros, pois o Ministério da
Saude disponibiliza o DIU de cobre para todas as ma-
ternidades do Sistema Unico de Salde desde 2017.%%
Isso sugere possiveis problemas administrativos, ou
desconhecimento dos gestores hospitalares, para ga-
rantir o fornecimento continuo e ininterrupto de DIUs
de cobre nos centros obstétricos de todos os hospitais
publicos brasileiros.

Este estudo tem varios pontos fortes, incluindo sua
originalidade, o uso da melhor evidéncia disponivel
para criar o questionario e sua testagem em um grupo
de voluntarios antes de ser enviado aos participantes
finais da pesquisa. Uma caracteristica exclusiva des-
ta pesquisa foi a inclusao de perguntas para detectar
possiveis diferencas nas atitudes dos participantes
em relagao a insercao do DIU-PPI e do DIU-PAI em pa-
cientes atendidas nos setores piblico e privado e de
perguntas sobre as principais barreiras ao uso desse
método contraceptivo nos hospitais plblicos brasilei-
ros. A principal limitacao do estudo foi que a maioria
dos hospitais contatados nao respondeu ou recusou o
convite para participar da pesquisa. Isso provavelmen-
te ocorreu porque o estudo coincidiu com a primeira
onda da pandemia de COVID-19 no Brasil, quando a
atengao dos diretores hospitalares estava voltada para
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a adaptacao e reorganizacao de sua infraestrutura e
equipe para administrar essa emergéncia de satde pu-
blica. Apesar da baixa adesao dos hospitais, consegui-
mos incluir instituicoes localizadas nas cinco regioes
geograficas brasileiras, e a distribuicao dos hospitais
participantes foi proporcional ao total de partos no
pais. Outra limitacao do estudo foi seu delineamen-
to exclusivamente quantitativo, envolvendo apenas
questoes fechadas. Idealmente, a pesquisa online po-
deria ter incluido perguntas abertas, e poderiamos ter
complementado o estudo com entrevistas individuais
ou grupos focais online com uma amostra dos parti-
cipantes (estudo misto quantitativo-qualitativo). Isso
poderia ter permitido uma analise mais aprofundada
das atitudes dos médicos sobre o uso do DIU-PPI e
do DIU-PAI e a possivel identificacao de barreiras adi-
cionais ao uso desse método. Finalmente, os achados
deste estudo nao podem ser extrapolados para todos
os hospitais publicos brasileiros, pois quase todas as
instituicoes participantes eram hospitais de ensino e
mais de 20% dos médicos tinham pds-graduagao.

Os resultados deste estudo tém varias implicacoes
para a pratica. O conhecimento limitado dos partici-
pantes sobre DIU-PPI foi surpreendente, uma vez que
a maioria relatou ter recebido treinamento especifico
sobre esse tipo de insercao promovido por instituicoes
pUblicas de salde. Essa constatacao indica a necessi-
dade de reavaliar e melhorar a qualidade da formagao
teodrica atualmente oferecida por essas autoridades ou
oferecer cursos de atualizagao. A adicao de um modulo
de treinamento pratico, incluindo uma demonstracao
clinica (em pacientes reais) e a supervisdao de um tutor
no centro obstétrico por alguns dias ou semanas apos o
modulo teorico, poderia reduzir a falta de experiéncia e
aumentar a confianca dos plantonistas na insercao de
DIU-IPP e, principalmente, de DIU-PAl em hospitais pU-
blicos brasileiros. O envolvimento, a atuacao e o apoio
dos diretores clinicos e gestores hospitalares sao essen-
ciais para superar as principais barreiras organizacio-
nais a insercao do DIU-PPI e do DIU-PAI relatadas pelos
participantes do estudo.

Este estudo pode servir de modelo para pesquisas
semelhantes envolvendo outros tipos de participantes
(por exemplo, residentes) ou instituigdes (hospitais pa-
blicos menores, hospitais privados) no Brasil. Novos es-
tudos também podem incluir um componente qualitati-
VO para investigar mais a fundo as atitudes dos médicos
e identificar barreiras adicionais ao uso de DIU-PPI e
DIU-PAI. Finalmente, os resultados sugerem que € im-
portante realizar estudos envolvendo gestantes e puér-
peras brasileiras, bem como mulheres que acabaram de
passar por uma perda gestacional precoce, para inves-
tigar seu conhecimento e atitude sobre a insercao do
DIU-PPI e do DIU-PAI. Os resultados desses novos es-
tudos serao Uteis para auxiliar no desenvolvimento de
estratégias efetivas de expansao do uso desse método
contraceptivo no Brasil.
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CONCLUSAO

Os médicos plantonistas que trabalham em hospitais
pUblicos brasileiros tém conhecimento limitado sobre
a insercao do DIU-PPI e do DIU-PAI. A maioria dos mé-
dicos tem atitude positiva em relagdo a insercao do
DIU-PPI, especialmente para mulheres atendidas no
setor publico, mas sua atitude € menos favoravel a in-
sercao do DIU-PAI. Uma porcentagem consideravel dos
participantes relatou falta de treinamento e falta de
experiéncia em insercao de DIU-PPI e, especialmente,
de DIU-PAI. As principais barreiras para o uso desse
meétodo nos hospitais pUblicos seriam a resisténcia
das mulheres, a indisponibilidade do DIU no centro
obstétrico, a falta de protocolos institucionais e a falta
de experiéncia dos médicos.
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vos disponiveis no Brasil, o pais ainda registra al-

tos indices de gravidez nao planejada. Pesquisas
apontam que 55% a 62% das mulheres nao planejaram
a Ultima gestagao, o que pode trazer diversas conse-
quéncias para a satde da mulher e do filho.

Dentre os métodos contraceptivos seguros, os disposi-
tivos intrauterinos (DIUs) destacam-se como ferramenta
importante para a atuacao dos ginecologistas e obstetras
que se preocupam com a taxa elevada de gestacoes nao
planejadas. “Trata-se de um método com taxa muito pe-
quena de falha. Sua eficacia é comparada, por exemplo,
a da laqueadura. Por isso, & importante que os ginecolo-
gistas e obstetras orientem as mulheres sobre os bene-
ficios do DIU e sobre a possibilidade de inseri-lo imedia-
tamente apo6s o parto ou aborto”, declara o Dr. Rogério
Bonassi, presidente da Comissao Nacional Especializada
(CNE) de Anticoncepcdo da Federacdo Brasileira das
Associacbes de Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo)
e professor associado livre-docente da Disciplina de
Ginecologia do Departamento de Tocoginecologia da
Faculdade de Medicina de Jundiai (FM)).

O Dr. Rogério explica que o pos-parto e o pos-abor-
to sao considerados momentos ideais para aconselha-
mento a respeito de métodos contraceptivos, porque a
puérpera esta receptiva a reflexao sobre aumentar ou
nao a familia. Além disso, colocar o DIU nessas ocasioes
contribui para a reducao da morbimortalidade neo-
natal e materna, haja vista que o intervalo entre duas
gestacoes € um dos fatores mais importantes para a
mortalidade materna. “Quanto menor o intervalo entre
duas gestacoes, maior a chance de morbidades neo-
natais e mortalidade materna”, aponta o presidente da
CNE de Anticoncepcgao.

No entanto, alguns estudos da Organizagao Mundial
de Satde (OMS) apontam que 60% a 62% das mulhe-
res nao tém acesso a contracep¢ao no primeiro ano
depois de um parto, enquanto outros estudos mos-
tram que menos de 5% das mulheres da América do
Sul usam DIUs.

Mas sera que a baixa adesao ao DIU no pos-parto
imediato (DIU-PPI) ou imediatamente ap6s um aborta-
mento espontdneo ou induzido (DIU-PAI) se deve exclu-
sivamente a falta de conhecimento das mulheres?

Uma pesquisa online aplicada entre fevereiro e maio
de 2020 indica que o problema & muito mais amplo e
preocupante, uma vez que demonstra que grande parte
dos meédicos plantonistas que trabalham em hospitais

Apesar da grande oferta de métodos contracepti-

JANELA DE OPORTUNIDADE PARA O PLANEJAMENTO DA GRAVIDEZ

publicos brasileiros tém conhecimento limitado sobre a
insercao do DIU-PPI e do DIU-PAI.

A enfermeira Mirna Namie Okamura, doutora em
Ciéncias pelo Programa de Epidemiologia da Faculdade
de Sadde PUblica da Universidade de Sdo Paulo (USP)
e uma das autoras do artigo, destacou trés dados da
pesquisa que a surpreenderam:

a) 100% dos respondentes da pesquisa consideram

seguro inserir DIU-PPI,

b) a maioria (73,2%) provavelmente colocaria DIU em
si/familiares, e

) 93% acham importante aumentar o uso de DIU-
PPI no Brasil.

No entanto, a pesquisa também revelou que cerca de
42% dos participantes afirmaram nao ter recebido ne-
nhum treinamento sobre insercao de DIU pds-parto ou
pos-abortamento. Nos Ultimos 12 meses, 19,7%, 22,8% e
53,5% dos respondentes afirmaram nao ter inserido ne-
nhum DIU durante uma cesariana imediatamente apos
um parto vaginal e um abortamento, respectivamente.

Para o autor principal da pesquisa, o Dr. Adalberto
Kiochi Aguemi, médico especialista em Ginecologia
e Obstetricia pela Febrasgo, diretor da Divisao de
Promocao a Salde e coordenador de Salde Integrativa
da Secretaria Municipal da Salde de Sao Paulo, a falta
de pratica de 29% dos participantes para insercao do
DIU-PPI no parto vaginal, 24% na cesarea e 31% na in-
sercao do DIU-PAI exibe uma lacuna na formacao dos
profissionais que se especializam em Ginecologia e
Obstetricia, pois, principalmente nas maternidades que
sao campo de estagio dos residentes, deveria haver
aulas, treinamentos e protocolos assistenciais sobre a
rotina de insercao do DIU-PPI e DIU-PAI. “A técnica é
simples, mas demonstra a necessidade de treinamen-
tos regulares para que a insercao do DIU na obstetri-
cia faca parte da rotina assistencial. Considerando que
nessa pesquisa a proporcao dos hospitais de ensino é
de 95%, essa falta de pratica deve ser maior nas mater-
nidades que nao sao campo de ensino”, analisa.

O Dr. Rogério corrobora: “A insercao do DIU no pos-
-parto nao é um procedimento complexo, mas depen-
de de treinamento médico. Ela tem a grande vantagem
de poder ser feita, por exemplo, numa cesariana com
anestesia. Se o caso for de abortamento, o médico pode
colocar o dispositivo intrauterino apos a curetagem ou
aspiragao manual intrauterina”, expds o presidente
da CNE de Anticoncepcao da Febrasgo, que completa:
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ENTREVISTA

“Ainsercao do DIU no
pos-parto ou pos-aborto
nao & um procedimento
complexo, mas depende
de treinamento médico”,
declara o Dr. Rogério Bonassi.

“O treinamento deve ser feito preferencialmente duran-
te a residéncia médica, para que o residente saia para o
mercado confortavel para fazer essas insercoes e orien-
tar sobre a anticoncepcao de oportunidade.”

A Dra. Cristina Aparecida Falbo Guazzelli, professora
associada livre-docente da Escola Paulista de Medicina,
membro da CNE em Contracepcao da Febrasgo e da
Comissao Cientifica da Associacao de Obstetricia e
Ginecologia do Estado de Sao Paulo (Sogesp), também
destaca a inabilidade dos entrevistados em relacao a
técnica. “Fiquei esperancosa com a observacao de que
um bom nimero de médicos indicaria ou usaria o DIU
no pos-parto imediato, mas preocupada com o conhe-
cimento limitado sobre esse método, principalmente
relacionado aos seus riscos. A falta de treinamento gera
inseguranca e, dessa forma, acaba reduzindo a insercao
do DIU" declara a médica, que também & uma das auto-
ras do artigo “Conhecimento, atitude e pratica de médi-
cos brasileiros sobre a inser¢ao do DIU imediatamente
apos o parto e o abortamento”, que estampa a matéria
de capa desta edicao de Femina e do qual recomenda-
mos a leitura.

Como sociedade médica, a Febrasgo promove trei-
namentos e capacitacoes sobre insercao de DIU para
0s ginecologistas e obstetras. Em todos os congres-
sos médicos, o tema esta sempre em pauta, e as CNEs
geram posicionamentos e materiais sobre o assunto,
sempre baseados em evidéncias cientificas. “Quando
convidada ou convocada, a Febrasgo participa de agoes
e eventos organizados pelo Ministério da Saude e ou-
tras sociedades médicas, sempre no intuito de orientar,
conscientizar e treinar os tocoginecologistas”, afirma o
Dr. Rogério Bonassi.

ACESSO AO DIU NOS CENTROS OBSTETRICOS

Outro motivo que contribui para a baixa insercao do
DIU é a falta de acesso ao método em algumas regioes.
“Em 38,6% dos casos, a indisponibilidade do DIU no
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centro obstétrico nao deveria ocorrer, pois o Ministério
da Saude distribui o DIU de forma regular para estados
e municipios desde 2002, portanto a disponibilidade do
DIU no centro obstétrico depende apenas da organi-
zacao da gestao municipal e maternidades”, afirma o
Dr. Adalberto.

A Dra. Cristina argumenta que a introducao de proto-
colos nas maternidades aumentaria a utilizagao do DIU
e cita como exemplo a cidade de Sao Paulo: “Ha alguns
anos, Sao Paulo tem feito treinamento e orientagao
sobre o0 uso desse método contraceptivo no pos-parto
imediato, e sua insercao tem ocorrido em cerca de 25%
a 30% das puérperas em varias maternidades. Dessa
forma, a orientacao, a divulgagao e a disponibilidade
do método sao muito importantes.

Sao Paulo € o estado que apresenta a maior propor-
cao de insercoes de DIU-PPI do Brasil. Em 2021, foram
inseridos DIUs em 368/10.000 puérperas, isto &, um to-
tal de 17.607 insercdes do DIU-PPI. Por sua vez, a capital
paulista € uma das que apresenta a maior proporcao
de insercoes de DIU-PPI no pais. Em 2021, foram inseri-
dos 522 DIUs para cada 10.000 partos realizados (total
de 7114 insercbes de DIU-PPI), segundo levantamento
realizado no sistema de informacdo hospitalar (SIH/
SUS). “Em 2017, no lancamento do projeto do DIU-PPI
e DIU-PAI pelo Ministério da Salde, houve apoio sig-
nificativo da Secretaria Municipal de Salde de Sao
Paulo, por meio da Coordenacao de Salde da Mulher e
do Hospital Municipal Maternidade Escola de Vila Nova
Cachoeirinha, por meio de palestras e treinamentos
desse protocolo para varias maternidades de Sao Paulo
e do Brasil’, diz o Dr. Adalberto.

Assim, para melhorar a insercao do DIU-PPI e do
DIU-PAI, ele acredita que os gestores do Ministério da
Salde e Secretarias Estaduais e Municipais precisam
apoiar as maternidades e os profissionais. “Além disso,
€ necessario distribuir o DIU em todas as maternidades
publicas, monitorar de forma regular a proporcao de

“Nas UBSs, as enfermeiras

que participam nos grupos de
planejamento familiar e no pré-natal
podem esclarecer as dividas e
vantagens sobre o uso do DIU”,

diz a Dra. Mirna Namie Okamura.



insercao de DIU nas maternidades, capacitar os profis-
sionais que realizam o pré-natal e informar as mulhe-
res sobre essa possibilidade contraceptiva na materni-
dade”, afirma o coordenador de Salde Integrativa da
Secretaria Municipal da Saude de Sao Paulo.

Na opiniao dele, um parametro para o monitora-
mento das maternidades poderia ser uma proporcao
de insercoes do DIU-PPI e DIU-PAI nas maternidades ao
redor de 15% para impactar de forma significativa a re-
ducao da gravidez nao planejada. Esse parametro seria
semelhante a taxa de insercao do DIU-PPI no México em
2014, que era de 16%.

COMPROMISSO DE TODOS

Até aqui ficou clara a importancia do treinamento me-
dico para a insercao correta do DIU. Mas a pesquisa
também mostrou que 70% dos entrevistados conside-
ram a resisténcia das mulheres como maior barreira
para a insercao do DIU. “Isso evidencia a necessidade
de maior divulgagao dos profissionais de salde sobre o
DIU-PPI, a fim de aumentar a conscientizagao das mu-
lheres para a adesao a esse contraceptivo no momento
do parto”, analisa a Dra. Mirna.

Mas quando fazer essa divulgacao e quem pode
orientar as mulheres?

No inicio do texto, o Dr. Rogério adiantou que o mo-
mento do poOs-parto ou pos-abortamento é oportuno
para o aconselhamento. Mas & importante que essa
orientagao seja feita durante a gravidez também. “As
preferéncias da mulher e os riscos e beneficios de va-
rias opcoes contraceptivas devem ser idealmente abor-
dados durante o pré-natal, para que a gestante tenha
tempo suficiente para considerar a escolha mais ade-
quada”, destaca a Dra. Cristina.

“Entre as acoes, & necessario
distribuir o DIU em todas
as maternidades publicas,
monitorar de forma regular
a proporcao de insercao
& de DIU nas maternidades e
" *b capacitar os profissionais

/ que realizam o pré-natal e

partos nas maternidades”,

recomenda o Dr. Adalberto
Kiochi Aguemi.

JANELA DE OPORTUNIDADE PARA O PLANEJAMENTO DA GRAVIDEZ

“Nao devemos perder
nenhuma janela de
oportunidade! Se nao
conseguimos falar no
pré-natal, podemos oferecer o
DIU durante a internagao para
a resolucao da gravidez ou
durante o trabalho de parto”,

declara a Dra. Cristina
Aparecida Falbo Guazzelli.

No pré-natal, com a realizacao de varias consultas,
ha oportunidade de explicar, oferecer e elucidar davi-
das sobre os diversos métodos disponiveis. Segundo a
médica, esse momento favorece o relacionamento mé-
dico-paciente e o questionamento sobre as necessida-
des individuais de anticoncepcdo. Ha um tempo para
refletir a respeito da escolha do melhor método contra-
ceptivo ou daquele que mais agrade a mulher. “Mas nao
devemos perder nenhuma janela de oportunidade! Se
nao conseguimos falar no pré-natal, podemos oferecer
durante a internacao para a resolucao da gravidez ou
durante o trabalho de parto. Se nao foi possivel nesse
momento, a paciente podera ser informada sobre al-
gum método contraceptivo na internacao pos-parto’,
reafirma.

O Conselho Federal de Medicina (CFM) considera a
insercao de um dispositivo intrauterino como ato mé-
dico e, portanto, somente médicos treinados podem
realizar o procedimento. Mas outros profissionais de
salde podem orientar as mulheres sobre os beneficios
do DIU. “Nas Unidades Basicas de Sadde (UBSs) as en-
fermeiras que participam nos grupos de planejamento
familiar e no pré-natal podem esclarecer as davidas e
vantagens sobre o uso do DIU, particularmente sobre a
insercao no periodo pos-parto imediato”, aponta a Dra.
Mirna. “As enfermeiras correspondem a uma proporcao
maior da equipe de salde, e essas informacoes repas-
sadas de forma adequada sobre o DIU podem ser um
facilitador para a adesao a esse protocolo e a redugao
da gravidez nao planejada”, acrescenta.

O desafio é grande e exige uma ampla mobilizacao
de todos. Porisso, nao podemos perder nenhuma jane-
la de oportunidade tanto para orientar as mulheres so-
bre a importancia dos dispositivos intrauterinos como
método eficaz para planejar uma gravidez quanto para
treinar e capacitar os médicos. £
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Baixo nimero de me. medlcos

a s
especialistas 1o estado,
alto indice de gestacao na
adolescéncia e obstaculos
logisticos fazem parte dos desafios
da nova gestao da AGOAP

Por Leticia Martins

mo norte do Brasil, € um estado isolado, aonde sb

€ possivel chegar de barco ou de aviao. A cidade
de Oiapoque, que fica a 600 km da capital Macapa, faz
fronteira com a Guiana Francesa e & marcada pela pre-
senca de militares, indigenas e garimpeiros. De acordo
com o dltimo censo demografico, mais da metade da
populacao amapaense vive na capital, gerando uma de-
manda muito alta de assisténcia em salde.

A partir dessa breve descricao, da para imaginar os
desafios imensos de trabalhar em um estado isolado
e pequeno do ponto de vista econdmico. Faltam médi-
cos para atender a populacao, em especial as mulheres.
Nao é por acaso que o estado enfrenta um alto nimero
de gestagoes na adolescéncia e as diversas consequén-
cias trazidas pela gravidez precoce. Esse é um dos de-
safios que o presidente da Associacao de Ginecologia e
Obstetricia do Amapa (AGOAP), Dr. Aljerry Dias do Rego,
aponta como prioridade em sua gestao, que teve inicio
em janeiro de 2023 e seguira até dezembro de 2025.

Médico com ampla experiéncia no setor privado e
pUblico, na area de ensino e de educacao médica, o
Dr. Aljerry nao abre mao do associativismo. Ele ja foi
presidente da AGOAP entre 2007 e 2011 e é fundador da
Academia Amapaense de Medicina, na qual deve tomar
posse como presidente ainda este ano.

Com cerca de 735 mil habitantes, o Amapa, no extre-
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Na entrevista a seguir, ele
aponta as dificuldades de ser
médico no Amapa e fala sobre
a importancia do associativismo
na regiao.

%
A

Dr. Aljerry Dias do Rego

Femina: Como comeca a sua
historia com o Amapa?

Dr. Aljerry Dias do Rego: Apesar

de ter nascido em Belém (PA), eu me considero ama-
paense, pois minha familia veio para Macapa quan-
do eu tinha apenas 1 ano de idade. Eu me formei em
Medicina na Universidade Estadual do Para, em 1995, e
depois fiz residéncia médica em Sao Paulo, no Hospital
do Mandaqui. Voltei ha 21 anos para o0 Amapa e montei
o0 servico de uroginecologia no estado. Sou médico do
estado e professor da Universidade Federal do Amapa, e
recentemente tive uma experiéncia muito interessante:
durante um ano e meio, fui superintendente do Hospital
Universitario do Amapa, tendo iniciado as atividades
ainda na fase de implantacao do hospital. Além disso,
fundei o programa de residéncia médica em ginecologia
e obstetricia, no qual ainda atuo. Também gosto muito
da area de ensino.




Femina: O que o motiva a assumir
cargos de lideranca tanto no sistema
publico quanto no associativismo?

Dr. Aljerry Dias do Rego: Eu acho que minha motivagao
vem do fato de eu ser da regiao e ver que a area da
salde publica no Norte tem muitos desafios. E natural
querer melhorar a satde publica do lugar que tao bem
te acolheu. Para isso, precisamos atuar em varias areas,
incluindo a assisténcia ao ensino e a educacao medi-
ca. Melhorando a qualidade da assisténcia, a populagao
melhora e fica mais dinamica, mais eficiente. E nisso
gue eu me apoio, &€ o que me motiva a fazer tudo isso.

Femina: O Amapa é carente de médicos?

Dr. Aljerry Dias do Rego: Sim, principalmente os espe-
cializados. O curso de Medicina na Universidade Federal
do Amapa tem pouco mais de dez anos de criacao, en-
tao ainda estamos formando poucos médicos, cerca
de 50 ou 60 médicos por ano. Ha uma caréncia muito
grande na area de ginecologia, pois a maioria dos co-
legas vai para a obstetricia, devido a alta demanda. Ha
municipios que nao tém nenhum ginecologista, ficando
para os clinicos gerais o papel de atender as mulheres.
O estado deve ter atualmente cerca de 80 ginecologistas
e obstetras. E muito pouco para uma populacao de cerca
de 270 mil mulheres.

Femina: Quantos hospitais tém no estado?

Dr. Aljerry Dias do Rego: Em Macapa temos duas mater-
nidades publicas, sendo uma de alto risco e a outra de
baixo risco, aléem de uma maternidade em Santana, que
€ 0 segundo maior municipio do estado, a cerca de 30
minutos da capital. Contamos ainda com uma materni-
dade no hospital privado.

Femina: Um dos maiores desafios do estado

é baixar a taxa de gravidez na adolescéncia.
Segundo dados do Governo, 18,5% dos bebés
nascidos vivos em 2022 no Amapa foram gerados
por maes de 10 a 19 anos de idade. Aumentar

o nimero de ginecologistas contribuiria para

a reducao de casos de gravidez precoce?

Dr. Aljerry Dias do Rego: Com certeza, pois 0s gineco-
logistas desempenham um papel muito importante
na orientacao das mulheres sobre os métodos contra-
ceptivos. Alem disso, € preciso que o estado tenha um
programa de planejamento familiar com colocacao de
DIU ou outros métodos de contracepcao. Uma pesqui-
sa do ano passado mostrou que quase 12% dos partos
realizados na principal maternidade publica do estado
foram de adolescentes de até 16 anos. Outro trabalho
que coordenei apontou que entre 2008 e 2018 houve um
aumento de 41 partos por ano entre adolescentes no
Hospital Mae Luzia. Sao dados preocupantes, pois sa-
bemos que, na maioria dos casos, as adolescentes gra-
vidas abandonam a escola, nao conseguem emprego e
terao muita dificuldade para cuidar do filho, sem falar

SGOB

nos riscos para a salde dela e da crianca. Ou seja, vai
além de um problema de sadde. A gravidez na adoles-
céncia € um problema social muito sério, que precisa de
um servico amplo e de uma equipe multidisciplinar para
diminuir esses nimeros nos proximos anos.

Femina: Como a AGOAP pretende atuar nessa seara?

Dr. Aljerry Dias do Rego: Nosso grande desafio é apro-
ximar a AGOAP dos gestores estaduais e municipais de
salide, colocando a nossa experiéncia para ajudar em
campanhas de divulgagao para a sociedade e no pla-
nejamento familiar que realmente funcione, oferecen-
do os mais diversos métodos contraceptivos. Acredito
que tanto a AGOAP quanto a Febrasgo precisam ter esse
olhar para as regides mais isoladas, como € o caso do
Amapa. Outra questao importante & o atendimento as
mulheres indigenas. Muitas nao falam portugués e, para
serem atendidas, precisam de um tradutor. Existem al-
gumas comunidades indigenas que, por questao cul-
tural, nao procuram o médico ginecologista. Enquanto
sociedade médica, precisamos oferecer treinamento
especifico para o ginecologista, a fim de que ele possa
fazer uma consulta mais adequada para essa popula-
¢ao. Outro publico que merece atendimento diferencia-
do sao os pacientes transgénero. Estou sentindo que a
maioria dos nossos ginecologistas nao tem treinamento
ou condicao técnica para atender essa populacao, que é
cada vez maior e que precisa de um olhar especial.

Femina: Como é a adesao dos ginecologistas
e obstetras as atividades da AGOAP?

Dr. Aljerry Dias do Rego: Ainda & muito baixa. Mais ou
menos metade dos ginecologistas e obstetras do Amapa
sao associados da AGOAP. O ideal seria que cem por
cento deles fizessem parte da sociedade médica para
aproveitar os beneficios, como ter acesso a ampla oferta
de cursos de educagao médica, ao material produzido
pelas Comissoes Nacionais Especializadas e ao conted-
do disponivel no portal da Febrasgo.

Femina: Quais sao os projetos da
AGOAP para esta gestao?

Dr. Aljerry Dias do Rego: Nossa ideia & promover uma
palestra presencial por més em Macapa com professo-
res convidados. Hoje a nossa sociedade médica superou
as dificuldades financeiras e dispomos de recursos para
trazer palestrantes para nos ensinar, no entanto ainda
lidamos com os desafios logisticos. Por isso, precisamos
do apoio da Febrasgo para estimular a educacao meédi-
ca. Quanto mais ensinarmos o aluno residente e o médi-
co ginecologista, mais a populagao feminina do Amapa
sera beneficiada. Além dos eventos mensais, estamos
planejando para julho de 2024 o 2° Congresso Médico
Amapaense, realizado em conjunto com varias espe-
cialidades médicas, entre elas a ginecologia e obstetri-
cia, com aulas e cursos praticos. Apesar dos desafios, a
AGOAP esta avancando. [f]
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A dificuldade de publicar um
artigo em periodico de alto
Fator de Impacto (Fl)

o Ultimo numero de Femina (agosto de 2023), abordamos as rejeicoes

de artigos decorrentes das falhas que autores costumam cometer na

redacao de manuscritos por erros que Nao sao na parte cientifica, mas
sim do ponto de vista editorial. Vale apontar, entretanto, que, frequentemente,
mesmo artigos de boa qualidade nem sempre sao aceitos para publicacdes
em determinados periodicos. As taxas de aceitacao dos artigos cientificos
para a publicacao dependem, portanto, nao somente da qualidade deles, mas
também do grau de competitividade da revista ao qual é submetido, que é
tanto maior quanto maiores sao os seus indicadores bibliométricos, como o
Fator de Impacto (Fl), Scientific Journal Rankings (SJR), entre outros.

Embora sejam extremamente exigentes, periddicos com altos indicadores
tém por dbvio maior numero de submissdes, considerando que os “papers”
neles publicados tém maior penetragao internacional, assim como maior peso
sobre os curriculos de seus autores. Vale lembrar que alguns dos indicadores
mais importantes sao obtidos pela relacao: n° de citacdes dos artigos daquela
revista em outros periddicos (ndo se consideram as autocitagcdes)/nimero de |! !
artigos nela publicados em determinado periodo de tempo (em geral, dltim
trés anos). Entretanto, essas citagdes nao podem ser oriundas de qualquer
fonte bibliografica. Em geral, sao computadas apenas citacdes obtidas dentro
de um conjunto de periddicos selecionados pelas préprias bases de dados que
emitem o indicador.

Uma das estratégias utilizadas pelos periddicos para manter seus indicadores
em altos niveis, além da qualidade dos artigos, obviamente, € limitar o niUmero
de artigos publicados, pois nessa equacdo (n° de citagcdes/n® de artigos
publicados) quanto maior o denominador menor o Fl ou outro indicador
similar. Por essas razoes, esses periddicos tendem a limitar o volume de suas
edi¢cdes, aumentando o grau de exigéncia para suas publicacdes. Portanto,
tornam-se altamente seletivas para se manter no topo da lista de melhores.

Assim, a manutencao de indicadores no topo da lista de melhores, além
de refletir a qualidade do periddico, torna-o também credenciado a fazer
cobranca pecuniaria dos autores em valores cada vez mais altos para neles
publicarem seus artigos. Considerando esse alto custo da publicacao de um
artigo, muitas vezes em milhares de ddlares, fica muito dificil para os autores
nacionais assumirem essa despesa, pois os auxilios para financiamentos das
pesquisas no Brasil nao comportam a inclusao de valores tdo altos. Pena que
esses aspectos ndao sao considerados pela Coordenagao de Aperfeicoamento
de Pessoal de Nivel Superior (CAPES) e seu Sistema Qualis de classificagcao dos
periddicos, pois na sua lista tais periddicos ocupam sempre o primeiro quartil
diante da baixa competitividade das revistas brasileiras.

ACESSE: https://www.febrasgo.org.br/pt/revistas-rbgo
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area de seguranca do paciente tem se desenvol-

vido sobremaneira nos Gltimos anos e hoje ocupa

uma posicao propria de area do conhecimento.
Ainda assim, na estrutura dos sistemas de salde, esse
topico demorou a ser reconhecido. Em 2000, o Institute
of Medicine publicou o livro “To err is human"® e mar-
cou o inicio da preocupacao com a seguranca do pa-
ciente enquanto area da medicina. Entretanto, apesar
da evidéncia clara da importancia e da efetividade em
se abordar esse tema no processo de formacao profis-
sional, o treinamento de habilidades e técnicas ligadas
a seguranca do paciente € comumente ignorado.

Antes de falar sobre como implementar estratégias
para o treinamento, podemos comegar por compreen-
der esse problema sistémico, bem como as possiveis
solucoes implementadas em outras inddstrias.



SEGURANGA DO PACIENTE NO TREINAMENTO EM GINECOLOGIA E OBSTETRICIA

Considera-se que cerca de 10% a 15% de todos os pa-
cientes admitidos em uma unidade de emergéncia po-
dem sofrer algum dano prevenivel, e trés em cada mil
podem sofrer algum dano permanente ou morte. Ao se
utilizarem estratégias simples de seguranga como aque-
las utilizadas em indUstrias de alta confiabilidade como
aviacao, viagem no espago ou petroguimica, podemos
prevenir cerca de 50% desses danos.”

A indUstria da aviacao, uma das recordistas em segu-
ran¢a em todo o mundo, demonstrou que cerca de 80% de
situacoes que resultaram em acidentes graves nao eram
decorrentes de questoes técnicas, mas de erros humanos
(“The Human Factor”), que sao definidos como tudo que
tem a capacidade de comprometer a performance huma-
na.? As possiveis causas desse fator humano variam des-
de questoes pessoais como cansaco, raiva e fome; fatores
ambientais como barulho, interrupcoes e sobrecarga de
trabalho; até as mais comuns, ligadas a hierarquia rigida,
comunicacao disfuncional e trabalho em equipe insatis-
fatorio. Mesmo na indistria da aviacao, apos agoes como
treinamento e educacao, alguns erros continuavam acon-
tecendo de forma inaceitavel, levantando a questao de
que alguns erros sao inevitaveis, por serem inerentes a
limitagoes cognitivas e psicologicas do ser humano.

Dessa forma, a solucao seria criar um ambiente e
condicOes de trabalho que detectassem precocemen-
te os erros humanos antes da ocorréncia de um dano.
O foco central do treinamento para prevencao do erro
foi demonstrar a limitacao do ser humano, os moti-
vOsS pelos quais 0s erros acontecem e como as equipes
podem lidar com o “Fator Humano”. O simples fato de
apresentar abertamente erros anteriores e assumir as
falhas, quebrando, assim, a rigidez e 0 medo de puni-
¢oes injustas, foi capaz de prevenir até 80% desses er-
ros.® 0 modelo de lidar com os erros humanos usando
habilidades nao técnicas tornou-se fundamental no
processo de treinamento em seguranca.

Apesar dessas evidéncias e de outros estudos ex-
pressivos como o publicado pela Organizacao Mundial
de Salde (OMS) sobre o efeito do trabalho em equipe
e do uso de checklists (surgical safety checklist),® al-
guns curriculos médicos continuam focados puramente
em habilidades clinicas de diagnostico, tratamento e se-
guimento. Nesse cenario, habilidades importantes como
técnicas de comunicacao, trabalho em equipe efetivo e
uso de checklists devem ocupar um lugar de destaque.

Em 2009/2015, o American College of Obstetricians
and Gynecologists (ACOG) publicou Diretrizes Especificas
sobre Seguranca do Paciente para ginecologistas e obs-
tetras, com as seguintes recomendagoes:®

e |: Desenvolver um compromisso que encorage
a cultura de seguranca do paciente;

e |I: Implementar praticas de prescricao
de medicamentos recomendadas;

* |ll: Reduzir a probabilidade de erros cirdrgicos;
e |V: Melhorar a comunicacao com a equipe de salde;
* V:Melhorar a comunicagao com o paciente;

e VI: Estabelecer uma parceria com o
paciente para melhorar a seguranca;

e VII: Firmar uma prioridade na seguranca
para todos os aspectos da pratica.

Esses passos contemplam desde assinatura de con-
sentimento informado, prescricao adequada com com-
preensao do paciente, protocolos de cirurgia segura,
estimulo a um ambiente de comunicacao livre e justa,
comunicacao com o paciente e compartilhamento de
responsabilidades, buscando seguranca em todos os
niveis.®

Diante da importancia do treinamento nessa area,
a Matriz de Competéncias publicada pela Comissao
de Residéncia Médica da Febrasgo dedicou o eixo 15
a Seguranca do Paciente em Ginecologia e Obstetricia
(Figura 1).%”

No contexto do ensino, o guia curricular de seguranca
do paciente da OMS traz alguns principios pedagogicos
essenciais para o ensino e aprendizagem de seguranca
do paciente e ressalta que o primeiro deles seria treinar
o0 preceptor.®

Contextualizar os principios de seguranca do pa-
ciente aplicando-os nas atividades diarias, bem como
dar ao estudante a oportunidade para aplicar o conhe-
cimento, auxilia nesse processo. Ao dar aos estudantes
a oportunidade de exercitar uma pratica segura, espe-
ra-se que tais comportamentos se tornem habituais e
que o médico em treinamento esteja mais inclinado a
abordar situacoes clinicas rotineiras com uma menta-
lidade de seguranca do paciente. Uma das estratégias
indicadas é criar ambientes de aprendizagem eficazes
que sejam seguros, desafiadores, envolventes e que
estimulem a cooperacao. Esses ambientes sao aqueles
em que os alunos se sentem confortaveis para fazer, in-
clusive, perguntas “bobas”, manifestar-se quando nao
entendem e compartilhar o que entendem de forma
honesta e aberta. Nesse cenario de ensino, o professor
tem seis papéis importantes: provedor de informacoes,
modelo a ser seguido, mediador, avaliador, planejador
e produtor de recursos. Quando o preceptor esta em
um ambiente de pratica, o médico em treinamento vai
observar como ele: interage e respeita as vontades do
paciente e familiares, bem como informa sobre riscos
e o0s envolve no plano de gerenciamento e tratamen-
to; responde as perguntas dos pacientes e familiares e
0s incentiva a perguntar; higieniza as maos entre uma
consulta e outra; adota abordagem em equipe e acei-
ta conselhos de colegas; segue os protocolos do local
de trabalho; admite dividas e reconhece que apren-
de com seus proprios erros e dos outros; cuida de si
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mesmo e dos demais; e resolve problemas de carater
sistémico.®

Algumas perguntas que podem ser aplicadas na pra-
tica para estimular o aprendizado de seguranca do pa-
ciente estao descritas no quadro 1.

As melhores experiéncias de ensino acontecem
com os proprios pacientes. Esse contato, além de
auxiliar no aprendizado técnico, pode incrementar

0 aprendizado de comunicagao, ética, conduta em
eventos adversos e, 0 que tratamos aqui, da propria
seguranca do paciente. Usar esse cenario de forma
didatica deve ser uma habilidade desenvolvida e en-
corajada nos preceptores. Nesse contexto, o residente
deve compreender a epidemiologia e a diferenca en-
tre erros, near miss, danos evitaveis, eventos adver-
S0s, entre outros.

EIXO 15: SEGURANCA DO PACIENTE EM GINECOLOGIA E OBSTETRICIA

Objetivo geral: Aquisicao de competéncias relacionadas a seguranca do paciente e a
assimilacao dessa cultura entre os profissionais e servicos de saide no pais.
Nivel | Competéncias Componentes
R1 | Utiliza apropriadamente protocolos para verificar e promover a seguranga do paciente:
Identificagao de pacientes, comunicacao adequada no ambiente profissional, C/H/A
seguranga na prescricao e uso de medicamentos, checklist de cirurgia segura, pratica
de higiene das maos, reducao do risco de quedas e Ulceras por pressao;
Demonstra conhecimento da epidemiologia de erros médicos e as diferencas entre quase-erros, C
quase-acidentes, acidentes, eventos adversos, eventos sentinela e erros médicos;
Demonstra conhecimento da rotina de trabalho da instituicao e seus protocolos assistenciais; C
Reconhece a importancia da qualidade do prontuario como determinante na C/H/A
seguranca do paciente e registra todas as informacoes pertinentes ao caso;
Obtém o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido para realizar procedimentos. C/H/A
R2 |Realiza a transicao de cuidados entre profissionais e a transferéncia de
. . . C/H/A
pacientes entre pontos de cuidado de maneira adequada.
R3 | Participa da elaboracao de relatorios de segurancga do paciente e de analise de sistemas de vigilancia; H/A
Notifica erros e quase-erros para o sistema de vigilancia institucional e seus superiores; H/A
Participa ativamente na melhoria da qualidade da seguranca do paciente em seu ambiente de trabalho. H/A

Fonte: Federacao Brasileira das Associacoes de Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo). Matriz de competéncias para programas de residéncia médica em
ginecologia e obstetricia. 22 versao [Internet]. 2019 [cited 2020 Mar 12]. Available from: https://www.febrasgo.org.br/pt/matriz-de-competencias”

Figura 1. Eixo 15: Seguranca do Paciente em Ginecologia e Obstetricia

Quadro 1. Perguntas para promover o aprendizado de seguranca do paciente

Quais sao 0s riscos para esse paciente?

O que precisamos ter mente em para essa situacao?

Como podemos minimizar 0s riscos?

O que tornaria essa situagao mais arriscada para o paciente?

O que poderiamos fazer se “X" acontecesse?

Qual seria 0 nosso plano B?

0 que diriamos ao paciente se “X” tivesse ocorrido?

Quais sao as nossas responsabilidades?

Quem mais pode ajudar nessa situagao? Outro profissional de satde? O proprio paciente?

O que aconteceu? Como podemos evitar isso no futuro?

O que podemos aprender com essa situagao?

Vamos olhar para a relacao risco-beneficio do plano que vocé sugeriu.
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Nao & objetivo dessa publicacao discorrer sobre dis-
cussao especifica de terminologias, entretanto € impor-
tante pontuar alguns conceitos-chave da Classificacao
Internacional de Seguranca do Paciente da OMS:19

e Dano: comprometimento da estrutura ou funcao
do corpo e/ou qualquer efeito dele oriundo,
incluindo-se doencas, lesao, sofrimento,
morte, incapacidade ou disfuncao, podendo,
assim, ser fisico, social ou psicologico.

e Risco: probabilidade de um incidente ocorrer.

* Incidente: evento ou circunstancia que
poderia ter resultado, ou resultou, em
dano desnecessario ao paciente.

» Circunstancia notificavel: incidente
com potencial dano ou lesao.

* Incidente sem lesdo: incidente que atingiu
0 paciente, mas nao causou danos.

e Evento adverso: incidente que resulta
em dano nao intencional decorrente da
assisténcia e nao relacionado a evolucao
natural da doenca de base do paciente.

e Erro: trata-se de qualquer ato que envolva
fazer algo errado ou falhar na tentativa de
realizar a atividade certa que gera resultados
indesejados ou apresenta alto potencial de gerar
tais resultados, levando perigo ao paciente.

e Near miss: também conhecido como quase erro ou
“evento adverso potencial”, trata-se de qualquer
situacao que poderia ter tido consequéncias
negativas, mas nao teve. Neste caso, o erro foi
cometido, mas o paciente nao sofre danos por
conta da identificacao precoce ou pura sorte.

O termo “near miss”, amplamente utilizado nas pu-
blicacoes nacionais sobre seguranca do paciente, & co-
mumente traduzido como “quase erro”. A mais recente
publicacao da OMS sobre taxonomia em seguranca do
paciente apresenta nove definicoes para o near miss,
que, de forma geral, o conceituam como um incidente
que, por algum motivo, planejado ou pelo acaso, foi in-
terceptado antes de atingir o paciente e poderia ou nao
causar danos.®™® Esse termo tem sido muito utilizado
em obstetricia para situacoes de mulheres que sobre-
vivem a alguma condicao potencialmente ameacadora
da vida. A identificagao precoce de potencial near miss
permite identificar mulheres que estejam sob maior
risco de evolucao para casos graves, permitindo imple-
mentacao precoce de medidas de suporte e tratamento.
O near miss materno, por exemplo, & atualmente defi-
nido pela OMS como a mulher que quase morreu, mas
sobreviveu a complicacoes graves durante a gestacao,
parto ou até 42 dias apos o término da gestacao.™

Aidentificagao de situagoes de near miss, erros, eventos
adversos, dano evitavel, entre outros, e a possibilidade de

conversar abertamente com o preceptor assim que sus-
peitados, dentro de um ambiente seguro e de cooperagao,
aprimoram, em primeiro lugar, a seguranca do paciente e,
de forma importante, o aprendizado do residente.

O ensino de seguranca do paciente pode ocorrer em

varios cenarios e, além do contato direto com o pacien-
te, diversas estratégias podem ser utilizadas, como dis-
cussao de casos, simulacao, role playing, entre outras.

0

envolvimento do médico em treinamento na cultu-

ra da seguranca € necessario tanto para a entrega de
educacao de alta qualidade quanto para a assisténcia
de alta qualidade. Este & nosso atual desafio: orientar
e treinar preceptores para promover e estimular esse
aprendizado na residéncia médica.
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A Nova Resolucao sobre
Publicidade Medica:

0 que mudou e quando
comeca a valer?

Maria Celeste Osorio Wender, Lia Cruz Vaz da Costa Damasio?

n 2.336/2023 do Conselho Federal de Medicina

(CFM), que dispde sobre publicidade e propaganda
médicas.” A norma, fruto de um amplo debate com en-
tidades meédicas e especialistas, além de publicitarios,
profissionais de marketing, jornalismo e direito, entre
outros, passara a regular a propaganda/publicidade mé-
dica a partir de marco de 2024, pois somente entrara
em vigor 180 dias a partir da data de publicacdo.” Esse
€ um ponto muito importante, pois, apesar da publi-

E m 13 de setembro de 2023, foi publicada a Resolucao

cacao da nova norma, ainda estao vigentes até margo
de 2024 as normas atuais que versam sobre o tema, a
saber: a Resolucao CFM n® 1.974/2011, a Resolucao CFM
n° 2126/2015 e a Resolucao CFM n@ 2133/2015, com as
suas respectivas orientagoes e vedagoes.” As mudancas
previstas so estarao plenamente autorizadas e validas
a partir de 11 de margo de 2024.

De acordo com a norma, define-se por publicidade
ou propaganda médica a comunicacao ao piblico, por
qualquer meio de divulgacao, da atividade profissional,
com iniciativa, participacdo e/ou anuéncia do médico,
nos segmentos publico, privado e filantropico.” Ja na
definicao fica claro um pilar importante do Coédigo de
Etica Médica: a responsabilidade médica é pessoal e
intransferivel, e isso se aplica também a propaganda e
a publicidade."? Nao cabem, claramente, as frequentes
alegacoes de que o servico foi terceirizado para agén-
cias ou publicitarios, pois a responsabilidade de apro-
vagao e respeito as normas éticas &€ do proprio médico.
A publicidade médica encontra-se definida como o ato

‘ - de promover estruturas fisicas, servicos e qualificacoes
;rg]'cirsest?orﬁa?%gizetf;fg\flonzagao d.o médico ou dos estabelegimentos médicos (fisi.cos ou
2 Membro da Comissio Nacional de virtuais); e a propaganda médica, como o ato de divulgar
Defesa e Valorizacao Profissional. assuntos e agoes de interesse da medicina.”
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As pecas de publicidade/propaganda médica deve-
rao conter, obrigatoriamente:
|- nome, nimero(s) de registro(s) no(s) Conselho(s)
Regional(is) de Medicina -CRM(s) - onde esteja
exercendo a medicina, acompanhados da palavra
MEDICO;

Il - especialidade e/ou area de atuacao, quando regis-
trada no CRM, seguida pelo nimero de Registro de
Qualificacao de Especialista (RQE), quando o for.

E importante destacar que, em redes sociais, blogs,
sites, Instagram e outros semelhantes, se nele ocorrer
publicidade ou propaganda médica, mesmo que tam-
bém divulgue além de assuntos profissionais, passagens
da sua vida privada, essas informacoes devem estar na
pagina principal do perfil.”

De acordo com a nova resolucao, sera permitido ao
médico:"”
| - utilizar fotografia ou video com detalhes de seu

ambiente de trabalho, sua propria imagem, de
membros da equipe clinica e de outros auxiliares;

Il - anunciar os aparelhos e recursos tecnoldgicos,
desde que autorizados pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (Anvisa) ou similar e pelo CFM;

Il - anunciar os servicos agregados ao seu consultorio
ou clinica realizados por outros profissionais, com
todos os cuidados éticos, de supervisao e de regis-
tro no prontuario;

IV - incluir referéncia em textos, imagens ou audios
quanto a marcacgao de consultas;

V - orientar pacientes sobre caracteristicas do local
onde os servicos sdo oferecidos (estacionamen-
to, seguranca, privacidade, conforto e localizacao),
bem como seu portfélio de atendimento (planos,
seguros salde, procedimentos, atos personaliza-
dos etc.);

VI - informar sobe valores de consultas, meios e for-
mas de pagamento;

VIl = informar que o valor de procedimentos particu-
lares podera ser acordado entre as partes previa-
mente ao atendimento e sua execucao;

VIII —anunciar abatimentos e descontos em campanhas
promocionais, sendo proibido vincular as promo-
¢oOes a vendas casadas, premiagcoes e outros que
desvirtuem o objetivo final da medicina como
atividade-meio, conforme definido no Manual
da Comissao de Divulgacao de Assuntos Médicos
(Codame);

IX - apresentar seu ambiente de trabalho, incluindo
equipamentos com indicacoes de uso, conforme
informacoes do portfolio da Anvisa, ou agéncia go-
vernamental que a suceda, e autorizado pelo CFM
para uso médico privativo e/ou compartilhado
com outras profissoes;

X - participar de pegas de divulgacao, fisicas ou vir-
tuais, como membro do corpo técnico/clinico de

instituicoes publicas, privadas, filantropicas ou ou-
tras, desde que concordem e observando os itens
obrigatorios;

XI - participar de pegas de divulgacao, fisicas ou vir-
tuais, de planos e seguros-salde, autogestoes e
outros, desde que preste servicos a esses planos
e tenha autorizado o uso de sua imagem, a seme-
lhanca de membros do corpo clinico de qualquer
instituicao médica, desde que concordem e obser-
vando os itens obrigatorios;

XII = organizar cursos e grupos de trabalho com carater
educativo para leigos e anunciar seus valores, sen-
do terminantemente proibido realizar consultas,
bem como oferecer informagao que levem a juizo
de diagnostico, de procedimentos e prognostico,
vedando o ensino de ato privativo do médico, con-
forme dispoe a Resolucao CFM n® 1.718/2004;

XIIl = organizar e anunciar valores de cursos, consulto-
rias e grupos de trabalho, com acesso restrito a
médicos para discussdao de casos clinicos e/ou
atualizacdes em medicina de modo geral, desde
que:

a)  essas atividades sejam restritas a médicos ins-
critos no CRM;

b) o organizador confirme os dados dos inscritos,
sob pena de responsabilizagao ética;

c)  seja garantido que os participantes respeitarao
os critérios de confidencialidade em torno dos assuntos
e casos discutidos, bem como o ensino do que for veda-
do pelo CFM, sob pena de responsabilizacao ética;

XIV — autorizar estudantes de Medicina a participarem
de cursos, consultorias e grupos de trabalho para
discussao de casos clinicos, desde que identifica-
dos e compromissados com o respeito ao sigilo e
as normas gerais do grupo, ficando o organizador
responsavel pela observacao desses critérios;

XV — emitir comentario genérico sobre o prazer com
o trabalho, alegria em receber seus pacientes e
acompanhantes, motivacoes com os desafios do
dia a dia de sua profissao, gerando corrente positi-
va para a boa imagem da medicina, desde que:

a) nao identifique pacientes ou terceiros;

b) ndo adote tom pejorativo, desrespeitoso, ofen-
sivo, sensacionalista ou incompativel com os
compromissos éticos exigidos pela medicina
para com suas instituicoes, outros colegas, es-
pecialidades ou técnicas e procedimentos;

XVI - revelar resultados comprovaveis de tratamen-
tos e procedimentos, desde que nao identifique
pacientes;

XVII —emitir observacgoes criticas quanto ao ambiente e
condicOes de trabalho, sendo vedado o uso de tom
ofensivo ou desrespeitoso a qualquer pessoa ou
superior hierarquico;
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XVIll-anunciar a aplicacao de orteses e proteses, farma-
cos, insumos e afins, desde que:

a) descreva caracteristicas e propriedades de in-
sumos, orteses e proteses, de acordo com a
Resolugao CFM n? 2.318/2022;

b) quando criador ou desenvolvedor da oOrtese ou
insumo, aprovados pela Anvisa e pelo CFM, ao
fazer divulgacao, esclareca seus conflitos de
interesse;

€) ndo anuncie marcas comerciais e fabricantes.

As principais mudancgas incluirao permitir gue o mé-
dico apareca em redes proprias ou de servicos onde
exerca a medicina e fazer publicidade dos equipamen-
tos e de outros profissionais de que dispoe seu servico.

Poderao ser anunciados os valores de consulta, pro-
cedimentos e exames, desde que eles nao dependam
de diagnostico e avaliacao prévia, bem como a aceitagao
de planos de salde, seguro-saide, cartao de crédito,
parcelamentos e abatimentos nos valores de consultas,
exames complementares e procedimentos.” Seguem
como PROIBIDA a oferta casada, como “faca a consulta e
ganhe o exame”, “faca o procedimento e ganhe descon-
to em exames e materiais” ou “concorra a prémio se se
submeter a tal procedimento”, por isso caracterizar mer-
cantilismo, ou seja, mau uso para formar clientela, ins-
tituindo concorréncia desleal com os outros médicos.”

Por ocasiao de entrevistas em qualquer veiculo de
comunicacao, ou em outras publicacoes de artigos e
informacdes ao publico leigo, o carater educativo e de
representante da medicina deve prevalecer, sendo proi-
bida a divulgacao de endereco fisico ou virtual e de tele-
fone, podendo (devendo) ser divulgados apenas o CRM
e 0 Registro de Qualificacdo de Especialidade (RQE)."
Nesses casos de entrevistas, debates, webinarios ou si-
miliares, o0 médico é obrigado a declarar seus conflitos
de interesse, no mesmo molde que se aplica para os
speakers de laboratorios nos congressos e outros even-
tos médicos, com o intuito de proteger a medicina e a
populacao de médicos com interesses particulares na
divulgacao de procedimentos, farmacos, insumos médi-
cos e aparelhagem em geral.®”

Sobre os titulos, a divulgacao dos titulos académicos
sofreu um ajuste decorrente da analise do disposto no
art. 17 da Lei n° 3.268/1957, que permite aos CRMs regis-
trarem os titulos de especialistas conforme disposto em
lei e formarem cadastro dos demais titulos e certificados
de cunho académico, como pos-graduacoes lato sensu
ou stricto sensu, no prontuario do médico.” Os titulos
registrados nos CRMs (titulos de especialidade e area de
atuacdo) recebem numeracao crescente (RQE), que deve
ser utilizada na publicidade médica.” Os demais serdo
assentados em forma de cadastro no prontuario do me-
dico, nao sendo fornecido nimero de ordem. “Ficara
autorizado ao(a) médico(a) detentor(a) de certificados
de pos-graduagdo lato sensu, de cunho pedagdgico,
publicar em forma de curriculo suas pés-graduacoes,
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sequido da expressdo NAO ESPECIALISTA em caixa alta”®

Para os titulos de mestrado e doutorado, ha permissao

para que aparecam em sua publicidade, mesmo que

nado relacionados a sua especialidade.”

As principais PROIBIGOES, de acordo com a nova nor-

ma, incluirao:”

| - divulgar, quando nao especialista, que trata de
sistemas organicos, 6rgaos ou doencas especifi-
cas, por induzir a confusao com a divulgacao de
especialidades;

Il = atribuir capacidade privilegiada a aparelhagens;

Il - divulgar equipamento e/ou medicamento sem re-
gistro na Anvisa ou agéncia que a suceda;

IV - participar de propaganda/publicidade de medica-
mento, insumo médico, equipamento, alimento e
quaisquer outros produtos, induzindo a garantia
de resultados;

V - conferir selo de qualidade, ou qualquer outra
chancela, a produtos alimenticios, de higiene pes-
soal ou de ambientes, material esportivo e outros,
por induzir a garantia de resultados;

VI - participar de propaganda enganosa de qualquer
natureza;

VIl - divulgar método ou técnica nao reconhecido pelo
CFM;

VIl —expor imagens de consultas e procedimentos
transmitidas em tempo real, com técnicas ou me-
todos de abordagens, ainda que com autorizacao
expressa do paciente;

IX - anunciar a utilizacdo de técnicas de forma a lhe
atribuir capacidade privilegiada, mesmo que seja
o Unico a fazé-la;

X - oferecer servicos por meio de consorcio e similares;

Xl — oferecer consultoria a pacientes e familiares como
substituicao da consulta médica presencial, exce-
tuado o que for regulamentado em resolucao es-
pecifica para a telemedicing;

XII = garantir, prometer ou insinuar bons resultados do
tratamento;

XIII = permitir, autorizar ou nao impedir que seu nome
seja incluido em listas de premiacoes, homena-
gens, concursos ou similares com a finalidade de
escolher ou indicar profissional para o recebimen-
to de titulos como “médico do ano”, “destaque da
especialidade”, “melhor médico” ou outras deno-
minagoes com foco promocional ou de propagan-

da patrocinada;

XIV - fazer qualquer propaganda ou manter material pu-
blicitario nas dependéncias de seu consultorio ou
pessoa juridica da area médica a que pertenca, de
empresas dos ramos farmacéuticos, oticos, de or-
teses e proteses ou insumos médicos de qualquer
natureza, quando investidor em qualquer delas;
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XV - ter ou manter consultorio no interior de estabele-
cimentos dos ramos farmacéuticos, oticos, de orte-
ses e proteses ou insumos de uso médico;

XVI - portar-se de forma sensacionalista ou autopromo-
cional, praticar concorréncia desleal ou divulgar
conteddo inveridico.

De maneira clara, a resolucao prevé ser direito do
médico comprar espaco em qualquer veiculo de comu-
nicacao para fazer propaganda ou publicidade, ou seja,
serdo permitidos os andncios pagos/patrocinados.”

Um dos aspectos mais inovadores e polémicos é a
questao do uso de imagem de pacientes, principalmente
0 antes e depois. Sobre a utilizacdo de imagem por mé-
dicos e seus estabelecimentos assistenciais, autoriza-se
0 uso de imagem de paciente, inclusive com o antes
e o depois, mas exclusivamente em carater educativo,
situacao em que o médico expoe quando uma pessoa
deve procurar ajuda médica, as intervencoes possiveis,
a intervencao em si, a resultante e resultados insatisfa-
torios, “gerando para a sociedade um ciclo virtuoso com
enfase no bom nome da medicina, no que faz e como
faz. Em respeito a verdade, o profissional também expoe
os ndo desejados resultados insatisfatorios”™ Para tan-
to, pode utilizar banco de imagens de terceiros (decla-
rando a fonte em respeito aos direitos autorais) ou pro-
prio ou do estabelecimento ao qual pertenca, relatando
0s termos de consentimento para seu uso.”

Os principios para a divulgacao das imagens, de acor-
do com a nova norma, serao:”

a) qualquer uso de imagem deve ser acompanhado
de texto educativo contendo as indicagoes tera-
péuticas, fatores que influenciam possiveis resul-
tados e descricao das complicacoes descritas em
literatura cientifica;

b) demonstracdes de antes e depois devem ser apre-
sentadas em um conjunto de imagens contendo
indicacoes, evolucoes satisfatorias, insatisfatorias
e complicacoes decorrentes da intervencao, sendo
vedada a demonstragao e ensino de técnicas que
devem limitar-se ao ambiente médico;

¢) quando aplicavel, apresentar evolucdo para dife-
rentes biotipos e faixas etarias, bem como evolu-
¢oOes imediatas, mediatas e tardias das interven-
¢Oes demonstradas;

d) a captura de imagens por equipes externas de fil-
magem, durante a realizacao de procedimentos,
fica autorizada apenas para partos, quando a par-
turiente e/ou familiares assim desejarem e houver
anuéncia do médico.

e) é vedado o uso de imagens de procedimentos que
identifique o paciente;

f) é vedada qualquer edicdo, manipulacao ou melho-
ramento das imagens;

g) autorretratos repostados dos pacientes e depoi-
mentos sobre a atuacdo do médico devem ser

sobrios, sem adjetivos que denotem superioridade
ou induzam a promessa de resultado;

h) quando sdo apresentadas imagens obtidas de
banco de imagens, deve ser citada sua origem con-
forme regras de direitos autorais;

i) quando as imagens forem de banco de dados
do proprio médico ou servico ao qual pertenca,
deve-se:

1. obter autorizacao do paciente para o uso de sua
imagem;

2. respeitar o pudor e a privacidade do paciente
que cedeu as imagens;

3. garantir o anonimato do paciente que cedeu as
imagens, mesmo que tenha recebido autoriza-
¢ao para divulgacao.

A resolucao na integra possui 10 capitulos: | — Das
definicoes e responsabilizagdes, I - Das obrigacoes,
IIl - Dos meios de publicidade e propaganda nas redes
sociais proprias de médicos e estabelecimentos médi-
cos, IV - Das permissoes, V — Da relagao com veiculos e
canais de comunicacao de massa, VI - Das proibicoes,
VIl = Dos deveres, VIl - Dos direitos, IX = Do uso da ima-
gem de pacientes ou de bancos de imagens, X — Das dis-
posicoes gerais.”

As novidades sao muitas, e ha muitos aspectos im-
portantes a serem considerados em cada caso antes de
simplesmente fazer tudo o que a resolugao “autoriza”.
Diversas outras normas e varias leis incidem sobre as-
pectos da pratica e publicidade médica, como o Codigo
de Defesa do Consumidor e a Lei Geral de Protecao de
Dados, e 0 médico deve seguir atento as jurisprudén-
cias atuais sobre o tema, que primam por proteger o
paciente enquanto cliente e consideram o médico como
o detentor do conhecimento nesses casos, podendo ser
responsabilizado por falsas expectativas de resultados.
Em casos de ddvidas no aspecto ético, quanto a pro-
mocao de campanhas ou pegas publicitarias, pode-se
consultar a Codame do CRM do seu estado.

A Diretoria de Defesa e Valorizacao Profissional da
Febrasgo permanecera atenta as repercussoes praticas
e éticas da nova resolucao do CFM, bem como a publica-
¢ao decorrente prevista do novo Manual de Publicidade,
mantendo os associados informados, pois é inegavel
0 impacto da publicidade e propaganda e das normas
que as regerem na pratica médica, na vulnerabilidade
ética e juridica dos médicos e na relacao entre médicos
e pacientes.
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FEBRASGO POSITION STATEMENT

Desafios do rastreamento do
cancer de mama

Ndmero 8 - Setembro 2023

A Comissao Nacional Especializada em Imaginologia Mamaria da Federacao Brasileira das Associagoes de
Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo) referenda este documento. A producao do conteido baseia-se em evidéncias
cientificas sobre a tematica proposta e os resultados apresentados contribuem para a pratica clinica.

PONTOS-CHAVE

¢ A mamografia € o método de eleicao para o rastreamento do cancer de mama, sendo o dnico que
demonstra reducao de mortalidade na populagao de risco habitual.

* A periodicidade de realizacao e a idade de inicio do rastreamento mamografico sao um tema controverso na
literatura. Entretanto, dados no nosso pais apontam para uma porcao significativa de neoplasia de mamas em
mulheres abaixo dos 50 anos.

* A Federacao Brasileira das Associacbes de Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo), a Sociedade Brasileira de
Mastologia (SBM) e o Colégio Brasileiro de Radiologia e Diagndstico por Imagem (CBR) concordam que o
rastreamento mamografico deveria ser realizado, anualmente, por todas as mulheres a partir de 40 anos de
idade.

¢ No Brasil, ha uma distribuicao desigual de mamografos nas varias regioes. As politicas de rastreamento
devem considerar essa desigualdade.

¢ A grande maioria dos servicos no Brasil realiza rastreamento oportunistico para o cancer de mama. A
implantagao de rastreamento organizado por faixa etaria e estratificagao de risco pode otimizar os custos do
sistema publico de salde.

* Pacientes de alto risco precisam ser rastreadas de forma diferente das pacientes de risco habitual. Essas
pacientes precisam ter acesso a ressonancia magnética das mamas e também iniciar seu rastreamento em
idade mais precoce.

¢ O protocolo abreviado da ressonancia magnética para rastreamento de pacientes de alto risco para cancer
de mama pode melhorar a adesao e o0 acesso dessas pacientes ao programa de rastreamento.

¢ A ultrassonografia das mamas nao € método de rastreamento isoladamente. Entretanto, ela tem seu papel
como método complementar @ mamografia e a ressonancia magnética em cenarios especificos, bem como
em substituicao a ressonancia magnética em pacientes com contraindicagao ao uso desse método.

* As mamas densas possuem baixa sensibilidade para o rastreamento por mamografia.

RECOMENDACOES

* A mamografia deve ser realizada como método preferencial de rastreamento do cancer de mama para mulheres de
risco habitual.

* O subgrupo de mulheres entre 40 e 50 anos com risco habitual deve ser avaliado preferencialmente com
mamografia anual, considerando a prevaléncia de cancer de mama nessa faixa etaria no Brasil.

¢ A ultrassonografia nao deve ser usada como método isolado no cenario do rastreamento, sendo sempre
complementar a mamografia ou a ressonancia magnética das mamas. A ultrassonografia pode ser usada
também em pacientes com alguma contraindicacao a realizacdo de ressonancia magnética (alergia ao contraste,
incompatibilidade com o aparelho, claustrofobia, presenca de marca-passo ou outro dispositivo implantado).

¢ O rastreamento de pacientes de alto risco deve ser feito com ressonancia e mamografia anuais. Na
impossibilidade de acesso ao exame de ressonancia, a ultrassonografia pode ser empregada, com ressalvas
relacionadas a experiéncia do examinador no exame de ecografia mamaria.
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* O protocolo abreviado para rastreamento de pacientes de alto risco para cancer de mama deve ser
considerado nos servicos que realizam ressonancia de mamas, uma vez que economiza tempo e se mostrara
igualmente eficaz nas séries publicadas. Além disso, esse protocolo pode aumentar a adesao das pacientes
a um programa de rastreamento anual.

* Aimplementacao de rastreamento organizado deve ser estimulada nos servicos que fazem rastreamento do
cancer de mama, uma vez que essa medida otimiza os custos do programa.

¢ Pacientes com mamas densas sao um subgrupo que deve ser avaliado com cautela, considerando a baixa
sensibilidade da mamografia. Nessas pacientes, a ecografia complementar pode ser realizada, bem como a
ressonancia magnética de rastreamento para pacientes de risco habitual e mamas densas (considerando a
disponibilidade desse recurso nas varias regides do pais).

* Pacientes de risco intermediario para cancer de mama devem ser avaliadas individualmente para a proposta de
rastreamento. Algumas dessas pacientes, principalmente as com mamas densas ou lesdes que aumentem o risco,

podem ser candidatas a realizacao de ressonancia anual, além da mamografia.

CONTEXTO CLiNICO

O cancer de mama no Brasil € o mais prevalente entre
as mulheres e a primeira causa de morte por cancer
entre as mulheres. No entanto, se diagnosticado no
inicio, tem mais de 95% de chances de cura. Para isso,
sao fundamentais medidas de rastreamento do can-
cer de mama. Os avangos tecnologicos nos métodos
diagnosticos, como a mamografia digital, a tomossin-
tese e a ressonancia, associados a evolucao no trata-
mento medicamentoso para o cancer de mama, sao
apontados como causa na queda da mortalidade do
cancer de mama nos paises desenvolvidos. Porém, no
Brasil, as curvas de mortalidades por cancer de mama
continuam ascendentes na maioria das regioes, como
reflexo da falta de acesso ao diagnostico e tratamen-
to. Esses dados devem nos fazer refletir sobre os de-
safios do rastreamento, que vao além do uso correto
dos métodos disponiveis e incluem politicas de sal-
de e gestao plblica que permitam a deteccao de uma
lesao precoce e o seu diagnostico e tratamento, de
modo que o rastreamento resulte em reducao da mor-
talidade pelo cancer de mama. Para que um programa
de rastreamento de cancer seja efetivo, é preciso que
pelo menos 70% da populagao-alvo seja envolvida.
No Brasil, esses nimeros chegam, no maximo, a 35%
das mulheres. Diversos fatores contribuem para isso,
como: dificil acesso ao exame (apesar de o nimero de
mamografos no Brasil ser suficiente, eles estao distri-
buidos de forma muito desigual), medo de realizar o
exame (apesar das diversas campanhas de conscienti-
zacao, sobretudo o Outubro Rosa, a informagao muitas
vezes ndo é clara, simples e direta como deveria ser) e,
sobretudo, o fato de no Brasil o rastreamento ser fei-
to de forma oportunistica, dependendo de a paciente
procurar o médico, e nao ser um rastreamento ativo
na busca das pacientes. Muitos sao os desafios para o
éxito do programa de rastreamento. A primeira etapa
a ser cumprida é garantir a qualidade da imagem e do
laudo mamografico, que pode ser alcancada por meio
de programas de qualidade das mamografias. O segun-

do passo é garantir o acesso rapido ao diagnostico do
achado mamografico suspeito por meio da biopsia. E,
por fim, proporcionar um tratamento adequado, evi-
tando atrasos e disponibilizando o acesso as drogas
mais eficazes. Os investimentos em um programa de
rastreamento mais efetivo, visando resolver esses pro-
blemas, sao altos, porém sao também custo-efetivos.
O diagnostico de lesdes iniciais permite o descalona-
mento de tratamento, seja ele cirGrgico (mais cirur-
gias conservadoras) ou adjuvante (menor emprego de
quimioterapia e radioterapia), consequentemente, au-
mentando as chances de cura das pacientes.?

QUAL A IDADE DE INICIO PARA O
RASTREAMENTO MAMOGRAFICO DO

CANCER DE MAMA E QUAL A PERIODICIDADE
DE REALIZA(;Z\O DA MAMOGRAFIA PARA
MULHERES DE RISCO HABITUAL?

De acordo com Recomendacoes do CBR, da SBM e da
Febrasgo, publicadas em 2012 e atualizadas em 2017,
o rastreamento do cancer de mama por métodos de
imagem deve ocorrer da seguinte forma, conforme a
faixa etaria:

e Mulheres abaixo de 40 anos - risco habitual;
nessa faixa etaria, em geral, nao se recomenda a
realizacao da mamografia;

¢ Mulheres entre 40 e 74 anos - nessa faixa etaria,
recomenda-se a realizacao da mamografia para
todas as mulheres, com a periodicidade anual e
de preferéncia para a técnica digital (categoria
A); em locais onde a tomossintese mamaria
estiver disponivel, ela deve ser preferencialmente
utilizada;

e Mulheres acima de 75 anos - nessa faixa etaria,
recomenda-se a realizacao do rastreamento,
de preferéncia com a técnica digital, de forma
individualizada; mulheres com expectativa
de vida maior que sete anos e que possam
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ser submetidas a tratamento do cancer,
considerando suas comorbidades, deverao
continuar o rastreamento mamografico
(categoria D).

QUAL A IDADE DE INiCIO PARA O
RASTREAMENTO MAMOGRAFICO DO

CANCER DE MAMA E QUAL A PERIODICIDADE
DE REALIZAQAO DA MAMOGRAFIA NO

GRUPO DE MULHERES DE ALTO RISCO?

De acordo com Recomendagoes do CBR, da SBM e da
Febrasgo, publicadas em 2012 e atualizadas em 2017, as
orientagoes para o subgrupo de pacientes de alto risco
deve ser:

* Mulheres com mutagao dos genes BRCA1 ou
BRCA2, ou com parentes de primeiro grau com
mutacao provada, devem realizar o rastreamento
anual com mamografia a partir dos 30 anos de
idade (categoria B);

* Mulheres com risco = 20% ao longo da vida,
calculado por um dos modelos matematicos
baseados na historia familiar, iniciando 10 anos
antes da idade do diagnostico do parente mais
jovem (ndo antes dos 30 anos) (categoria B);

e Mulheres com historia de terem sido submetidas
a irradiacao no torax entre 0s 10 e 30 anos
de idade devem realizar rastreamento anual
com mamografia a partir do oitavo ano apos o
tratamento radioterapico (ndo antes dos 30 anos)
(categoria C);

¢ Mulheres com diagnostico de sindromes
genéticas que aumentam o risco de cancer de
mama (como Li-Fraumeni, Cowden e outras)
ou com parentes de primeiro grau acometidos
devem realizar rastreamento anual com
mamografia a partir do diagnostico (ndo antes
dos 30 anos) (categoria D).

E importante ressaltar que, nos dias de hoje, cada
vez mais se discute o rastreamento mamografico per-
sonalizado. Antes de iniciar esse rastreamento, & im-
portante que a paciente tenha sua avaliacao de risco
feita pelo profissional que a esta atendendo. Caso se
configure como uma paciente de alto risco, o progra-
ma de rastreamento devera ser intensificado. Fica cla-
ro que o futuro é adequar o rastreamento para essas
populacoes.t?

Categorias

* Categoria A - Recomendacao baseada em
fortes evidéncias cientificas, com consenso
uniforme entre o CBR, a SBM e a Febrasgo
para que essa recomendacao seja apoiada
vigorosamente.

540 | FEMINA 2023;51(9):538-42

 Categoria B - Recomendacao baseada em
razoaveis evidéncias cientificas, com consenso
uniforme entre o CBR, a SBM e a Febrasgo
para que essa recomendacao seja apoiada
vigorosamente.

* Categoria C - Recomendacao baseada em
poucas evidéncias cientificas, mas com consenso
entre o CBR, a SBM e a Febrasgo para que essa
recomendagao seja apoiada vigorosamente.

* Categoria D - Recomendacao baseada em
consenso de especialistas do CBR, da SBM e
da Febrasgo para que essa recomendagao seja
apoiada.

QUAL O PAPEL DA ULTRASSONOGRAFIA NO
RASTREAMENTO DO CANCER DE MAMA?

A ecografia mamaria, ou ultrassonografia, tem como
desafios a sua qualidade e a expertise do examinador,
nao sendo um meétodo utilizado isoladamente no ras-
treamento do cancer de mama, seja para pacientes de
risco habitual ou de alto risco. Ela pode ser usada de
maneira complementar @ mamografia e a ressonancia
magneética e para guiar biopsias em caso de lesoes
suspeitas.? No cenario do rastreamento de pacientes
de alto risco, a ultrassonografia pode ser empregada
em locais onde elas nao tém acesso a ressonancia de
mamas e ou no caso existir alguma contraindicacao a
realizacdo desse exame (alergia ao contraste, incompa-
tibilidade com o aparelho, claustrofobia, presenca de
marca-passo ou outro dispositivo implantado). A maior
limitacao da ultrassonografia é sua elevada taxa de
falso-positivos e, consequentemente, a necessidade
de realizagao de bidpsias. Trata-se de um método al-
tamente operador-dependente e sua eficacia aumenta
quando realizado por profissional experiente no méto-
do e conhecedor de imagenologia mamaria e de suas
nuances em varios métodos de imagem.? O custo-efe-
tividade da realizacao da ecografia deve ser analisado
para propor a utilizacao desse método. A alta densida-
de mamaria pode diminuir a sensibilidade da mamo-
grafia em 30% a 48%, uma vez que o cancer de mama é
normalmente radiodenso. Além disso, densidade ma-
maria constitui, por si so, um fator de risco indepen-
dente para o cancer de mama. Apesar dos avancos ob-
tidos com a mamografia digital e a tomossintese, com
aumento da sensibilidade de 55% para 70% (digital x
convencional), alguns canceres ainda podem nao ser
detectaveis em meio ao parénguima mamario denso.
Nesses casos, as pacientes com mamas densas com
risco habitual tém indicagdo de exame complemen-
tar, e a ultrassonografia € considerada a modalidade
complementar de escolha. Em mulheres com risco in-
termediario e mamas densas, a triagem suplementar
com ultrassonografia @€ uma opcao para aumentar a
deteccdo do cancer®



QUAL O PAPEL DA RESSONANCIA
MAGNETICA NO RASTREAMENTO DA

POPULAGCAO DE ALTO RISCO?

Pacientes de alto risco geralmente compdem um gru-
po de pacientes mais jovens e, consequentemente,
com mamas mais densas. Nesse subgrupo especifico,
0 uso da mamografia isoladamente tem sensibilidade
reduzida. A ressonancia magnética das mamas, por ser
um meétodo funcional e nao puramente morfoldgico,
nao depende da densidade mamaria para a sua efe-
tividade. Por isso, seu uso nas pacientes de alto risco
mostra-se mais eficaz, isoladamente ou em combina-
cdo com a mamografia.®® A ressonancia magnética
das mamas em mulheres de alto risco mostrou ter
maior sensibilidade do que a mamografia como meé-
todo de rastreamento. A combinacao de mamografia
e ressonancia magnética nessa populacao tem maior
sensibilidade (92%) que a ressonancia realizada de
maneira isolada. Ainda, a realizacdo de ressonancia
e mamografia combinadas tem maior sensibilidade
(92,7%) do que ultrassonografia e mamografia com-
binadas (52%). Portanto, em mulheres de alto risco, a
ressonancia magnética é recomendada anualmente.
O rastreio de mulheres de alto risco com ressonan-
cia magneética das mamas é custo-efetivo, e a relagao
custo-eficacia do rastreamento da ressonancia mag-
nética aumenta com o aumento do risco de cancer de
mama. Ou seja, quanto maior o risco da populagao
estudada, maior serao o valor preditivo positivo e a
especificidade do método.®

CONSIDERA(;()ES FINAIS

Um programa de rastreamento otimizado é fundamen-
tal para reduzir a mortalidade por cancer de mama no
Brasil e é custo-efetivo. Todas as mulheres deveriam ter
seu risco para cancer de mama avaliados aos 30 anos,
para garantir que elas nao pertencam a uma minoria
classificada como de alto risco. Toda mulher assintoma-
tica com risco habitual deve fazer mamografia/tomos-
sintese anualmente, a partir de 40 anos de idade, pois

Desafios do rastreamento do cancer de mama

0s estudos apontam reducao da mortalidade por cancer
de mama devido ao diagnodstico precoce, que tambem
oferece melhores opcoes de tratamento cirdrgico e mais
efetividade do tratamento sistémico. A idade de término
do rastreamento deve considerar as condicoes clinicas,
as comorbidades e a expectativa de vida da paciente.
Principalmente em relacao as pacientes com 75 anos ou
mais que serao submetidas ao rastreamento do cancer
de mama, devemos discutir sobre a possibilidade de
reconvocagao para repetir exames ou mesmo para rea-
lizar exames adicionais, o risco de serem submetidas a
bidpsias desnecessarias (benignas), o risco de um over
diagnéstico (diagnostico de um cancer que poderia nun-
ca se manifestar clinicamente) e, finalmente, a ansiedade
gerada pelo rastreamento. Os riscos e beneficios do ras-
treamento para cada mulher nao devem ser discutidos
de maneira geral, e sim de forma individual. Para pacien-
tes de alto risco e em algumas condicoes especiais, outro
método diagndstico complementar (ressonancia ou ul-
trassonografia) deve ser considerado.

REFERENCIAS

1. Urban LA, Schaefer MB, Duarte DL, Santos RP, Maranhao NM,
Kefalas AL, et al. Recomendagoes do Colégio Brasileiro de
Radiologia e Diagnostico por Imagem, da Sociedade Brasileira
de Mastologia e da Federacao Brasileira das Associagoes de
Ginecologia e Obstetricia para rastreamento do cancer de mama
por métodos de imagem. Radiol Bras. 2012;45(6):334-9. doi:
10.1590/50100-39842012000600009

2. Urban LA, Chala LF, Bauab SP, Schaefer MB, Santos RP, Maranhao
NM, et al. Recomendagoes do Colégio Brasileiro de Radiologia e
Diagnostico por Imagem, da Sociedade Brasileira de Mastologia
e da Federacao Brasileira das Associagoes de Ginecologia e
Obstetricia para o rastreamento do cancer de mama. Radiol Bras.
2017;50(4):244-9. doi: 101590/0100-3984.2017-0069

3. Kuhl CK, Baltzer P. You get what you pay for: breast MRI screening
of women with dense breasts is cost-effective. ] Natl Cancer Inst.
2021;113(11):1439-41. doi: 101093/jnci/djab120

4. Kuhl CK. Abbreviated breast MRI for screening women with dense
breast: the EA1141 trial. Br ) Radiol. 2018;91(1090):20170441. doi:
101259/ bjr20170441

5. Kuhl CK. Abbreviated Magnetic Resonance Imaging (MRI) for
breast cancer screening: rationale, concept, and transfer to
clinical practice. Annu Rev Med. 2019;70:501-19. doi: 101146/
annurev-med-121417-100403

FEMINA 2023;51(9):538-42 | 541



Andrade AV, Lucena CE, Santos DC, Pessoa EC, Mansani FP, Andrade FE, et al.

Comissao Nacional Especializada em Imaginologia Mamaria
da Federacao Brasileira das Associagoes de Ginecologia e

Como citar:
Andrade AV, Lucena CE, Santos DC, Pessoa EC, Mansani FP,

Andrade FE, et al. Desafios do rastreamento do cancer de
mama. Femina. 2023;51(9):538-42.

Nota do editor:

Este artigo € a versao em lingua portuguesa do trabalho
“Challenges of breast cancer screening”, publicado na Rev Bras
Ginecol Obstet. 2023;45(9):558-61.

Alexandre Vicente de Andrade

Pontificia Universidade Catolica de Sao Paulo, Sao Paulo, SP,
Brazil.

Clécio Enio Murta de Lucena

Universidade Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte, MG, Brasil.

Danielle Chambd dos Santos

Faculdade de Medicina da Santa Casa de Misericordia de Vitoria,
Vitoria, ES, Brasil.

Eduardo Carvalho Pessoa

Universidade Estadual Paulista, Botucatu, SP, Brasil.

Fabio Postiglione Mansani

Universidade Estadual de Ponta Grossa, Ponta Grossa - PR,
Brasil.

Felipe Eduardo Martins de Andrade

Hospital Sirio-Libanés, Sao Paulo, SP, Brasil.

Giuliano Tavares Tosello

Universidade do Oeste Paulista, Presidente Paulista, SP, Brasil.

Henrique Alberto Portella Pasqualette

Centro de Pesquisas da Mulher Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, R),
Brasil.

Henrique Lima Couto

Clinica Redimama-Redimasto de Belo Horizonte, Belo Horizonte,
MG, Brasil.

Jose Luis Esteves Francisco

Faculdade de Medicina de Sao José do Rio Preto, Sao José do Rio
Preto, SP, Brasil.

Rodrigo Pepe Costa

Hospital de Base do Distrito Federal, Brasilia, DF, Brasil.

Sandra Regina Campos Teixeira

Pontificia Universidade Catolica de Sao Paulo, Campinas, SP,
Brasil.

Thais Paiva Moraes
Rede Mater Dei de Salde, Belo Horizonte, MG, Brasil.

Agnaldo Lopes da Silva Filho
Universidade Federal de Minas Gerais, Belo Horizonte, MG, Brasil.

Conflitos de interesse:
Nada a declarar.

542 | FEMINA 2023;51(9):538-42

Obstetricia

Presidente:
Eduardo Carvalho Pessoa

Vice-Presidente:
Henrique Lima Couto

Secretario:
Clecio Enio Murta de Lucena

Membros:

Alexandre Vicente de Andrade
Danielle Chambo

Fabio Postiglione Mansani

Felipe Eduardo Martins de Andrade
Giuliano Tavares Tosello

Hélio Sebastiao Amancio de Camargo Janior
Henrique Alberto Portella Pasqualette
Jorge Villanova Biazls

Joseé Luis Esteves Francisco

Rodrigo Pepe Costa

Sandra Regina Campos Teixeira

Thais Paiva Moraes



Femina

As trombofilias na

perda gestacional de
repeticao: uma revisao de
prevaléncia e condutas

Thrombophilias in recurrent pregnancy
loss: a review of prevalence and conduct

Elaine Cristina Fontes de Oliveira’, Caio Ribeiro Vieira Leal’

Descritores

Aborto; Aborto habitual; Aborto
espontaneo; Trombofilia; Sindrome
antifosfolipide; Protocolos

Keywords

Abortion; Habitual abortion;
Spontaneous abortion;
Thrombophilia; Antiphospholipid
syndrome; Protocols

Submetido:
08/03/2023

Aceito:
14/07/2023

RESUMO

1. Universidade Federal de Minas
Gerais, Belo Horizonte, MG, Brasil.

Conflitos de interesse:
Nada a declarar.

Autor correspondente:

Elaine Cristina Fontes de Oliveira
Avenida Professor Alfredo Balena,
110, 30130-100, Belo Horizonte, MG,
Brasil

emedmg@gmail.com

Como citar:

Oliveira EC, Leal CR. As trombofilias
na perda gestacional de repeticao:
uma revisao de prevaléncia e
condutas. Femina. 2023;51(9):543-9.

Objetivo: Discutir o papel das trombofilias na perda gestacional de repeticao, com
foco em prevaléncia/associacao dessas patologias com perdas de repeticao e seu
tratamento, por meio de resultados de ensaios clinicos, revisoes sistematicas e
metanalises. Métodos: Trata-se de uma revisdo nao sistematica de artigos publi-
cados nas bases eletronicas PubMed, Cochrane e SciELO nos Gltimos cinco anos,
utilizando os seguintes descritores: “recurrent pregnancy loss”, “recurrent abortion”,
“habitual abortion”, “thrombophilia”, “antiphospholipid syndrome” e “treatment”.
Resultados: A maioria dos estudos relatou forte associagao entre os anticorpos
antifosfolipides especificos e a sindrome do anticorpo antifosfolipide com perda
gestacional de repeticao. Mulheres portadoras da mutagao do fator V de Leiden,
mutacao do gene da protrombina e deficiéncia de proteina S apresentaram alto
risco de perda gestacional de repeticao em uma grande revisao sistematica.
Estudos recentes demonstraram taxas de prevaléncia das trombofilias hereditarias
e da sindrome do anticorpo antifosfolipide, em mulheres com perda gestacional
de repeticao, semelhantes as da populacao em geral. Os estudos atuais endossam
0 uso da heparina associada a aspirina em mulheres com sindrome do anticorpo
antifosfolipide, com aumento da taxa de nascidos vivos, mas sem diferenca em re-
lagdo as complicagdes obstétricas. Conclusao: Apesar de novos estudos demons-
trarem que a prevaléncia das trombofilias hereditarias e adquiridas em mulheres
com perda gestacional de repeticao é semelhante a da populacao em geral, reco-
menda-se a pesquisa rotineira de sindrome do anticorpo antifosfolipide nessas
pacientes. O uso de aspirina em baixas doses associada a heparina é a intervengao
farmacolégica de primeira linha para a prevencao de perda gestacional de repeti-
¢ao em pacientes com sindrome do anticorpo antifosfolipide.

ABSTRACT

Objective: To discuss the role of thrombophilias in recurrent pregnancy loss, focu-
sing on the prevalence/association of these pathologies with recurrent abortion and
treatment, through results of clinical trials, systematic reviews and meta-analyses.
Methods: This is a non-systematic review of articles published in electronic databa-
ses PubMed, Cochrane, SciELO in the last five years, using the following descriptors:
“recurrent pregnancy loss’, “recurrent abortion”, “habitual abortion”, “thrombophilia’,
“antiphospholipid syndrome”, and “treatment”. Results: Most studies have reported a
strong association between specific antiphospholipid antibodies and antiphospho-
lipid antibody syndrome with recurrent pregnancy loss. Women carrying the factor V
Leiden mutation, prothrombin gene mutation, and protein S deficiency were shown to
be at high risk of recurrent pregnancy loss in a large systematic review. Recent studies
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have shown prevalence rates of hereditary thrombophilias
and antiphospholipid antibody syndrome, in women with re-
current pregnancy loss, similar to those of the general po-
pulation. Current studies endorse the use of heparin plus
aspirin in women with antiphospholipid antibody syndrome,
with an increase in live birth rate, but with no difference in
obstetric complications. Conclusion: Although new studies
demonstrate that the prevalence of hereditary and acquired
thrombophilias in women with recurrent pregnancy loss is si-
milar to that of the general population, routine investigation
of antiphospholipid antibody syndrome in these patients is
recommended. The use of low-dose aspirin plus heparin is
the first-line pharmacological intervention for the prevention
of recurrent pregnancy loss in patients with antiphospholipid
antibody syndrome.

INTRODUGAO

A perda gestacional de repeticdo (PGR) é definida clas-
sicamente como trés perdas consecutivas de gravide-
zes antes de 20 semanas de gestagao.” Em virtude da
prevaléncia semelhante de resultados anormais entre
pacientes com duas ou mais perdas, a pesquisa de fator
causal é recomendada a partir de dois abortamentos.?
Fatores de risco bem estabelecidos para PGR incluem
alteracoes anatomicas uterinas, distlrbios endocrinos,
alteracoes imunologicas, alteragdoes genéticas ou cro-
mossdmicas no casal ou no embriao, além das trombo-
filias adquiridas.®?

“Trombofilia” € um termo usado para descrever um
grupo de desordens que resultam em aumento do risco
de coagulacao anormal, com consequente aumento do
risco de tromboembolismo venoso ou arterial.®™® Elas
podem ser classificadas como trombofilias hereditarias
ou trombofilias adquiridas.

As trombofilias hereditarias ou inerentes sao aquelas
causadas por mutagoes genéticas que afetam a quan-
tidade ou funcao de uma proteina do sistema de coa-
gulacdo.®™ Elas estdo presentes em aproximadamente
15% da populagao e podem ser identificadas em até 50%
das pacientes com historia de trombose. Existe ganho
de funcao com as mutagoes que alteram os seguintes
fatores pro-coagulantes: fator V de Leiden (FVL) e mu-
tacdo do gene 20210 A/G da protrombina.®) Por outro
lado, podem ocorrer mutacoes que resultam em perda
de fungao de proteinas que sao anticoagulantes endo-
genos: antitrombina IlI, proteina C e proteina S.® As mu-
tagoes variam entre os diferentes grupos étnicos, e a
propensao a trombose varia entre os diferentes tipos de
trombofilias (Quadro 1).6™ Além disso, o risco de trom-
bose conferido por determinada trombofilia aumenta
na gravidez.®? Existem controvérsias em relagdo a asso-
ciacao das trombofilias hereditarias com complicacoes
gestacionais como aborto espontaneo, perda fetal, pre-
-eclampsia (PE), crescimento intrauterino restrito (CIUR)
e descolamento prematuro de placenta (DPP).0"

Ja as trombofilias adquiridas estao relacionadas a
condicoes clinicas que aumentam o risco de trombose.
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Quadro 1. Risco de trombose de acordo com o tipo de

trombofilia

Alto risco

Baixo risco

Deficiéncia de antitrombina

Mutagao do fator V de
Leiden em heterozigose

Mutagao do fator V de
Leiden em homozigose

Mutacao do gene da
protrombina em heterozigose

Mutacao do gene da

Deficiéncia de proteina C

protrombina em homozigose

Mutacao do fator V de Deficiéncia de proteina S
Leiden em heterozigose
associada a mutacao do

gene da protrombina

Fonte: Stevens SM, et al. (2016).¢) Lockwood CJ (2002).™

A sindrome do anticorpo antifosfolipide (SAAF) é uma
condicao autoimune caracterizada pela presenca de
anticorpos, trombose vascular e morbidade gestacio-
nal.®"" Estdo mais claramente relacionadas as perdas
de repeticao.®® Nessa condicdo, os autoanticorpos se
dirigem contra as plaquetas e o endotélio vascular, pre-
dispondo a trombose por meio de adesao plaquetaria
e vasoconstricao. Além disso, sabe-se que existe uma
reducao na concentracao de anexina V, uma proteina
antitrombotica da superficie dos trofoblastos e das ce-
lulas endoteliais. Os anticorpos antifosfolipides inibem
a invasao trofoblastica e a producao de gonadotrofina
coridonica humana (HCG) e, no tecido endometrial, ge-
ram reducao do fator de crescimento endotelial vascu-
lar (VEGF), inibindo a angiogénese. Tais modificagdes
aumentam, portanto, o risco de tromboses e infartos
placentarios — associados a perdas e complicagoes ges-
tacionais tardias. Quanto as perdas precoces, 0 meca-
nismo envolvido parece estar relacionado a formacao
de um sistema tampao ineficaz, secundario a falha na
invasao trofoblastica inicial, o que aumenta a exposi-
cao aos agentes estressantes ou a propria lesao dire-
ta do trofoblasto pelos anticorpos.'®” As trombofilias
adquiridas representam um dos fatores causais mais
frequentes em PGR (Quadro 2).? Estudos demonstram
que a SAAF é encontrada em 15%-20% das mulheres com
perdas de repeticao.?®

Quadro 2. Prevaléncia de resultados anormais em testes
diagnosticos em 1.020 pacientes com PGR

Alteragoes genéticas parentais 4.4%
Alteragoes uterinas 181%
Anticoagulante lUpico 3,6%
Anticardiolipina 151%
Fator V de Leiden 6,8%
Hormonio tireoestimulante (TSH) 7.2%
Glicemia de jejum 0,3%

Fonte: Jaslow CR, et al. (2010).22
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As taxas de nascidos vivos em gestacoes subsequen-
tes de mulheres com PGR sem SAAF variam entre 50%-
65% nos diferentes estudos. Ja em pacientes com
doenca tromboembdlica de base, essas taxas podem
chegar a 70%-85%. Este artigo fara uma breve revisao
do papel das trombofilias na PGR, com foco em sua pre-
valéncia/associacao com as perdas de repeticdo e no
tratamento dessas patologias, por meio dos resultados
de ensaios clinicos, revisoes sistematicas e metanalises.

METODOS

Foi realizada uma busca abrangente e nao sistematica
sobre o papel das trombofilias na PGR, com foco em
sua prevaléncia/associacao com perdas de repeticao
e no tratamento dessas patologias, em bases de dados
on-line (PubMed, Cochrane e SciELO), utilizando-se os

nou

termos “recurrent pregnancy loss”, “recurrent abortion”,
“habitual abortion”, “thrombophilia”, “antiphospholipid
syndrome” e “treatment”, como palavras-chave. Cerca
de 30 artigos tiveram seus titulos e resumos lidos pe-
los autores. Os critérios de inclusao foram: referéncias
bibliograficas em inglés, artigos publicados nos dltimos
cinco anos, artigos que se encaixassem no critério de
ensaios clinicos randomizados, revisoes sistematicas e

metanalises.

RESULTADOS

Uma revisdo sistematica e metanalise de Santos et al.®
avaliou a contribuicao da SAAF e dos anticorpos antifos-
folipides em mulheres com PGR. Foram selecionados ar-
tigos publicados entre 2010-2014. A idade das pacientes
nessa revisao variou de 20-45 anos, sendo consideradas
para analise mulheres com dois ou mais abortamentos.
Os estudos apresentaram alta heterogeneidade, com
valores de corte para a positividade dos anticorpos an-
tifosfolipides variando entre os diferentes estudos, bem
como as técnicas utilizadas para a mensuragao deles.
A maioria dos estudos relatou forte associacao entre
aborto recorrente e anticorpos antifosfolipides especi-
ficos, como anticorpos anticardiolipina (aCL), anticoa-
gulante lupico (LA), antibeta-2-glicoproteina-1 (aB2GPI) e
antifosfatidilserina (aPS) (odds ratio [OR]: 0,279; interva-
lo de confianca [IC] de 95%: 0,212-0,366). Houve também
associacao entre SAAF e PGR (OR: 0,083; IC de 95%: 0,036-
1,189).00)

Entre as trombofilias hereditarias, talvez a mutacao
do FVL seja a mais prevalente e a que parece ter maior
importancia em relacao a PGR. Acredita-se que o pilar
da fisiopatogenia da mutagao do FVL nas perdas de re-
peticao seja a formacgao de microtrombos e de multiplos
infartos placentarios, causando disfuncao na circulacao
materno-fetal.?® De maneira geral, parece que a muta-
¢ao do FVL possui relacao com a PGR, como evidenciou a
recente revisao sistematica e metanalise de Liu et al.,®
que mostrou que mulheres portadoras da mutacao do
FVL (OR: 2,44; 1C de 95%: 1,96-3,03), mutacao do gene da

Thrombophilias in recurrent pregnancy loss: a review of prevalence and conduct

protrombina (OR: 2,08; IC de 95%: 1,61-2,68) e deficiéncia
de proteina S (OR: 3,45; IC de 95%: 1,15-10,35) tiveram alto
risco de PGR. Em comparacao com o grupo controle, nao
houve relacao observada entre deficiéncia de antitrom-
bina Ill ou proteina C e PGR (p > 0,05).?

No entanto, a mutacao do FVL é muito mais prevalen-
te na populacao caucasiana do que em algumas popu-
lacoes pretas ou asiaticas, e essa diferenca étnica pode
ser a responsavel pela diferenca de resultados apresen-
tados em estudo populacionais.?? A revisdo sistematica
produzida por Hamedi et al.?? mostrou que em mulhe-
res do Oriente Médio ha associacao entre a mutacao do
FVL e PGR (OR: 2,37; IC de 95%: 1,50-3,75), 0 que contras-
ta com o estudo de Reddy et al.,”® que nao mostrou a
mesma associacdo em mulheres indianas (OR: 1,72; IC de
95%: 0,0681-43,8257; p > 0,05).

O estudo retrospectivo multicéntrico caso-controle
de Vomstein et al.? avaliou a prevaléncia de trombo-
filia inerente ou adquirida em mulheres com aborto
recorrente. Foram avaliadas as seguintes trombofilias:
deficiéncia de proteina C/S, antitrombina IlI, elevagao
da atividade do fator VIII, resisténcia da proteina C ati-
vada (incluindo a mutacdo do FVL), mutacao do gene da
protrombina e anticorpos antifosfolipides. Oitocentas e
vinte pacientes com aborto recorrente (definidos como
trés ou mais abortos) foram comparadas com um grupo
controle (n = 141) de mulheres saudaveis que fizeram o
rastreio de trombofilias antes da prescricao de contra-
ceptivos hormonais combinados. Nao houve diferenca
na prevaléncia de deficiéncia de proteina C/S, FVL ou
mutacao do gene da protrombina entre pacientes com
aborto de repeticao e o grupo controle. As mutagoes
em homozigose foram identificadas somente no grupo
de aborto recorrente. A prevaléncia de anticorpos anti-
fosfolipides ndo diferiu entre os grupos (Quadro 3). Os
autores recomendam que, apesar da menor prevaléncia
das trombofilias, em relagao a anteriormente descrita,
os anticorpos antifosfolipides ainda devem ser rastrea-
dos, em virtude de sua associagao com complicagoes
gestacionais graves.®

Outro estudo de coorte retrospectivo e revisao sis-
tematica de Shehata et al.®? avaliou a prevaléncia das
trombofilias hereditarias e adquiridas em mulheres
com historia de aborto recorrente precoce. Foram ava-
liadas 1155 mulheres, entre 2012 e 2017, com historia de
pelo menos trés abortamentos e rastreio completo para
trombofilias. Foram avaliadas as mutacoes em homozi-
gose ou heterozigose para FVL e mutacao do gene da
protrombina. Os testes para trombofilia adquirida in-
cluiram LA e aCL. A prevaléncia de trombofilia na popu-
lacao estudada foi de 9,2%, com 8,1% dos casos positivos
para trombofilia hereditaria, o que é similar a populacao
em geral, segundo dados da literatura. A mutacao em
heterozigose do FVL (4,9%) e a mutacao em heterozigo-
se do gene da protrombina (2,9%) foram as trombofilias
hereditarias mais frequentes. Apenas 1% das pacientes
apresentaram teste positivo para trombofilia adquirida,
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Quadro 3. Prevaléncia de trombofilias inerentes e adquiridas em mulheres com aborto de repeticao, comparadas com grupo controle
de mulheres saudaveis que fizeram o rastreio de trombofilias antes da prescricao de contraceptivos hormonais combinados

Grupo aborto de
repeticdo (%) Controle (%)

Tipo de trombofilia n =820 n =141 p-value
Anticorpos anticardiolipina? 3,66 0 0,097
Antibeta-2-glicoproteina-I° 2,5 0 0,098
Anticoagulante lUpico 0,78 0,7 1,0
Fator VIII > 150% 58 11,42 0,038
Mutacao do fator V Leiden em heterozigose 74 71 1,0
Mutacao do fator V Leiden em homozigose 0,26 0 1,0
Mutacao do gene da protrombina em heterozigose 3,69 0,71 0,07
Mutagao do gene da protrombina em homozigose 0,53 0 1,0
Proteina C < 70% 0,39 0 1,31
Proteina S < 70% 2,77 3,55 0,78
Antitrombina Il < 80% 0,76 1,5 0,5

Nota: Dados apresentados como %; *anticorpos anticardiolipina IgG > 10 U/mL e IgM > 5 U/mL; ®antibeta-2-glicoproteina I 1gG e/ou I1gM > 10 U/mL.

Fonte: Adaptado de Vomstein K, et al. (2021).%4

sendo 0,5% com teste positivo persistente para LA e
0,5% com anticorpos aCL persistentes > 40 U/mL. Os au-
tores concluiram que a prevaléncia das trombofilias he-
reditarias € similar em mulheres com aborto recorrente
e na populacao em geral. Da mesma maneira, a preva-
léncia de trombofilia adquirida, utilizando os critérios
revisados de Sapporo como definicao, foi similar a da
populacao em geral. Os autores nao recomendam a in-
vestigacao ou tratamento das trombofilias hereditarias
ou adquiridas em mulheres com aborto recorrente.?)

Recentemente, tem-se aprofundado no estudo das
intervencoes farmacologicas para melhora de desfechos
gestacionais em pacientes com SAAF e PGR. Tais inter-
vengoes tém como embasamento tedrico a atuacao di-
reta do bloqueio dos mecanismos que estabelecem o
perfil pro-coagulatorio nessas pacientes, sendo as mais
utilizadas a aspirina em baixas doses, a heparina nao
fracionada (HNF) e a heparina de baixo peso molecular
(HBPM). A metanalise de Liu et al.?® comparou o uso da
aspirina isoladamente com HBPM mais aspirina e com
HNF mais aspirina em pacientes com SAAF. O uso de
aspirina isoladamente foi relacionado a menores taxas
de nascidos vivos, quando comparado ao uso de HBPM
mais aspirina (OR: 0,37; 95% Crl: 017-0,71). O uso de HNF
mais aspirina também apresentou altas taxas de nasci-
dos vivos, quando comparado ao uso da aspirina isola-
da (OR: 2,63; 95% Crl: 1,04-5,39). O tratamento com HBPM
mais aspirina ou HNF mais aspirina nao teve diferenca
eles. A HNF associada a aspirina melhorou o peso no
nascimento dos recém-nascidos em relacao ao uso da
HBPM mais aspirina. Nao houve diferenca estatistica-
mente significativa na idade gestacional do parto, taxas
de parto pré-termo, parto vaginal, parto cesareo ou CIUR
entre essas duas associacoes.?®
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Tais resultados sao endossados pela revisao siste-
matica com metanalise feita por Yang et al,®” na qual
foram avaliados 54 ensaios clinicos controlados e ran-
domizados e quase 5.000 participantes. Ha evidéncias
robustas suficientes para definir o uso de aspirina em
baixas doses associada a heparina (seja HNF ou HBPM)
como intervencao farmacologica de primeira linha para
a prevencao de PGR em pacientes com SAAF. No que se
refere a comparacao entre as duas heparinas e a taxa
de nascidos vivos, a metanalise em rede nao mostrou
diferenca significativa, porém a metanalise pareada evi-
denciou que a HNF mais aspirina apresentou taxa de
sucesso 4,9 vezes maior que a aspirina isolada, enquan-
to a HBPM mais aspirina apresentou taxa de sucesso 2,9
vezes maior que a aspirina isolada. Outras medidas far-
macologicas (imunoglobulina intravenosa, aspirina mais
prednisona ou aspirina isolada) também foram analisa-
das quanto ao seu impacto nas taxas de nascidos vivos
e, comparadas a placebo, nenhuma delas apresentou
beneficio significativo.?”

Outra recente metanalise de Hamulyak et al.®® ava-
liou o uso da aspirina ou heparina ou ambas na me-
lhora dos resultados gestacionais em pacientes com
niveis persistentes (mensurados em duas ocasides se-
paradas) de anticorpos antifosfolipides (anticorpos aCL,
LA ou aB2GPI) e PGR. Foram incluidos ensaios clinicos
randomizados, randomizados por cluster ou quasi-ran-
domizados. Uma vez que os estudos eram bastante he-
terogéneos e o risco de complicacoes diferente entre os
subgrupos, os grupos foram avaliados distintamente:
subgrupo com complicacoes mediadas pela placenta
(PE, CIUR, DPP), subgrupo com perdas gestacionais de
repeticao e subgrupos com altos titulos de anticorpos.
As doses e tipos de heparina e aspirina variaram entre
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os diferentes estudos incluidos, bem como o inicio e a
duragao deles. Os autores concluiram que a associagao
de heparina mais aspirina pode aumentar a taxa de
nascidos vivos (RR - risk ratio: 1,27; IC de 95%: 1,09-1,49),
quando comparada a aspirina somente. Porém, nao se
pode afirmar sobre o efeito da heparina associada a as-
pirina nos riscos de PE, parto pré-termo e CIUR.®

0 estudo de Lu et al.?® avaliou a eficacia da aspirina
de baixa dose ou heparina ou ambas no tratamento de
aborto espontaneo recorrente em mulheres com SAAF.
Foram incluidas no estudo 1.251 pacientes gravidas com
diagnodstico de PGR (trés ou mais abortos consecutivos
espontaneos) e SAAF. Em relacdo a taxa de nascidos vi-
vos, houve melhora com o uso da aspirina de baixa dose
mais HBPM ou HNF (RR - relative risk: 1,23; IC de 95%: 112-
1,36) ou heparina isoladamente (RR: 1,18; IC de 95%: 1,03-
1,35). Ndo houve diferenca estatisticamente significativa
na taxa de nascidos vivos em pacientes que receberam
aspirina isoladamente, comparada ao placebo (RR: 0,97
IC de 95%: 0,80-116). Entretanto, a aspirina associada a
heparina nao reduziu o risco de complicagoes gestacio-
nais mediadas pela placenta, incluindo parto prematu-
ro, CIUR, diabetes gestacional e sangramento menor.®

O quadro 4 resume 0s principais resultados encon-
trados nessa revisao nao sistematica.

DISCUSSAO

A maioria dos estudos relata forte associacao entre os
anticorpos antifosfolipides especificos e a SAAF com
PGR. Em relacao as trombofilias hereditarias, apenas a
mutacao do FVL, a mutacao do gene da protrombina e
a deficiéncia de proteina S apresentaram alto risco de
PGR em uma grande revisao sistematica.

Thrombophilias in recurrent pregnancy loss: a review of prevalence and conduct

Estudos antigos relatam alta prevaléncia de trombofi-
lias hereditarias em mulheres com PGR. Entretanto, exis-
te grande variacao da prevaléncia de trombofilias, como
FVL e mutacao do gene da protrombina, de acordo com
as diferentes populacoes estudadas. Estudos recentes
demonstraram taxas de prevaléncia das trombofilias he-
reditarias e da SAAF em mulheres com PGR semelhantes
a da populacao em geral. A redefinicao dos critérios de
SAAF, por meio dos critérios revisados de Sapporo, que
definiram um alto nivel de anticorpos (anticorpos aCL
> 40 U/mL e taxa de dRVVT = 1,2 para LA) como critério
diagnostico, bem como a reavaliagdo dos niveis deles
apos 12 semanas de intervalo, contribuiu para a reducao
de prevaléncia da SAAF em mulheres com PGR.

Os estudos atuais endossam o uso da heparina as-
sociada a aspirina, com aumento da taxa de nascidos
vivos, em mulheres com SAAF, porém nao houve diferen-
ca em relacao as complicagdes obstétricas. Em relacao
a eficacia do tratamento da SAAF, & necessaria, primei-
ramente, a padronizacao do diagnostico da doenca e,
posteriormente, a estratificacao do risco individual de
cada paciente, uma vez que um triplo teste positivo para
SAAF aumenta o risco de trombose e de complicagoes
obstétricas.

E importante que seja definido claramente o papel
de cada trombofilia, seja ela hereditaria ou adquirida,
na PGR, e o rastreio delas deve ser solicitado apenas
no caso de evidéncia de relacao causal. O rastreio ina-
dequado gera custos, e o tratamento, além de custos,
pode apresentar diversos efeitos colaterais. As baixas
prevaléncias das trombofilias hereditarias em popula-
¢oes sem historia pessoal ou familiar de trombose, as-
sociadas a fraca evidéncia de relacao causal com PGR,

Quadro 4. Estudos incluidos em revisdao nao sistematica de artigos publicados sobre a prevaléncia/associacao das trombofilias

hereditarias e adquiridas com perdas de repeticdo e seu tratamento

Autoria e ano de

publicagao Titulo do artigo

Delineamento
metodologico

Resultados

Santos et al. (2017) Antiphospholipid syndrome
and recurrent miscarriage:
a systematic review

and meta-analyses

Revisao sistematica
e metanalise

Forte associagao entre aborto
recorrente e anticorpos antifosfolipides
especificos (OR: 0,279; IC de 95%: 0,212-
0,366). Associacao entre SAAF e PGR
(OR: 0,083; IC de 95%: 0,036-1,189).

Liu et al. (2021)" Hereditary thrombophilia
and recurrent pregnancy
loss: a systematic review

and meta-analysis

Revisao sistematica
e metanalise

Mulheres portadoras da mutagao do
FVL (OR: 2,44; IC de 95%: 1,96-3,03),
mutacao do gene da protrombina (OR:
2,08; IC de 95%: 1,61-2,68) e deficiéncia
de proteina S (OR: 3,45; IC de 95%:
1,15-10,35) tiveram alto risco de PGR.

Hamedi et al. (2020) Association between factor V
Leiden mutation and recurrent
pregnancy loss in the middle
east countries: a Newcastle-

Ottawa meta-analysis

Metanalise

Associacao entre a mutacao do FVL
e PGR (OR: 2,37; IC de 95%: 1,50-3,75)
em mulheres do Oriente Médio.

Reddy et al. (2019)®) Recurrent pregnancy
loss: can factor V Leiden

mutations be a cause

Estudo transversal
de prevaléncia

Nao houve associagao entre FVL e
PGR em mulheres indianas (OR: 1,72
IC de 95%: 0,0681-43,8257; p > 0,05).

FEMINA 2023;51(9):543-9 | 547



Oliveira EC, Leal CR

Vomstein et al. (2021)@

Recurrent miscarriage is not
associated with a higher
prevalence of inherited and
acquired thrombophilia

Estudo caso-controle
multicéntrico

Nao houve diferenca na prevaléncia
de deficiéncia de proteina C/S, FVL

ou mutacao do gene da protrombina
entre pacientes com aborto de
repeticao e o grupo controle. As
mutagoes em homozigose foram
identificadas somente no grupo de
aborto recorrente. A prevaléncia de
anticorpos antifosfolipides nao diferiu
entre o grupo PGR e o controle.

Shehata et al. (2022)2)

Thrombophilia screening in
women with recurrent first
trimester miscarriage: is

it time to stop testing? - a
cohort study and systematic
review of the literature

Estudo de coorte
retrospectivo e
revisao sistematica

A prevaléncia das trombofilias
hereditarias & similar em mulheres
com aborto recorrente (81%) e na
populacao em geral. Da mesma
maneira, a prevaléncia de trombofilia
adquirida (1%), utilizando os critérios
revisados de Sapporo como definicao,
foi similar a da populacao em geral.

Liu et al. (2020)@

Comparison of terapeuthic
interventions for recurrent
pregnancy loss in association
with antiphospholipid
syndrome: a systematic review
and network meta-analysis

Revisdao sistematica
e metanalise

0 uso de aspirina isoladamente foi
relacionado a menores taxas de nascidos
vivos, quando comparado ao uso de
HBPM mais aspirina (OR: 0,37; 95%

Crl: 017-0,71) em pacientes com SAAF

e PGR. O uso de HNF mais aspirina
também apresentou altas taxas de
nascidos vivos, quando comparado ao
uso da aspirina isolada (OR: 2,63; 95%
Crl: 1,04-5,39). O tratamento com HBPM
mais aspirina ou HNF mais aspirina
nao teve diferenca entre eles. A HNF
associada a aspirina melhorou o peso
no nascimento dos recém-nascidos em
relagao ao uso da HBPM mais aspirina.

Yang et al. (2021)®

Prevention of recurrent
miscarriage in women with
antiphospholipid syndrome:
a Systematic review and
network meta-analysis

Revisao sistematica
e metanalise

Ha evidéncias robustas suficientes
para definir o uso de aspirina em
baixas doses associada a heparina
(seja HNF ou HBPM) como intervencao
farmacologica de primeira linha para
prevencao de PGR em pacientes com
SAAF. A metanalise pareada evidenciou
que a HNF mais aspirina apresentou
taxa de sucesso 4,9 vezes maior que a
aspirina isolada, enquanto a HBPM mais
aspirina apresentou taxa de sucesso
2,9 vezes maior que a aspirina isolada,
em relagao a taxa de nascidos vivos.

Hamulyak et al. (2020)@®

Aspirin or heparin or both for
improving pregnacy outcomes
in women with persistent
antiphospholipid antibodies
and recurrent pregnacy loss

Revisao sistematica
e metanalise

A associacao de heparina mais aspirina
pode aumentar a taxa de nascidos
vivos (RR - risk ratio: 1,27; IC de 95%:
1,09-1,49), quando comparada a aspirina
somente, em pacientes com SAAF e PGR.

Lu et al. (2019)®

Aspirin or heparin or both

in the treatment of recurrent
spontaneous abortion in women
with antiphospholipid antibody
syndrome: a meta-analysis of
randomized controlled trials

Metanalise

Houve melhora da taxa de nascidos vivos
em pacientes com SAAF e PGR com o uso
da aspirina de baixa dose mais HBPM

ou HNF (RR - relative risk: 1,23; IC de
95%: 1,12-1,36) ou heparina isoladamente
(RR: 118; IC de 95%: 1,03-1,35). Nao

houve diferenca estatisticamente
significativa na taxa de nascidos vivos
em pacientes que receberam aspirina
isoladamente, comparada ao placebo
(RR: 0,97; IC de 95%: 0,80-1,16).

FVL: fator V de Leiden; HBPM: heparina de baixo peso molecular; HNF: heparina ndo fracionada; PGR: perda gestacional de repeticdao; SAAF: sindrome do
anticorpo antifosfolipide; IC: intervalo de confianca.
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reforcam a auséncia de necessidade de rastreio univer-
sal delas em mulheres com abortos de repeticao. Em
relacao a SAAF, o rastreio deve ser realizado rotineira-
mente, uma vez que o tratamento melhora o prognosti-
co gestacional.

CONCLUSAO

Apesar de novos estudos demonstrarem que a preva-
[éncia das trombofilias hereditarias e adquiridas em
mulheres com PGR é semelhante a da populagao em ge-
ral, recomenda-se a pesquisa rotineira de SAAF nessas
pacientes. O uso de aspirina em baixas doses associada
a heparina é a intervencao farmacologica de primeira
linha para a prevencao de PGR em pacientes com SAAF.
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O hormonio
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The anti-mullerian hormone
and the ovarian reserve: an
integrative literature review

Cassia Regina Gotler Medeiros’, Julia Tarter da Rosa', Maiara Conzatti', Marcos Hoher?,
Maria Luiza Zvirtes'

RESUMO

0O hormdnio antimulleriano é secretado pelas células da granulosa dos foliculos
que estao em desenvolvimento no ovario. Por meio da sua dosagem, & possivel
avaliar a reserva ovariana. A mulher tem seu nimero maximo de o6citos no perio-
do fetal, mas, conforme o tempo passa, existe uma queda do nimero de células
germinativas. Desse modo, para mulheres que tém o desejo de engravidar, a dosa-
gem de hormdnios e a avaliacao da reserva ovariana podem ajudar no processo.
0 objetivo do estudo foi encontrar evidéncias na literatura que comprovem que o
hormonio antimulleriano @ o melhor marcador da reserva ovariana. Para isso, foi
realizada uma revisao integrativa, classificada como qualitativa; a busca de da-
dos foi realizada no PubMed, utilizando a seguinte palavra-chave: “hormonio anti-
mulleriano (HAM)”. Foram encontrados oito artigos que abordavam diretamente o
tema, e ha evidéncias que corroboram a hipotese de que o hormonio antimulleria-
no é um bom marcador da reserva ovariana, sendo necessarios mais estudos para
determinar a sua superioridade.

ABSTRACT

The anti-mullerian hormone is secreted by the granulosa cells of follicles that are
developing in the ovary. Though its dosage is possible to evaluate the ovarian re-
serve. Women have their maximum number of oocytes in the fetal period, but there
is a decrease in the number of germinative cells as time goes by. Thus, women that
desire to get pregnant can have hormones dosed and the ovarian reserve evalua-
ted to help them with this process. The objective of this study was to find evidence
in the literature that proves that the anti-mullerian hormone is the best marker of
ovarian reserve. For this purpose, an integrative review was conducted, using the
key word: “anti-mullerian hormone (AMH)". Eight articles were found on the subject
and there is evidence that proves the hypothesis of the anti-mullerian hormone
as a good marker, however more studies are needed to determine its superiority.

INTRODUCAO

0 hormonio antimulleriano (HAM) é uma glicoproteina que pertence a fa-
milia do fator de transformacao do crescimento beta (TGF-B), sendo conhe-
cido principalmente por seu papel na diferenciacdo sexual masculina.t?
Entretanto, ele também possui uma funcao essencial no ciclo reprodutivo
feminino.” Esse hormonio é expresso nos homens pelas células de Sertoli
e nas mulheres pelas células da granulosa.®? O HAM é secretado pelos
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foliculos em desenvolvimento: primarios, secundarios,
pré-antrais e antrais. Esta também envolvido na dife-
renciacao sexual do feto em crescimento e na inibicao
do desenvolvimento dos ductos de Muller, precursores
do trato genital feminino.” Sua funcao é inibir o recru-
tamento inicial dos foliculos primarios e a sensibilida-
de dos foliculos antrais ao hormonio foliculo-estimu-
lante (FSH).®

O HAM é expresso nos foliculos em crescimento até
que eles atinjam o nivel de diferenciacao para que
seja selecionado o foliculo dominante pelo FSH.® Apos
a selecao do foliculo dominante, os demais foliculos,
que sao a vasta maioria, sofrem atresia, que é a de-
generacao e a involucdo dos foliculos.® Esse processo
€ continuo e ocorre a cada ciclo menstrual e também
durante o uso de métodos hormonais para a anticon-
cepcao. A reserva ovariana verdadeira sera o nimero
de foliculos remanescentes apos o processo de atre-
sia.® Os efeitos inibitorios do HAM na sensibilidade
do FSH tém papel importante no processo de selecao
(Figura 1).9 0s foliculos que expressam menos HAM
sao mais sensiveis ao FSH e possuem maior chance
de serem selecionados.® Isso demonstra que o HAM
pode ter uma funcao importante tanto na regulacao
do namero de foliculos em crescimento quanto na sua
selecdo para a ovulacdo.®

A reserva ovariana € o estoque de foliculos que a
mulher apresenta em um dado momento, e sua ava-
liacdo sera feita a partir da analise da quantidade e
da qualidade dos odcitos. A baixa reserva ovariana in-
dica a reducao na quantidade de foliculos ovarianos
de uma mulher e € uma causa bastante frequente de
infertilidade.® A reducdo da capacidade de gestar é
encontrada principalmente em mulheres no final da
quarta década de vida, mas também pode afetar mu-
lheres mais jovens.® A reserva ovariana envolve idade
e genética e é influenciada por variaveis externas.”
Inicialmente, a testagem da reserva ovariana era uti-
lizada apenas para prever a resposta a estimulacao
ovariana na reproducao assistida. Entretanto, devido a
suposicao de que o HAM poderia ser um marcador da
reserva ovariana, tem-se utilizado esse teste também
para outras aplicagoes clinicas na medicina reprodu-
tiva, como na sindrome dos ovarios policisticos, em

Lo

+
—_—
Recrutamento Selecao

Fonte: McGee EA, Hsueh AJ (2000).?
HAM: hormonio antimulleriano; FSH: hormonio foliculo-estimulante.

Figura 1. Efeito inibitorio do HAM na sensibilidade dos foliculos
ao FSH e no recrutamento de novos foliculos

mulheres que desejam congelar ovulos, na perimeno-
pausa, na menopausa precoce, na doacao de 00citos,
na preservacao de fertilidade antes e apds tratamentos
gonadotoxicos, entre outras.®

A avaliacao da reserva ovariana é realizada por meio
da dosagem de FSH, estradiol, inibina B, HAM e con-
tagem de foliculos antrais (CFA).1*™ Apesar das com-
provacoes da eficacia do HAM e da CFA para prever a
resposta ovariana, ainda sao necessarios estudos que
comprovem essa mesma correlacao para a qualidade
oocitaria e de nascidos vivos."® Segundo a Sociedade
Americana de Medicina Reprodutiva, a idade seria um
melhor preditor do sucesso reprodutivo do que a re-
serva ovariana."” Por mais que a idade seja um fator
relevante para a avaliacao, é dificil prever o ritmo do
declinio das células germinativas disponiveis, podendo
ele variar muito entre individuos da mesma idade. O
HAM pode representar um marcador confiavel e dire-
to de células germinativas, pois é capaz de mostrar o
tamanho do pool de foliculos primordiais."™ As concen-
tracoes do HAM sao independentes dos niveis de go-
nadotrofinas, por isso elas permanecem em equilibrio
dentro do ciclo menstrual; assim, esse hormdnio pode
ser dosado em qualquer momento do ciclo ovariano.?

Tanto o HAM quanto a CFA parecem ser igualmente
eficazes para predizer a reserva ovariana.®'® Qs niveis
de HAM sao mais sensiveis do que os niveis de FSH
para essa finalidade."” Sendo assim, o HAM & o biomar-
cador preferivel devido ao fato de nao variar de forma
significativa durante o ciclo ovariano e possuir valores
de referéncia especificos para cada idade, o que o ca-
racteriza como tendo um bom potencial de generaliza-
cao.” Apesar disso, o HAM apresenta alta variabilidade
interindividual, o que diz respeito a grande variabilida-
de dos niveis desse hormonio entre grupos de mulhe-
res na mesma faixa etaria. Essa alta variabilidade inte-
rindividual indica que existe uma ampla variedade de
reserva ovariana entre as mulheres saudaveis.™ Além
disso, a diminuicao na concentracao do HAM, que ocor-
re com o envelhecimento, pode ser mensurada antes
que ocorram mudancas em outras variaveis relaciona-
das com a idade."™® O objetivo deste estudo é realizar
uma revisao integrativa da literatura acerca do que foi
publicado sobre a relagao entre a dosagem do HAM e a
reserva ovariana.

METODOS

Foi realizada uma revisao integrativa das publicacoes
sobre a relacao entre a dosagem do HAM e a reserva
ovariana. A pesquisa classifica-se como qualitativa, e
a busca de dados foi realizada no PubMed utilizando
a seguinte palavra-chave: “hormonio antimulleriano
(HAM)". Para a realizacdo da revisao integrativa, foram
utilizados os seguintes critérios de inclusao: artigos
publicados em portugués e inglés com o0s resumos
disponiveis na base de dados selecionada, no periodo
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compreendido entre 2012 e 2023. Foram incluidos ar-
tigos cujas metodologias adotadas fossem: ensaios
clinicos, ensaios clinicos randomizados e metanalises.
Estudos que foram conduzidos por meio de avaliacoes
em modelos animais que nao abordavam diretamente
0 HAM como teste da reserva ovariana e estudos que
tinham como metodologia a revisao integrativa foram
excluidos (Figura 2).

Estudos identificados na base de dados entre 2012-2023 = 87
(n=87)

v

Excluidos por ndao abordarem a tematica
e/ou serem revisoes = 79
(n=8)

v

Estudos incluidos = 8

Figura 2. Fluxograma de delimitacao da pesquisa e resultados
encontrados

RESULTADOS

Para analisar os dados, criou-se um quadro contendo o
titulo do artigo, autores, objetivo e conclusdo (Quadro 1).

De todos os artigos avaliados na pesquisa, apenas
oito abordavam a relagao entre o HAM e a reserva ova-
riana. O estudo escrito em 2013 por Arce et al."® teve
como objetivo avaliar a relagao do HAM com a resposta
ovariana. Para isso, foram selecionadas 749 mulheres
entre 21 e 34 anos com diagnostico de infertilidade
inexplicada ou infertilidade leve por fator masculino
e com nivel sérico de FSH de 1-12 UI/L e CFA > 10. Os
resultados do estudo demonstraram que as concen-
tracoes de HAM tém correlagao forte com a coleta de
oocitos. A idade apresenta uma correlagao inversa com
0 HAM. Além disso, a concentracao de HAM antes da es-
timulacao se correlaciona moderadamente com a CFA e
pouco com o FSH e a inibina B. O HAM demonstrou ter
uma correlagao mais forte do que a CFA, o FSH e a inibi-
na B com a coleta oocitaria. 0 HAM também parece ter
maior potencial para identificar diferentes respostas
ovarianas. O artigo relata ter encontrado evidéncias de
que o HAM se correlaciona melhor com a resposta ova-
riana do que a CFA. O HAM nao foi um preditor absoluto
de gestacao, entretanto taxas significativas de gestacao
cumulativa e de nascidos vivos foram observadas na
presenca de altos niveis desse hormonio.

0 estudo de Oehninger et al. realizado em 2015,
analisou fatores preditivos de reserva ovariana apos
estimulacao controlada pelo protocolo antagonista
de corifolitropina alfa e hormonio liberador de gona-
dotrofinas. Os preditores utilizados foram: CFA, dosa-
gem de HAM e FSH, idade e tempo de duracao do ciclo
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menstrual. A formacao do modelo para o estudo foi fei-
ta com 694 mulheres inférteis entre 35 e 42 anos. A par-
tir disso, observou-se que mulheres com altos niveis
HAM e CFA tém maior risco para alta resposta ovariana;
em contrapartida, maior FSH e idade avancada repre-
sentam menor risco para alta resposta. Na avaliacao de
baixa resposta ovariana, idade avancada era o preditor
de maior risco, e 0s outros métodos avaliados, como
HAM, CFA e maior duracao do ciclo menstrual, eram
de baixo risco para baixa resposta. Concluindo que é
possivel prever respostas ovarianas no protocolo an-
tagonista de corifolitropina alfa e hormonio liberador
de gonadotrofinas, analisando os preditores que foram
incluidos no estudo.

O artigo de Nelson et al. (2015)"® relata a comparacado
entre o HAM e a CFA como preditores da reserva ovaria-
na apos estimulacao de funcao ovariana em clinicas de
fertilizacao. Mais de mil pacientes foram avaliadas em
dois ensaios randomizados utilizando protocolos de
agonista e antagonista de GnRH. As selecionadas para
0 estudo eram mulheres inférteis, mas que tinham
bom prognostico. Foi avaliada a relacao entre o HAM e
a CFA com a producao de novos o6citos, e conclui-se
que o HAM é um preditor de reserva ovariana melhor
que a CFA, que nao forneceu valor preditivo. Ademais,
o fato de o HAM ser analisado de forma automatizada
em laboratorio e nao ter interferéncia do operador do
exame, aléem de ter maior potencial de reprodutibili-
dade, ao contrario da CFA, também influencia na sua
superioridade.

O estudo observacional retrospectivo de Hamdine
et al. (2015)" teve como premissa avaliar a precisao
do HAM na previsao da taxa cumulativa de nascidos
vivos dentro de um ano apos inicio do tratamento com
antagonista do GnRH para fertilizacdo in vitro (FIV).
Foram incluidas 487 pacientes que iriam realizar FIV, foi
dosado o HAM antes do inicio do tratamento, e essas
pacientes foram acompanhadas por um ano. O artigo
relata que as chances de ocorréncia de nascidos vivos
aumentam com niveis de HAM na média de 3 pg/L, nao
aumentando na presenca de niveis maiores que 3 ug/L,
e as chances diminuem apos os 35 anos. Concluiu-se
que o HAM e a idade possuem valor similar e baixo
para a previsao de nascidos vivos.

0 artigo de Anderson et al. (2017)® aborda a dosa-
gem do HAM para avaliacao da reserva ovariana apos
tratamento quimioterapico em pacientes com neopla-
sia mamaria e também identifica quais dessas pacien-
tes nao recuperariam a funcao ovariana. Foram ava-
liadas 73 mulheres na pré-menopausa com cancer de
mama em estagio inicial, 24 meses apos o diagnostico,
e, para protecao ovariana durante o tratamento, foi
utilizada gosserrelina, analogo do hormonio liberador
de gonadotrofina. Com a avaliacao da quantidade de
HAM, foi possivel apresentar boa acuracia diagnostica;
pacientes com baixos niveis de HAM apresentaram fa-
[éncia ovariana prematura. O achado indetectavel de
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Quadro 1. Apresentacao e caracterizagao dos artigos selecionados na base de dados

antagonist cycles: prediction
of ovarian response and
cumulative treatment outcome
in good-prognosis patients

Autores e data | Titulo Objetivo Conclusao

de publicacao

Arce et al. Antimullerian hormone in Avaliar a relagao entre o HAM e a Existe uma relagao positiva entre o
(2013)1® gonadotropin releasing-hormone resposta ovariana e os resultados HAM e a producao oocitaria nos ciclos

do tratamento em pacientes
submetidos a estimulagao ovariana
controlada usando um protocolo
com antagonista do GnRH.

do antagonista do GnRH, e 0 HAM é

o melhor preditor para identificar
pacientes com resposta ovariana baixa
e alta. A associagao positiva entre o
HAM e taxas cumulativas de nascidos
vivos reflete a disponibilidade de mais
006citos, mas nao a qualidade maior.

Oehninger et

Predictive factors for ovarian response

Identificar possiveis preditores

A partir dos preditores avaliados, foi

releasing hormone antagonist
treatment for in vitro fertilization

al. (2015)7 in a corifollitropin alfa/GnRH de resposta ovariana por meio possivel prever respostas ovarianas
antagonist protocol for controlled de um protocolo antagonista altas e baixas pelo protocolo utilizado.
ovarian stimulation in IVF/ICSI cycles | de corifolitropina alfa/GnRH em
pacientes que realizaram FIV.
Os preditores utilizados foram:
HAM, CFA, FSH, idade e tempo de
duracao do ciclo menstrual.
Nelson et al. Comparison of antimtillerian hormone | Comparar o HAM e a CFA como O HAM foi um preditor mais forte
(2015)1® levels and antral follicle count as preditores da resposta ovariana a da resposta ovariana a terapia
predictor of ovarian response to estimulagao ovariana controlada do que a CFA no nivel do centro
controlled ovarian stimulation in em clinicas de fertilizagao. de estudo em ambos os ensaios
good-prognosis patients at individual randomizados utilizando protocolos
fertility clinics in two multicenter trials de agonista de GnRH e antagonista
de GnRH. A CFA nao forneceu valor
preditivo adicional além do HAM.
Hamdine et Antimlillerian hormone: prediction of | Avaliar a precisao do HAM na A acuracia do HAM para a previsao da
al. (2015)1 cumulative live birth in gonadotropin- | previsao da taxa cumulativa de taxa cumulativa de nascidos vivos em

nascidos vivos dentro de um ano
apos o inicio do tratamento com
antagonista do GnRH para FIV.

um ano de tratamento foi limitada e
nao rendeu valor adicional acima da
idade. A nao realizagao do tratamento
baseada em preditores como a idade,
0 HAM ou a combinagao de ambos
continua sendo problematica.

Anderson et al.

The utility of anti-Mdillerian hormone

Utilizar dosagem do HAM para

Mulheres com idade > 40 anos e

(2017) in the diagnosis and prediction of identificar quais pacientes nao niveis indetectaveis de HAM teriam
loss of ovarian function following recuperariam a fungao ovariana boa previsao de que a fungao
chemotherapy for early breast cancer |ap0s quimioterapia para tratamento ovariana nao retornaria, permitindo

de cancer de mama em estagio alteragdes no manejo endocrino
inicial e na pré-menopausa. apos tratamento quimioterapico.

Jacobs et al. A multicentre evaluation of the Qual concentracao de HAM O imunoensaio Elecsys HAM fornece

(2019)@” Elecsys® anti-Millerian hormone corresponde a uma CFA > 15 para um método robusto e totalmente
immunoassay for prediction determinagao da reserva ovariana? automatizado para medir os
of antral follicle count niveis séricos de HAM. Mulheres

com valores de HAM abaixo do
ponto de corte de 1,77 ng/mL
provavelmente nao terao CFA > 15.

Li et al. Comparison of antral follicle Comparar a quantidade de A quantidade foi semelhante

(2020)@ count and serum anti Millerian mulheres que tiveram resposta em ambos os métodos de
hormone level for determination ovariana desejada pela dosagem analise. CFA e HAM apresentaram
of gonadotropin dosing in in-vitro de gonadotrofina por meio da resultados similares.
fertilization: randomized trial CFA versus dosagem de HAM, em

mulheres submetidas a FIV usando o

protocolo antagonista do hormonio

liberador de gonadotropina.
Zong et al. Ovarian reserve in premenopausal Analisar as caracteristicas das Idade, idade da menarca, nivel
(2022)® women with breast cancer mudangas na reserva ovariana basal de HAM e aplicagao de GnRH

marcadas pelo HAM no estudo
EGOFACT e os fatores que afetam a
funcao ovariana em mulheres na
pré-menopausa com cancer de mama.

sao os fatores de influéncia mais
importantes para a reserva ovariana
em mulheres na pré-menopausa
com cancer de mama.

HAM: horménio antimulleriano; CFA: contagem de foliculos antrais; GnRH: horménio liberador de gonadotrofinas; FIV: fertilizacao in vitro; FSH: hormdnio
foliculo-estimulante; EGOFACT: Effects of GnRHa on Ovarian Function Against Chemotherapy-induced-gonadotoxicity in Women With Breast Cancer in China.
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HAM associado com idade superior a 40 anos fornece
uma boa previsao de que a funcao ovariana nao retor-
nara apos o tratamento quimioterapico. No entanto, é
importante ressaltar que esse & um estudo pequeno e
realizado em uma populagao especifica.

Jacobs et al.?? publicaram, em 2019, um estudo pros-
pectivo em clinicas de FIV com mulheres que realiza-
ram avaliacao por meio da CFA. Foram dosados os ni-
veis de HAM, estradiol e FSH no momento em que essas
mulheres estavam realizando a avaliacao por CFA. Os
resultados obtidos determinaram que um valor sérico
de 1,77 ng/mL de HAM corresponde a CFA maior que
15. A analise demonstrou que, em relacao ao estradiol
e ao FSH, o HAM teve melhor desempenho quando uti-
lizado para prever a CFA. Dessa forma, um ponto de
corte de 1,77 ng/mL teve alta especificidade e sensi-
bilidade para identificar mulheres com CFA > 15, sen-
do, assim, um bom marcador para avaliacao da reserva
ovariana associada a idade. Houve uma pequena cor-
relacao entre HAM e FSH, e nao houve correlacao entre
HAM e estradiol. O estudo, no entanto, nao compara a
sensibilidade do HAM em relacao a CFA.

0 estudo de Li et al.,*? realizado em 2020, teve como
objetivo avaliar a quantidade de mulheres que tive-
ram resposta ovariana desejada por meio da dosagem
de gonadotrofinas, realizando uma comparacao entre
dois meétodos: CFA e dosagem do HAM. Foram avalia-
das 200 mulheres que seriam submetidas a FIV, usan-
do o protocolo antagonista do hormonio liberador de
gonadotropina. Ambos os métodos utilizados tiveram
resposta ovariana, nimero de o6citos recuperados e
taxa de producao folicular semelhantes, concluindo-se
que ambos os métodos podem ser utilizados e sem
diferencas significativas entre eles.

0 artigo de Zong et al. (2022)® realizou uma ana-
lise aprofundada do estudo Effects of GnRHa on
Ovarian Function Against Chemotherapy-induced-
gonadotoxicity in Women With Breast Cancer in China
(EGOFACT), que foi um ensaio clinico randomizado de
fase Il que avaliou mulheres com cancer de mama na
pré-menopausa. As 330 mulheres que participaram do
estudo foram divididas em dois grupos: um grupo em
que as mulheres estavam realizando apenas quimio-
terapia e outro em que elas estavam fazendo quimio-
terapia e usando analogos de GnRH. Foram estudadas
as mudancas na reserva ovariana dessas mulheres por
meio da analise do HAM. Os resultados obtidos de-
monstraram que o grupo que estava recebendo apenas
quimioterapia teve diminuicao gradual dos niveis de
HAM, enquanto o grupo com GnRH teve niveis maiores
desse hormdnio, conseguindo praticamente voltar a li-
nha de base um ano apos o tratamento. Verificaram-se
também fatores que interferem nos niveis de HAM: ida-
de, idade de menarca, indice de massa corporal (IMC),
historia reprodutiva, FSH e aplicagdo de GnRH. Mulheres
com menos de 35 anos e valores maiores de HAM eram
menos propensas a desenvolver insuficiéncia ovariana
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prematura com o tratamento. Vale ressaltar que o es-
tudo analisa apenas um grupo especifico de pacientes
em quimioterapia.

DISCUSSAO

A mulher contemporanea tem assumido muitos papéis
que antes eram restritos ao homem, o que fez com que
seus projetos de vida e escolhas mudassem. A mater-
nidade € uma das areas que sofreu impacto devido a
multiplicidade de papéis assumidos pelas mulheres.
Por causa dos planos de carreira e do estudo, o pro-
jeto de ter filhos acaba, muitas vezes, sendo adiado.
Para muitas mulheres, a postergacao da gestagao é
uma escolha “as cegas”, ja que elas nao possuem co-
nhecimento acerca da sua fertilidade, o que muitas
vezes gera arrependimentos e frustracoes no futuro.
Entretanto, existem formas de realizar um planeja-
mento reprodutivo que podem tornar a decisao do
adiamento da maternidade mais assertiva, trazendo
seguranca para a mulher na tomada dessa decisao.
Uma forma de ter maior conhecimento da reserva ova-
riana para que se possa prever a fertilidade feminina é
a dosagem do HAM.

Assim como visto na literatura, o HAM pode ser uti-
lizado como um marcador quantitativo confiavel das
células germinativas, pois é capaz de mostrar o tama-
nho do pool de foliculos primordiais.™ Muitos dos es-
tudos encontrados utilizaram o HAM como uma ferra-
menta para analisar a reserva ovariana para diversos
fins, como, por exemplo, prever a inducao ovariana em
técnicas de reproducao assistida ou apés tratamen-
tos gonadotoxicos. Alguns estudos demonstram que
um nivel de HAM mais alto esta correlacionado a mais
odcitos sendo fertilizados durante a reproducao assis-
tida, e essa correlacao & um bom indicador de fertili-
dade. Além disso, mulheres que tinham valores de HAM
mais altos tiveram uma maior resposta a estimulacao
ovariana, em comparagao com as que possuiam valo-
res mais baixos desse hormonio. Assim como exposto
por Arce et al.,"® altos niveis de HAM estao associados
a taxas maiores de gestacao cumulativa e de nascidos
Vivos, assim como a sua capacidade de prever a coleta
de odcitos.

Mulheres com menos de 35 anos possuem valores
de HAM mais elevados e sao menos propensas a ser
acometidas pela faléncia ovariana.”® Esses dados cor-
roboram os achados na literatura que relatam que a
reducao da capacidade de gestar é encontrada princi-
palmente em mulheres no final da terceira década de
vida.® Além disso, sabe-se que muitos outros fatores
influenciam na reserva ovariana e, consequentemen-
te, interferem nos valores de HAM, como idade da me-
narca, IMC, entre outros.”® Em outro estudo, a idade
foi similar ao HAM para prever a ocorréncia de nas-
cidos vivos, além de ter demonstrado que mulheres
com mais de 35 anos possuem menos chances para
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esse evento." 0 estudo concluiu, entretanto, que tan-
to a idade quanto a dosagem de HAM possuem valor
baixo quando se trata de prever a ocorréncia de nas-
cidos vivos.

Em relagao aos métodos de avaliagao da reserva
ovariana, Arce et al."® concluiram que o HAM & su-
perior a outros biomarcadores como FSH e inibina B
para prever a resposta ovariana. Jacobs et al.?V tam-
bém analisaram a eficacia dos métodos e concluiram
que o HAM é preferivel para avaliagao da reserva ova-
riana ao FSH e ao estradiol. Nesse mesmo estudo, ni-
veis iguais a 1,77 ng/mL de HAM sao comparados a
uma CFA maior que 15. Apesar de o estudo de Jacobs
et al.”’? ndo avaliar a superioridade do HAM em rela-
cao a CFA, outros dois estudos relataram que o HAM
€ superior a CFA por ultrassonografia, por estar mais
relacionado ao nimero de foliculos, possuir maior
sensibilidade e especificidade e ndao ser um méto-
do operador-dependente.®® No artigo analisado de
Li et al.,® foi realizada uma comparagao entre dosa-
gem de HAM e CFA para avaliar a resposta ovariana
em pacientes que fariam FIV, e conclui-se que ambos
0s métodos eram validos e apresentavam resultados
semelhantes na avaliagao.

No artigo de Anderson et al.,*® o HAM foi utilizado
para avaliar a funcao ovariana em pacientes que rea-
lizaram quimioterapia na pré-menopausa para cancer
de mama, com objetivo de diagnosticar possiveis fa-
[éncias ovarianas prematuras, mostrando que o HAM é
um bom marcador para avaliacdo quantitativa de cé-
lulas germinativas. Além desse, o estudo de Oehninger
et al." também aborda a avaliacdo de preditores para
resposta a estimulacao ovariana, e pacientes com va-
lor de HAM mais alto tém mais chance de desenvolver
boa resposta.

Corroborando a literatura, os estudos encontrados
nesta pesquisa mostram que a dosagem do HAM pode
ser realizada em qualquer periodo do ciclo reprodu-
tivo.? Esse estudo também relata que o aumento do
FSH ocorre apenas em estagios mais avancados do en-
velhecimento ovariano, o que limitaria o seu uso como
um marcador da reserva ovariana para fins de rastrea-
mento. Ja a diminuicao dos niveis de HAM pode ser
mensurada antes que ocorram mudancas em outras
variaveis relacionadas com a idade."™ Alguns estudos
demonstram que uma Unica dosagem do hormonio
pode ser suficiente para predizer a menopausa em mu-
lheres passando pelo processo de envelhecimento.®
No entanto, existem algumas limitacoes do HAM, como
a interferéncia no seu resultado durante o uso da pilu-
la anticoncepcional, dessa forma, seus valores apenas
sao fidedignos para mulheres que nao utilizam pilu-
la anticoncepcional, sendo necessaria a pausa de trés
meses no uso da pilula para que se possa dosar esse
hormonio. Aléem disso, apenas oito estudos abordaram
diretamente a tematica em questao, sendo necessarios
mais estudos acerca desse assunto.

CONCLUSAO

A

partir da revisao integrativa realizada, conclui-se

que ha evidéncias que demonstram que o HAM é um
bom marcador da reserva ovariana, sendo superior ao
LH, FSH, estradiol, inibina B e idade. No entanto, a sua
superioridade nao ficou confirmada em relacao a CFA.
Além disso, esse marcador parece ter baixo valor pre-
ditivo para a taxa de nascidos vivos. Poucos estudos
foram encontrados acerca do assunto, sendo neces-
sarias mais pesquisas para melhor entendimento da
sua utilidade.
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Management of menstrual irregularities
secondary to contraceptive use —
analysis of current recommendations

Larissa Rezende Mendonga', Ceres Nunes de Resende’, Miriam da Silva Wanderley'

RESUMO

As irregularidades menstruais representam uma série de desordens na quantida-
de, duracao, frequéncia ou regularidade do sangramento uterino. Entre suas cau-
sas destaca-se 0 sangramento secundario ao uso de anticoncepcionais, uma razao
frequente de descontinuidade dos contraceptivos, podendo aumentar as taxas de
gestacoes nao planejadas. Boa parte dos contraceptivos pode levar a mudangas no
padrao de sangramento uterino, e a abordagem inicial do sangramentos irregula-
res inclui a avaliacao de outras possiveis causas, o reforco do uso correto da medi-
cacao, a tranquilizacao da paciente quanto a benignidade do quadro e a tendéncia
a melhora com a continuidade do uso. Os anti-inflamatorios podem ser usados
como estratégia inicial, e, nao havendo resposta satisfatoria, ha alternativas espe-
cificas para cada método. Este trabalho visa identificar as recomendacoes atuais
sobre 0 manejo do sangramento anormal decorrente de contraceptivos, por meio
de revisdao narrativa de estudos publicados sobre o tema nos dltimos vinte anos.

ABSTRACT

Abnormal uterine bleeding represents a series of disorders in the amount, du-
ration, frequency and or regularity of uterine bleeding. Among its causes, uterine
bleeding secondary to the use of contraceptives stands out as a frequent reason
for contraceptive discontinuity, which could lead to unplanned pregnancies. Most
contraceptives can cause changes in the pattern of uterine bleeding, and the ini-
tial approach of the abnormal bleeding includes assessing other possible cau-
ses, reinforcing the correct use of medication, and reassuring the patient about
the benignity of the condition and the tendency to improve with the continuity of
the treatment. Anti-inflammatory drugs can be used as an initial strategy, and, if
there is no satisfactory answer, there are specific alternatives for each contracep-
tive method. This work aims to identify them current recommendations on the
management of abnormal bleeding resulting from contraceptives use, through
a narrative review of studies published on the subject in the last twenty years.

INTRODUCAO

Os sangramentos irregulares, entre eles 0s escapes menstruais, sao uma
queixa ginecologica comum, e que podem acarretar na perda importante
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de qualidade de vida das mulheres.”” Entre as causas de
irregularidades menstruais destaca-se o sangramento
secundario ao uso de anticoncepcionais, que podem
variar em frequéncia e volume conforme a composicao
e a via de administracao do contraceptivo.?) Em geral, os
anticoncepcionais nao causam sangramentos agudos e
de grande monta, estando relacionados principalmente
a pequenos sangramentos nao programados, irregulares
e persistentes.® Embora esse quadro ndo seja perigoso
do ponto de vista clinico, € uma razao comum para falha
de aderéncia e interrupcdo dos contraceptivos.®

0O manejo adequado destas desordens pode melho-
rar a tolerabilidade e aumentar a confianca da pacien-
te no método. A abordagem deve ser individualizada e
elaborada de acordo com o impacto dos sintomas sobre
a vida da paciente e a presenca de contraindicagoes a
outros méetodos.

METODOS

Trata-se de revisao narrativa que objetiva identificar as
recomendacoes atuais sobre o manejo dos sangramen-
tos secundarios ao uso de contraceptivos. A pesquisa foi
realizada a partir da consulta em quatro bases de dados
eletronicos: Medline, LILACS, Scielo e PubMed. Foram in-
cluidos estudos dos Gltimos vinte anos, publicados em
inglés, espanhol e portugués e utilizados os seguintes
descritores: “sangramento uterino anormal iatrogénico”,
“manejo do sangramento uterino anormal” e “sangra-
mento uterino anormal causado por contraceptivos’,
bem como seus equivalentes na lingua inglesa e espa-
nhola. Foram elegiveis os trabalhos que apresentaram
recomendacoes acerca do manejo das irregularidades
menstruais secundarias ao uso de contraceptivos hor-
monais e nao hormonais, em qualquer dose, adminis-
trados por qualquer via e por qualquer periodo. Foram
obtidas inicialmente 461 citacoes, e apos a leitura do
titulo e do resumo, 424 estudos foram excluidos por
serem duplicados ou por nao preencherem os critérios
mencionados anteriormente. Foram selecionados 37 ar-
tigos e, apos revisao das listas de referéncia de cada
trabalho, nove estudos, publicados em quaisquer datas,
foram incluidos, totalizando 46 trabalhos nesta revisao.

RESULTADOS

Manejo inicial

O manejo dos sangramentos irregulares secundarios
aos anticoncepcionais inicia-se antes da introducao de
qualquer medicamento. Durante a escolha do método
contraceptivo é fundamental a orientacao sobre a possi-
bilidade de mudancas no padrao de sangramento trans-
vaginal, a falta de evidéncias de que as irregularidades
menstruais estejam associadas a diminuigao da eficacia
do contraceptivo, e a tendéncia a melhora do padrao
com a continuidade do uso, uma vez que a maioria dos
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sangramentos indesejados ocorre nos primeiros meses
de uso do anticoncepcional.”)

Uma vez que a paciente apresenta a queixa de san-
gramento, & importante assegurar-se de que o contra-
ceptivo esteja sendo usado corretamente, uma vez que
0 Uso erroneo esta entre as principais causas destes
sangramentos.®) E necessario ainda excluir outras pato-
logias, como polipos cervicais ou endometriais, lesoes
em colo uterino, doenca inflamatoria pélvica e altera-
coes endometriais, além da possibilidade de gestacao e
da utilizacdo de outros medicamentos.®®

Apbs essa propedéutica inicial, pode-se lancar mao
do uso de anti-inflamatorios ndo esteroidais (AINES)
por curtos periodos.” Os AINEs tém importante acdo na
vasculatura endometrial e em sua hemostasia, ao ini-
birem a enzima ciclo-oxigenase (COX), responsavel pela
conversao do acido araquidonico em prostaglandinas.
O seu uso por trés a cinco dias poderia reduzir o san-
gramento em cerca de 30% a 50% dos casos.® Tanto os
inibidores da COX-1, quanto os da COX-2, poderiam ser
empregados, nao havendo evidéncia cientifica de bene-
ficio de um sobre o outro.®

Apesar de ser observada uma boa resposta no san-
gramento ativo, as evidéncias quanto a prevencao da
recorréncia dos sangramentos irregulares sao limitadas.
Ainda assim, considerando que sao drogas bem tolera-
das, de alta disponibilidade e baixo risco, os AINES po-
deriam ser recomendados como primeira opgao para
controle de sangramento uterino anormal (SUA) secun-
dario a todos os contraceptivos.®? Para pacientes que
nao apresentem resposta satisfatoria, existem estraté-
gias especificas para cada método, levando em conside-
racao sua composicao e via de administracao.

Anticoncepcionais combinados

A mudanca no padrao de sangramento uterino com
0 uso de anticoncepcionais combinados orais (COC),
transdérmico, anel vaginal e injetaveis mensais pode
ocorrer em até 50% das usuarias.”” Sua ocorréncia é si-
milar em todos os métodos, e tende a melhorar com a
continuidade do uso.("M

Estudos demonstraram que o sangramento recorren-
te ou persistente & mais prevalente com o uso de COC
de dosagens mais baixas (15 a 20 mcg de estrogénio),
em comparacdo aos de doses mais altas (30 a 35 mcg),
e naqueles em que o componente progestagénico € o
levonorgestrel, em comparacao aos que contém nore-
tindrona.®™ Alguns estudos reportaram também uma
incidéncia menor de sangramento anormal com COC tri-
fasicos, e em regime ciclico.3%

Para pacientes com irregularidades menstruais em
uso de COC, em regimes estendidos ou prolongados,
pode-se substituir para o regime ciclico, ou recorrer a
estratégia de intervalo livre de hormonio, com interrup-
cao do método por trés a quatro dias, desde que seja
feita depois de pelo menos 21 dias de uso consecutivo
do hormonio. Este intervalo (pausa de quatro dias) nao
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diminui a eficacia contraceptiva do método, e apresenta
vantagem em relagao ao intervalo de sete dias, por re-
duzir as falhas por esquecimento, comuns apos interva-
los mais longos. A pausa pode ser repetida sempre que
a paciente estiver incomodada com o padrao de san-
gramento, desde que respeitando-se os 21 dias de uso
continuo de pilulas ativas.™®

Também poderia ser feita a substituicao da medica-
¢ao por outra que contenha uma dose maior de etini-
lestradiol, ou mesmo uma mudanca na formulacao, mo-
dificando-se o progestagénio para aqueles com efeito
modulador sobre o endométrio, como Clormadinona,
Dienogeste ou Nomegestrol, embora ambas as estraté-
gias sejam consideradas opcoes controversas.®

Outra alternativa seria a substituicao da via oral pela
parenteral, transdérmica ou vaginal, visando maior esta-
bilidade na concentracao sérica hormonal, e a reducao
de episodios de sangramento por omissdo de doses.®
Para pacientes refratarias as medidas citadas, nao resta
alternativa a nao ser a troca do método contraceptivo
(Figura 1).©

PROGESTAGENIOS ISOLADOS

Progestagénios Orais (POP)

As pilulas de progestagénios isolados de uso continuo
apresentam efeitos variados sobre o padrao de sangra-
mento. Cerca de 50% das pacientes mantém sangramen-
tos ciclicos, 40% apresentam sangramentos irregulares
ou spottings, e aproximadamente 10% evoluem com
amenorreia® O uso correto, sempre no mesmo horario
e sem omissao de doses, é fundamental para minimizar
a frequéncia de sangramentos irregulares.™ Para pa-
cientes insatisfeitas com o padrao de sangramento, uma
opcao seria a substituicao do POP continuo pela drospi-
renona isolada em regime ciclico. A medicacao deve ser
utilizada com intervalos livres de hormdnio de quatro
dias, realizados ap0os 24 dias de uso do comprimido ati-
VO, e apresenta sangramento previsivel na maioria das

pacientes.’® Estudos tém observado que o uso mensal
de moduladores seletivos do receptor de progesterona
(MSRP), como Ulipristal e Mifepristona, poderia implicar
diminuicao da frequéncia e da duragao dos episodios
de SUA em usuarias de POP, especialmente nos primei-
ros meses de uso.!” Devido ao potencial abortivo dessas
substancias, esses produtos ainda nao possuem regis-
tro na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA),
nao sendo, por hora, comercializados no Brasil. Assim,
no caso de falha do manejo inicial, nao ha evidéncias
de outras alternativas terapéuticas eficazes disponiveis,
sendo indicada a substituicdo do método.®

Acetato de medroxiprogesterona
de deposito (AMPD)

As usuarias de AMPD podem cursar com amenorreia em
até 30% dos casos nos primeiros trés meses, 50% apos
um ano e 80% apos cinco anos de uso do medicamen-
to.®) No entanto, episodios de sangramento prolongado
e spottings sao efeitos colaterais comuns e, apesar de
raramente serem intensos, podem durar sete ou mais
dias nos primeiros trés meses, e sao motivo de des-
continuidade do método em cerca de 26% das usuarias
no primeiro ano.9® Alguns especialistas adotam como
estratégia a diminuicao do intervalo entre as doses da
injecao, especialmente em pacientes obesas, nas quais
a depuracdo do medicamento & mais lenta."” Apesar
de bastante empregada, até o momento, nao existem
estudos avaliando a eficacia desta pratica.” Os agentes
antifibrinoliticos tém sido propostos como alternativa
terapéutica. Um estudo randomizado avaliou o uso de
Acido Tranexamico na dose de 1 g/dia por cinco dias em
usuarias de AMPD, e observou que 88% das pacientes
apresentou cessacao do sangramento durante a primei-
ra semana (versus 8,2% com placebo), e a maioria delas
(68%) permaneceu por mais de 20 dias sem sangramen-
tos quatro semanas ap6s o uso da medicacdo." Para
pacientes que nao tém contraindicacao ao estrogénio, a

Manejo inicial

Manejo especifico

Esclarecimento e ‘

Intervalo livre de hormdnios ‘

tranquilizacao COC regime estendido

ou continuo ‘

Mudar para regime ciclico ‘

Reforcar uso
correto

Substituicao

Excluir patologias ‘

Aumentar dose de estrogénio

‘ do método

e gestacao

COC regime ciclico ‘

Mudar tipo de progestagénio ‘

Conduta

expectante ‘

Substituir por via nao oral ‘

AINE 3 a5 dias

AINE: anti-inflamatorio nao esteroidal; COC: contraceptivo oral combinado

Figura 1. Anticoncepcionais combinados

FEMINA 2023;51(9):557-63 | 559



Mendonca LR, Resende CN, Wanderley MS

utilizagao de COC por 10 a 20 dias, de estrogénio equino
conjugado ou de estradiol micronizado por 14 dias pode
ser benéfica.” No entanto, em um estudo comparativo,
em 278 usuarias de AMPD divididas em trés grupos: eti-
nilestradiol, estrona ou placebo por 14 dias, observou-
-Se que o grupo que recebeu etinilestradiol apresen-
tou menos sangramento e spottings, mas apresentou
um padrao de sangramento mais imprevisivel no que
se refere aos intervalos e a duragdo do sintoma.?® Trés
meses apos a descontinuagao das medicagoes, nao foi
observada diferenca no padrao de sangramento entre
0s trés grupos.?? 0 uso de Mifepristona a cada 2 sema-
nas também parece reduzir o SUA em usuarias de AMPD,
mas estudos com maior nimero de pacientes sao ne-
cessarios.”? Também ja foi avaliado o uso de Doxiciclina,
uma vez que o medicamento atua in vitro inibindo a de-
gradacao da matriz estromal mediada pelas metalopro-
teinases, e uma alta atividade de metaloproteinases no
endomeétrio parece ser um fator predisponente para o
SUA secundario ao uso de progestagénios.®? Entretanto,
um estudo duplo-cego randomizado com 68 pacientes
em uso de AMPD nao mostrou beneficios do uso do an-
tibiotico durante trés meses de observagao.?

Implante de etonogestrel

Internacionalmente varios implantes estao disponiveis,
mas no Brasil & comercializado apenas o implante de
etonogestrel (ENG).1 Apesar de muitos estudos referen-
tes ao controle do SUA terem sido feitos em usuarias de
implantes de levonorgestrel (LNG), & possivel supor que
os resultados possam ser extrapolados para o implante
de etonogestrel.?® O paraefeito mais comum do implan-
te € o sangramento uterino anormal, que tende a ser
ainda mais imprevisivel do que com outros contracepti-
vos, e é a principal causa de abandono do método.®¥ Na
maioria das usuarias, as irregularidades menstruais tra-
duzem-se em sangramentos irregulares frequentes e de
pequena monta, com cerca de 78% delas apresentando
escapes ou spotting nos primeiros trés meses de uso.©
Apds este periodo, cerca de 50% evoluem com melhora
do padrao, mas aproximadamente metade das usua-
rias mantém episodios erraticos de sangramento trans-
vaginal durante os trés anos de uso da medicagdo.®”
Para pacientes elegiveis ao uso de estrogénio, contra-
ceptivos orais combinados de baixa dose poderiam ser
utilizados por periodos de 10 a 20 dias, ou em regime
ciclico por um a trés meses.®"29 Quando utilizados de
forma ciclica, visam estabelecer sangramentos progra-
mados, o0 que poderia acarretar maior satisfacao, uma
vez que as pacientes tendem a preferir o sangramento
programado ao aleatorio.™ Em estudos randomizados
em pacientes usuarias de implante de ENG foi obser-
vada redugao do sangramento transvaginal durante o
uso de COC por curtos periodos.? A suplementacao
exclusiva com estrogénio na dose diaria de 1,25 mg de
estrogénio equino conjugado ou 2 mg de estradiol por
uma a duas semanas também parece ser benéfica.®
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Quanto a possibilidade da via nao oral, ensaio compa-
rando a suplementacao com estrogénio transdérmico,
na dose de 0,1 mg/dia, ndo demonstrou beneficio es-
tatistico em relacao ao placebo no tratamento do SUA
em usuarias de implante de levonorgestrel.?? O Acido
Tranexamico também foi avaliado em usuarias de im-
plante de LNG, e, embora tenha se mostrado eficaz no
controle do SUA durante o uso da medicacao (1 g/dia
por cinco dias), ndo houve diferenca significativa em
relacdo ao placebo quatro semanas apos o tratamen-
t0.29 Um estudo, inicialmente duplo-cego randomizado
por 90 dias e em seguida “open label” por mais 90 dias,
avaliou o uso do Tamoxifeno na dose de 20 mg/dia por
10 dias em usuarias de implante de ENG, e resultou em
menos dias de sangramento e maior intervalo livre do
sintoma em ambas as fases do estudo.® A utilizacao
de Vitamina E e de Acido Acetilsalicilico (AAS), isolados
ou combinados entre si, nao apresentou vantagem em
relacao ao placebo para fins de controle de SUA em es-
tudo com pacientes com implante de LNG.®?Y Também
em usuarias desse mesmo implante foram realizados
estudos com Mifepristona em baixas doses, que repor-
taram diminuicao do sangramento transvaginal com
uso intermitente da medicacao. O resultado, entretanto,
nao se manteve apos a descontinuacao da medicacao,
e uma das pacientes engravidou no sexto més do es-
tudo, sugerindo que a Mifepristona poderia interferir
na eficacia contraceptiva do implante.®? Um pequeno
ensaio com Doxiciclina na dose de 200 mg/dia por 10
a 14 dias demonstrou cessacao do sangramento trans-
vaginal em cerca de 4,8 dias nas usuarias de implante
de ENG, entretanto o medicamento nao influenciou o
padrao de sangramento a longo prazo, e 0s autores nao
conseguiram replicar os achados em estudo com maior
nimero de pacientes.533) Esgotadas as possibilidades
terapéuticas citadas para controle do SUA em usuarias
de progestagénios isolados, sugere-se troca do método
contraceptivo® (Figura 2).

Dispositivos intrauterinos

A observacao de sangramentos uterinos irregulares du-
rante ou imediatamente apos a insercao de Dispositivo
Intrauterino (DIU) é extremamente comum, atingindo
boa parte das usuarias.®” Normalmente esta relaciona-
do a traumas intrinsecos ao procedimento de insercao,
apresenta uma duracao média de quatro dias e a maio-
ria das pacientes passa por este periodo sem grandes
queixas.®» Os primeiros trés a seis meses pos-inser-
cao do DIU também costumam cursar com mudancas
no padrao de sangramento menstrual habitual, inde-
pendentemente do tipo de dispositivo inserido. No es-
tudo CHOICE, realizado com 9.256 mulheres, menos de
15% das usuarias do Sistema Intrauterino medicado com
Levonorgestrel (SIU-LNG) e mais de 70% das usuarias
de Dispositivo Intrauterino medicado com cobre (DIU-
Cu) perceberam aumento do sangramento uterino nos
primeiros trés meses de uso do método.®® Apos esse
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‘ MSRP mensal' ‘
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correto ‘
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e gestacao AMPD COC 10 a 20 dias ou em regime
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‘ Ac. Tranexamico 1 g/dia 5 dias ‘

‘ Tamoxifeno 20 mg/dia 10 dias ‘

‘ Doxiciclina 200 mg/dia 10 dias ‘

AINE: anti-inflamatorio nao esteroidal; MSRP: modulador seletivo do receptor de progesterona; AMPD: acetato de medroxiprogesterona de depdsito; COC:
contraceptivo oral combinado, EEC: estrogénio equino conjugado. : medicamento nao disponivel no Brasil.

Figura 2. Progestagénios isolados

periodo, cerca de 49% das usuarias de DIU-Cu reporta-
ram aumento no fluxo.?’ Ja o SIU-LNG esta tipicamente
associado a importante decréscimo do fluxo menstrual
ou amenorreia apos seis meses de uso0.®” Em contrapar-
tida, estas pacientes podem cursar com sangramentos
de escape ou spottings.®®

Sistema Intrauterino medicado
com Levonorgestrel

Em pacientes que apresentam sangramento irregular
apos a insercao de SIU-LNG ha tendéncia a melhora do
quadro com a continuidade do uso do dispositivo.© Para
as que referem persisténcia do sintoma, ou se sentem in-
comodadas com o mesmo, diversas possibilidades tera-
péuticas tém sido avaliadas. Em estudo randomizado, aci-
do tranexamico (1,5 g/dia), acido mefenamico (1,5 g/dia) e
placebo foram utilizados do primeiro dia de sangramento
ou spotting até a cessagao do sintoma por um periodo de
90 dias. Apesar da redugao deste com os medicamentos,
0 achado nao foi considerado estatisticamente signifi-
cativo e nao houve melhora do incomodo causado pelo
sangramento.®® Tradicionalmente, muitos clinicos optam
pelo uso de contraceptivos orais combinados ciclicos por
um a trés meses para profilaxia e controle de SUA em
usuarias de SIU-LNG que nao possuem contraindicacao
ao uso de estrogénios.®® Apesar de nao existirem evidén-
cias de qualidade que suportem essa pratica, ela tem se
mostrado efetiva em algumas pacientes.® A suplemen-
tacdo exclusiva com estrogénio também foi avaliada em

estudo randomizado que comparou a administracao de
estrogénio transdérmico, naproxeno e placebo. O gru-
po que recebeu anti-inflamatorio apresentou diminui-
cao dos dias de sangramento, entretanto, observou-se
paradoxalmente um aumento no nimero de episodios
de sangramento irregular nas pacientes que receberam
0 hormonio.® O uso de MSRP, em estudo randomizado,
mostrou que, embora tenha contribuido para diminuicao
do sangramento vaginal a curto prazo, acarretou piora do
sintoma com uso continuado.“® Especificamente em re-
lacao a Mifepristona, estudo utilizando 100 mg a cada 30
dias por trés meses, observou reducao significativa dos
episodios de sangramento transvaginal durante o uso e
trés meses apds a interrupcao da droga.*” A utilizagao
de Tamoxifeno (20 mg/dia por sete dias) iniciado 21 dias
apos a insercao do SIU-LNG, nao mostrou diferenca signi-
ficativa em relacao ao placebo quanto ao nimero de dias
de sangramento.?

Dispositivo Intrauterino medicado com cobre

Para usuarias de DIU-Cu que apresentam sangramento
transvaginal aumentado ou prolongado, os AINEs (napro-
xeno, ibuprofeno ou acido mefenamico) foram conside-
rados efetivos por um curto periodo durante os dias de
sangramento.”” No entanto, em estudo com 53 mulheres,
com o uso de AAS na dose de 3000 mg/dia por cinco
dias durante o periodo menstrual, observou-se dimi-
nuicao nao significativa do fluxo naquelas que apresen-
tavam hipermenorreia e aumento significativo em 67%
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que apresentavam sangramento transvaginal menor que
80 ml/dia.*¥ Em relacdo ao uso de antifibrinoliticos, um
estudo chinés com 175 mulheres em uso de DIU-Cu com-
parou o uso de Acido Tranexamico nas doses de 1000
e 2000 mg/dia por cinco dias com placebo, e reportou
que ambos 0s grupos que receberam a medicacao apre-
sentaram diminuicao da perda sanguinea, sem diferenca
significativa entre os grupos em uso de maior ou menor
dose do medicamento. O antidiurético desmopressina,
uma versao sintética da vasopressina, administrado na
dose de 300 mcg via nasal por cinco dias, levou a redu-
cao significativa da perda sanguinea e nao desencadeou
efeitos adversos relevantes.“d Entretanto, ainda ha nao
comprovacao de seguranca para utilizacao de antidiuré-
ticos para esse fim.“® Ademais, para pacientes que, es-
gotadas as possibilidades terapéuticas mantém sangra-
mento intoleravel, sugere-se troca do método por outros
menos relacionados a essa queixa® (Figura 3).

CONCLUSAO

Antes da prescricao de qualquer anticoncepcional, é
fundamental informar a paciente sobre as possiveis
mudancas na frequéncia, duracao e volume menstrual
que 0os medicamentos podem acarretar. Apesar de nao
existirem protocolos de manejo do sangramento uterino
anormal secundario ao uso de contraceptivos, a aborda-
gem inicial comum a todos os métodos inclui a avaliacao
de outras causas de sangramento transvaginal, reforco
do uso correto da medicagao, tranquilizacao da pacien-
te quanto a benignidade do quadro e da tendéncia a
melhora com a continuidade do uso. De forma geral, os
anti-inflamatorios nao hormonais por curtos periodos
poderiam ser empregados como estratégia medicamen-
tosa inicial para todos os métodos. Nao havendo res-
posta satisfatoria, alternativas especificas deverao ser
observadas para cada contraceptivo individualmente,
podendo chegar a substituicdo do método. E importan-
te ressaltar a necessidade de estudos mais abrangentes,
randomizados, controlados, com um ndmero maior de

participantes, com tempo maior de seguimento, e com-
paracoes mais efetivas entre as diversas opgoes tera-
péuticas existentes, visando a elaboragao de protocolos
estruturados, que norteiem o controle do sangramento
uterino anormal secundario aos contraceptivos.

REFERENCIAS

1. Federacao Brasileira das Associagoes de Ginecologia e Obstetricia
(FEBRASGO). Sangramento uterino Anormal. Sdo Paulo: Connexomm;
2017. (Série orientacoes e recomendagdes; no. 7).

2. Reproductive Health National Training Center. Birth Control Method
Options Chart [Internet]. 2017 [cited 2022 June 12]. Available
from: https://www.fpntc.org/sites/default/files/resources/fpntc_
bcmoption_chart_2017.pdf

3. Grunloh DS, Casner T, Secura GM, Peipert JF, Madden T. Characteristics
associated with discontinuation of long-acting reversible
contraception within the first 6 months of use. Obstet Gynecol.
2013;122(6):1214-21. doi: 101097/01.A0G.0000435452.86108.59

4. Polis CB, Hussain R, Berry A. There might be blood: a scoping review
on women's responses to contraceptive-induced menstrual bleeding
changes. Reprod Health. 2018;15(1):114. doi: 10.1186/s12978-018-0561-0

5. Guazzelli CA, Barbieri M, Pinto CL, Torloni MR. Manejo do
sangramento inesperado em usuarias de métodos contraceptivos
hormonais: revisao das recomendacoes atuais. Femina.
2010;38(6):293-300.

6. Zigler RE, McNicholas C. Unscheduled vaginal bleeding with
progestin-only contraceptive use. Am J Obstet Gynecol.
2017;216(5):443-50. doi: 10.1016/j.2j0g.2016.12.008

7. World Health Organization. Selected practice recommendations
for contraceptive use [Internet]. 3rd ed. Geneva: WHO; 2016 [cited
2022 June 15]. Available from: https://apps.who.int/iris/rest/
bitstreams/1070125/retrieve

8. Panisset KS, Fonseca VL. Manejo do sangramento uterino
disfuncional em adolescentes. Adolesc Satde. 2009;6(4):26-32.

9. Villavicencio J, Allen RH. Unscheduled bleeding and contraceptive
choice: increasing satisfaction and continuation rates. Open Access J
Contracept. 2016;7:43-52. doi: 10.2147/ OAJC.585565

10. Poli ME, Mello CR, Machado RB, Pinho Neto JS, Spinola PG, Tomas G,
et al. Manual de anticoncepcao da FEBRASGO. Femina. 2009;37(9):459-
91.

11. Speroff L, Darney PD. A clinical guide for contraception. 5th ed.
Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins; 2011.

12. Edelman AB, Koontz SL, Nichols MD, Jensen JT. Continuous
oral contraceptives: are bleeding patterns dependent on the
hormones given? Obstet Gynecol. 2006;107(3):657-65. doi: 101097/ 01.
A0G.0000199950.64545.16

Manejo inicial

Manejo especifico

Esclarecimento e
tranquilizagao

Ac. Tranexamico 1,5 g/dia
até cessar sangramento

Sistema intrauterino

Reforgar uso de Levonorgestrel ‘

COC ciclico 1a 3 meses ‘

correto

Substituicao

Mifepristona 100 mg/més'

‘ do método

Excluir patologias ‘

e gestacgao
) . ‘ Ac. Tranexamico 1 g/dia 5 dias ‘
Conduta Dispositivo
intrauterino de Cobre B ;
expectante ‘ Desmopressina 300 mcg 5 dias ‘
AINE 3 a 5 dias

AINE: anti-inflamatorio nao esteroidal; COC: contraceptivo oral combinado. : medicamento nao disponivel no Brasil.

Figura 3. Dispositivos intrauterinos

562 | FEMINA 2023;51(9):557-63



13.

14.

15.

16.

7.

18.

19.

20.

21

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

29.

Manejo das irregularidades menstruais secundarias ao uso de contraceptivos - analise das recomendacdes atuais
Management of menstrual irregularities secondary to contraceptive use - analysis of current recommendations

Hampton RM, Fisher AC, Pagano S, LaGuardia KD. Scheduled and
unscheduled bleeding patterns with two combined hormonal
contraceptives: application of new recommendations for
standardization. Fertil Steril. 2009;92(2):434-40. doi: 10.1016/].
fertnstert.2008.07.010

Legro RS, Pauli JG, Kunselman AR, Meadows JW, Kesner JS, Zaino

RJ, et al. Effects of continuous versus cyclical oral contraception: a
randomized controlled Trial. ) Clin Endocrinol Metab. 2008;93(2):420-
9. doi: 101210/jc.2007-2287

Godfrey EM, Whiteman MK, Curtis KM. Treatment of unscheduled
bleeding in women using extended- or continuous-use combined
hormonal contraception: a systematic review. Contraception.
2013;87(5):567-75. doi: 1021016/j.contraception.2012.08.005

Machado RB, Politano CA. Febrasgo Position Statement:
Anticoncepcionais orais contendo somente progestagénio. Femina.
2022;50(4):223-9.

Gemzell-Danielsson K, van Heusden AM, Killick SR, Croxatto HB,
Bouchard P, Cameron S, et al. Improving cycle control in progestogen-
only contraceptive pill users by intermittent treatment with a new
anti-progestogen. Hum Reprod. 2002;17(10):2588-93. doi: 101093/
humrep/1710.2588

Dianat S, Fox E, Ahrens KE, Upadhyay UD, Zlidar VM, Gallo MF, et al.
Side effects and health benefits of depot medroxyprogesterone
acetate: a systematic review. Obstet Gynecol. 2019;133(2):332-41. doi:
10.1097/A0G.0000000000003089

Senthong AJ, Taneepanichskul S. The effect of tranexamic acid for
treatment irregular uterine bleeding secondary to DMPA use. )] Med
Assoc Thai. 2009;92(4):461-5.

Said S, Sadek W, Rocca M, Koetsawang S, Kirwat O, Piya-Anant M,

et al. Clinical evaluation of the therapeutic effectiveness of ethinyl
oestradiol and oestrone sulphate on prolonged bleeding in women
using depot medroxyprogesterone acetate for contraception. World
Health Organization, Special Programme of Research, Development
and Research Training in Human Reproduction, Task Force on Long-
acting Systemic Agents for Fertility Regulation. Hum Reprod. 1996;11
Suppl 2:1-13. doi: 101093/ humrep/11.suppl_2.1

Jain JK, Nicosia AF, Nucatola DL, Lu JJ, Kuo J, Felix JC. Mifepristone for
the prevention of breakthrough bleeding in new starters of depo-
medroxyprogesterone acetate. Steroids. 2003;68(10-13):1115-9. doi:
101016/s0039-128x(03)00132-6

Abdel-Aleem H, Shaaban OM, Abdel-Aleem MA, Fetih GN. Doxycycline
in the treatment of bleeding with DMPA: a double-blinded
randomized controlled trial. Contraception. 2012;86(3):224-30. doi:
10.1016/j.contraception.2012.01.003

Nunes MA. Abordagem da hemorragia uterina anémala nas
utilizadoras do implante contracetivo libertador de etonogestrel.
Acta Obstet Ginecol Port. 2013;7(4):280-4.

Curtis KM, Jatlaoui TC, Tepper NK, Zapata LB, Horton LG, Jamieson
DJ, et al. U.S. selected practice recommendations for contraceptive
use, 2016. MMWR Recomm Rep. 2016;65(4):1-66. doi: 1015585/ mmwr.
rr6504al

Guiahi M, McBride M, Sheeder J, Teal S. Short-term treatment of
bothersome bleeding for etonogestrel implant users using a 14-day
oral contraceptive pill regimen: a randomized controlled trial. Obstet
Gynecol. 2015;126(3):508-13. doi: 10.1097/A0G.0000000000000974

Hou MY, McNicholas C, Creinin MD. Combined oral contraceptive
treatment for bleeding complaints with the etonogestrel
contraceptive implant: a randomised controlled trial. Eur J Contracept
Reprod Health Care. 2016;21(5):361-6. doi: 10.1080/13625187.2016.1210122

Boonkasemsanti W, Reinprayoon D, Pruksananonda K, Niruttisard S,
Triratanachat S, Leepipatpaiboon S, et al. The effect of transdermal
oestradiol on bleeding pattern, hormonal profiles and sex steroid
receptor distribution in the endometrium of Norplant users. Hum
Reprod. 1996;11 Suppl 2:115-23. doi: 101093/ humrep/11.suppl_2.115

Phupong V, Sophonsritsuk A, Taneepanichskul S. The effect

of tranexamic acid for treatment of irregular uterine bleeding
secondary to Norplant use. Contraception. 2006;73(3):253-6. doi:
10.1016/j.contraception.2005.09.012

Edelman AB, Kaneshiro B, Simmons KB, Hauschildt JL, Bond K,
Boniface ER, et al. Treatment of unfavorable bleeding patterns in
contraceptive implant users: a randomized controlled trial. Obstet
Gynecol. 2020;136(2):323-32. doi: 10.1097/A0G.0000000000003896

30.

31

32

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41,

42.

43.

4,

45,

46.

d'Arcangues C, Piaggio G, Brache V, Aissa RB, Hazelden C, Massai

R, et al. Effectiveness and acceptability of vitamin E and low-

dose aspirin, alone or in combination, on Norplant-induced
prolonged bleeding. Contraception. 2004;70(6):451-62. doi: 10.1016/].
contraception.2004.05.012

Massai MR, Pavez M, Fuentealba B, Croxatto HB, d'Arcangues C. Effect
of intermittent treatment with mifepristone on bleeding patterns in
Norplant implant users. Contraception. 2004;70(1):47-54. doi: 10.1016/j.
contraception.2004.02.009

Zigler RE, Madden T, Ashby C, Wan L, McNicholas C. Ulipristal
acetate for unscheduled bleeding in etonogestrel implant users: a
randomized controlled trial. Obstet Gynecol. 2018;132(4):888-94. doi:
10.1097/A0G.0000000000002810

Weisberg E, Hickey M, Palmer D, O'Connor V, Salamonsen LA, Findlay
JK, et al. A pilot study to assess the effect of three short-term
treatments on frequent and/or prolonged bleeding compared to
placebo in women using Implanon. Hum Reprod. 2006;21(1):295-302.
doi: 10.1093/humrep/dei273

Ylikorkala O, Kauppila A, Siljander M. Anti-prostaglandin therapy
in prevention of side-effects of intrauterine contraceptive devices.
Lancet. 1978;2(8086):393-5. doi: 10.1016/s0140-6736(78)91864-0

Friedlander EK, Kaneshiro B. Therapeutic options for unscheduled
bleeding associated with long-acting reversible contraception.
Obstet Gynecol Clin North Am. 2015;42(4):593-603. doi: 10.1016/].
08¢.2015.07.004

Diedrich JT, Desai S, Zhao Q, Secura G, Madden T, Peipert JF.
Association of short-term bleeding and cramping patterns with
long-acting reversible contraceptive method satisfaction. Am J Obstet
Gynecol. 2015;212(1):50.e1-8. doi: 101016/j.aj0g.2014.07.025

Bastianelli C, Farris M, Rapiti S, Vecchio RB, Benagiano G. Different
bleeding patterns with the use of levonorgestrel intrauterine system:
are they associated with changes in uterine artery blood flow?
Biomed Res Int. 2014,2014:815127. doi: 10.1155/2014/815127

Serdal T, Inki P, Draeby J, O'Flynn M, Schmelter T. Management of
initial bleeding or spotting after levonorgestrel-releasing intrauterine
system placement: a randomized controlled trial. Obstet Gynecol.
2013;121(5):934-41. doi: 101097/A0G.0b013e31828¢65d8

Madden T, Proehl S, Allsworth JE, Secura GM, Peipert JF. Naproxen
or estradiol for bleeding and spotting with the levonorgestrel
intrauterine system: a randomized controlled trial. Am J Obstet
Gynecol. 2012;206(2):129.e1-8. doi: 10.1016/j.2j0g.2011.09.021

Warner P, Guttinger A, Glasier AF, Lee R, Nickerson S, Brenner RM, et
al. Randomized placebo-controlled trial of CDB-2914 in new users of
a levonorgestrel-releasing intrauterine system shows only short-lived
amelioration of unscheduled bleeding. Hum Reprod. 2010;25(2):345-
53. doi: 101093/ humrep/dep377

Lal S, Kriplani A, Kulshrestha V, Sharma M, Agarwal N. Efficacy of
mifepristone in reducing intermenstrual vaginal bleeding in users
of the levonorgestrel intrauterine system. Int ) Gynaecol Obstet.
2010;109(2):128-30. doi: 10.1016/].ijg0.2010.01.015

Cohen MA, Simmons KB, Edelman AB, Jensen JT. Tamoxifen
for the prevention of unscheduled bleeding in new users of
the levonorgestrel 52-mg intrauterine system: a randomized
controlled trial. Contraception. 2019;100(5):391-6. doi: 10.1016/].
contraception.2019.06.009

Pedron N, Lozano M, Gallegos AJ. The effect of acetylsalicylic acid
on menstrual blood loss in women with IUDs. Contraception.
1987;36(3):295-303. doi: 101016/0010-7824(87)90099-0

Lin X, Gao ES, Li D, Zhang M, Dou LX, Yuan W. Preventive treatment of
intrauterine device-induced menstrual blood loss with tranexamic
acid in Chinese women. Acta Obstet Gynecol Scand. 2007;86(9):1126-9.
doi: 101080/00016340701516777

Mercorio F, De Simone R, Di Carlo C, Bifulco G, Tessitore G, Di

Spiezio Sardo A, et al. Effectiveness and mechanism of action of
desmopressin in the treatment of copper intrauterine device-related
menorrhagia: a pilot study. Hum Reprod. 2003;18(11):2319-22. doi:
101093/ humrep/degs49

Godfrey EM, Folger SG, Jeng G, Jamieson DJ, Curtis KM. Treatment
of bleeding irregularities in women with copper-containing 1UDs:
a systematic review. Contraception. 2013;87(5):549-66. doi: 101016/].
contraception.2012.09.006

FEMINA 2023;51(9):557-63 | 563



RELATO DE CASO

Descritores

Tumor borderline de ovario;
Adolescente; Tratamento;
Cirurgia de preservacao da
fertilidade; Estadio avancado

Keywords

Borderline ovarian tumors;
Adolescent; Management; Fertility
sparing surgery; Advanced stage

Submetido:
12/05/2023

Aceito:
17/07/2023

1. Faculdade de Ciéncias Médicas da
Universidade Estadual de Campinas,
Campinas, SP, Brasil.

2. Departamento de Obstetricia e
Ginecologia, Faculdade de Medicina,
Universidade Santo Amaro, Sao
Paulo, SP, Brasil.

3. Departamento de Anatomia
Patologica, Faculdade de Ciéncias
Médicas, Universidade Estadual de
Campinas, Campinas, SP, Brasil.

Conflitos de interesse:
Nada a declarar.

Autor correspondente:

Adriana Yoshida

Rua Tessalia Vieira de Camargo, 126,
Cidade Universitaria, 13083-887,
Campinas, SP, Brasil
adrianal22013@gmail.com

Como citar:

Mori KH, Santiago AE, Derchain

SF, Triglia RM, Sarian LO,

Yoshida A. Desfechos reprodutivos
e de sobrevida em adolescente
tratada com cirurgia preservadora
de fertilidade por tumor borderline
de ovario em estadio avancado:
relato de caso e revisao da
literatura. Femina. 2023;51(9):564-8.

564 | FEMINA 2023;51(9):564-8

Desfechos reprodutivos
e de sobrevida em
adolescente tratada com
cirurgia preservadora

de fertilidade por tumor
borderline de ovario

em estadio avancado:
relato de caso e

revisao da literatura

Reproductive and survival outcomes
in an adolescent treated with fertility-
sparing surgery for advanced stage
borderline ovarian tumor: case

report and review of the literature

Karen Hiromi Mori', Aline Evangelista Santiago? Sophie Francoise Derchain’, Renata De
Marchi Triglia®, Luis Otavio Sarian', Adriana Yoshida'

RESUMO

Existem poucos dados na literatura sobre os resultados obstétricos e oncologicos
de adolescentes com tumores borderline de ovario em estadio avangado trata-
das com cirurgia preservadora da fertilidade. Uma adolescente de 15 anos com
diagnostico de tumor borderline de ovario estadio Ilic foi inicialmente tratada
com tumorectomia ovariana bilateral e quimioterapia adjuvante com esquema
de platina/taxano (seis ciclos). Durante o seguimento, foi submetida a outras trés
tumorectomias devido a tumor borderline de ovario (duas vezes) e cistadenoma
ovariano (uma vez). Outra recidiva de tumor borderline de ovario ocorreu seis anos
apos o diagnostico inicial, quando ela estava gravida; foi tratada com tumorecto-
mia realizada durante a cesariana. Em sua dltima consulta ambulatorial, a mulher
de 27 anos nao apresentava evidéncia da doenca e tinha um filho saudavel. Mesmo
em estadio avancado, a cirurgia de preservacao da fertilidade foi segura e factivel
nessa paciente com tumor borderline de ovario.

ABSTRACT

There are few data in the literature regarding obstetric and oncological outcomes of
adolescents with advanced-stage borderline ovarian tumors treated with fertility spa-
ring surgery. A 15 years old adolescent who was diagnosed with a stage llic borderline
ovarian tumor, was treated with bilateral ovarian tumorectomies and adjuvant chemo-
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therapy with platinum/taxane regimen (six cycles). During
follow up she was submitted to other three tumorectomies
due to borderline ovarian tumor(twice) and ovarian cysta-
denoma (once). Another borderline ovarian tumorrecurren-
ce occurred six years after initial diagnosis, when she was
pregnant; treated with tumorectomy performed during ce-
sarean section. At her last outpatient visit, the 27-year-old
woman had no evidence of disease and a had healthy child.
Even at an advanced stage, fertility sparing surgery was safe
and feasible in this patient with borderline ovarian tumor.

INTRODUGAO

Os tumores borderline de ovario (TBOs) sdo neoplasias
que surgem a partir do epitélio ovariano e sao raros.
Caracterizam-se pela presenca de estratificacao do epi-
télio, leve atipia nuclear, formacao de projecoes papila-
res, sem invasao estromal.” Acometem frequentemente
mulheres jovens e se apresentam em estadio inicial,
quando a doenca esta restrita aos ovarios. O tratamento
€ eminentemente cirdrgico e, devido ao seu curso indo-
lente, a cirurgia de preservacao da fertilidade e a ma-
nutencao da funcao ovariana sao os pilares do manejo
dessas mulheres.(

Entre criancas e adolescentes, as neoplasias ovaria-
nas malignas representam 1% dos canceres infantis.”’ Na
populacao pediatrica e adolescente, a maioria das neo-
plasias ovarianas se origina de células germinativas e
tem um prognostico favoravel.?) Aproximadamente 10%
dos tumores nessa faixa etaria sao de origem epitelial,
a maioria representada por TBOs, enquanto 0s carcino-
mas sao extremamente raros.? Estudos com um peque-
no nimero de adolescentes indicam que a maioria dos
TBOs nessa faixa etaria apresenta doenca limitada aos
ovarios.??

O tratamento de adolescentes com TBOs em estadio
avancado, bem como daquelas com doenca em estadio
inicial, € baseado na premissa de conservagao da ferti-
lidade e da funcao ovariana. No entanto, existem pou-
cos dados na literatura sobre os resultados oncologicos
e obstétricos em adolescentes com TBOs em estadio
avancado tratadas com cirurgia de preservacao da ferti-
lidade. A seguranca e a eficacia do tratamento conserva-
dor nesses casos ainda sao controversas, a abordagem
& baseada em relatos ou séries de casos e € necessario
um longo periodo de seguimento devido a possibilidade
de recidivas mesmo apos varios anos de diagnostico e
tratamento inicial.

DESCRIGCAO DO CASO

Adolescente do sexo feminino, sem comorbidades, deu
entrada no Hospital da Mulher Prof. Dr. José Aristodemo
Pinotti da Universidade Estadual de Campinas, com 15
anos de idade, por aumento de volume abdominal, com
ultrassom evidenciando massa solida em regiao ane-
xial esquerda, heterogénea, de contornos irregulares
e espiculados, com sinal vascular interno ao Doppler,
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medindo 7,3 x 6,9 x 6,9 cm. A tomografia computadori-
zada evidenciou massa pélvica de origem ovariana, a
esquerda, medindo 8 x 4 cm, com grande volume de
ascite. Todos os marcadores tumorais apresentaram
valores normais (antigeno carcinoembrionario, alfafeto-
proteina e B-gonadotrofina coriénica humana), exceto
o cancer antigen 125 (CA125) cujo valor era de 171 Ul/
mL. A laparotomia, foram observados tumores exofiticos
bilaterais nos ovarios e multiplos implantes peritoneais
(em intestinos, omento, pelve, figado, bago e regido
para-adrtica), além de ascite. O exame de congelagio
intraoperatorio de lesao ovariana superficial mostrou
TBO seroso. Foram realizadas tumorectomias ovarianas
bilaterais e hiopsias de implantes peritoneais. O diag-
nostico histopatologico foi: TBOs serosos na superficie
dos ovarios, implantes (ndo invasivos) nos intestinos,
peritdnio, superficies da bexiga e omento (estadio his-
topatologico Ilic). Apesar de controverso, a paciente foi
submetida a quimioterapia adjuvante com esquema
platina/taxano (seis ciclos), com regressdo comple-
ta dos implantes. Novas tumorectomias ovarianas por
laparoscopias foram realizadas 21, 50 e 67 meses apos
a primeira laparotomia com resultados histopatologi-
cos, respectivamente: 1) TBO seroso no ovario direito
com implante peritoneal (ndo invasivo); 2) cistoadeno-
ma seroso com areas focais (menos de 10%) de proli-
feracao epitelial com atipia leve no ovario esquerdo;
3) TBO seroso no ovario direito. A paciente foi submeti-
da a criopreservagao de oocitos apos a segunda abor-
dagem cirdrgica, porém aos 21 anos engravidou espon-
taneamente. Durante o pré-natal, o ultrassom mostrou
imagem solida unilocular com projecoes papilares, me-
dindo 5,3 x 3,5 x 3,6 cm, no ovario esquerdo, classifica-
da como maligna, segundo o modelo preditivo “Regras
Simples” do grupo International Ovarian Tumor Analysis
(IOTA). A ressonancia magnética pélvica revelou ovario
esquerdo com formacao cistica de paredes finas e con-
tornos lobulados, medindo 6,4 x 2,0 x 3,7 cm, com proje-
cao parietal solida com restricao de difusao, medindo 2
x 1,5 x 2,1 cm, suspeita de malignidade/TBO. Nao foram
observadas linfadenopatias ou ascite (Figura 1).

A gravidez evoluiu sem intercorréncias e a paciente
foi submetida a uma cesariana eletiva com 38 sema-
nas de gestacao, com tumorectomia ovariana esquer-
da. O diagnostico histopatologico foi: TBO seromucinoso
com focos de microinvasao, associado a endometriose
ovariana. Vide figuras 2, 3 e 4 mostrando fotos dos tu-
mores de ovarios e implante peritoneal. Em sua dltima
consulta ambulatorial, a paciente de 27 anos tinha um
filho saudavel e nao apresentava evidéncia de doenca
nos exames clinico, ultrassonografico e de CA125. Além
disso, ela mantinha a fun¢ao ovariana gracas as malti-
plas cirurgias preservadoras de fertilidade.

Este relato de caso foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa da Universidade Estadual de
Campinas (NGimero do Parecer: 5.518.178; Certificado de
Apresentacao de Apreciacao Etica: 59480222.6.0000.5404).
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Fonte: Imagens de ressonancia magnética reproduzidas com a autorizagao da paciente.

Figura 1. Ressonancia magnética pélvica realizada durante a gravidez (A: Lesdo anexial esquerda (flecha azul); B: A lesao
apresentava restricao a difusdo, suspeita maligna ou tumor borderline de ovario)
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Fonte: Fotos das laminas dos tumores dos ovarios em hematoxilina-eosina reproduzidas com a autorizagao da paciente.

Figura 2. Tumor seroso borderline exibindo projegdes estromais frouxas revestidas por células com leves atipias (A e B: primeira
cirurgia; C: quarta cirurgia)
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Fonte: Fotos das laminas dos tumores dos ovérios em hematoxwlma -eosina reproduzidas com a autorizagao da paciente.

Figura 3. Areas de crescimento para a superficie externa do ovario, com autoimplantes, nos quais os blocos epiteliais sao
circundados por estroma delicado, sem atipias significativas ou sinais de invaséo (A e B: primeira cirurgia; C: quinta cirurgia)

DISCUSSAO

Os TBOs geralmente afetam pacientes mais jovens,
quando comparadas aquelas com carcinomas ovarianos.
Apresentam-se mais frequentemente em estadio inicial
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(90% dos casos), e o tratamento é eminentemente ci-
rargico, sendo a preservacao da fertilidade e da funcao
ovariana uma questdo de extrema relevancia.” No en-
tanto, os TBOs podem apresentar doenca extraovariana



Desfechos reprodutivos e de sobrevida em adolescente tratada com cirurgia preservadora de fertilidade
por tumor borderline de ovario em estadio avancgado: relato de caso e revisao da literatura
Reproductive and survival outcomes in an adolescent treated with fertility-sparing surgery for advanced

Fonte: Foto da lamina do implante peritoneal em hematoxilina-eosina
reproduzida com a autorizagao da paciente.

Figura 4. Implantes caracterizados por pequenos blocos
celulares neoplasicos bem delimitados na superficie
peritoneal, permeados por estroma com proliferagao
fibroblastica e tecido de granulagao; é evidente a auséncia de
carater infiltrativo (primeira cirurgia)

e, de acordo com a presenca de implantes na pelve e/
ou abdome, sao classificados apos a cirurgia pelo es-
tadiamento da Federacao Internacional de Ginecologia
e Obstetricia (FIGO). A taxa de sobrevida em 10 anos é:
99% para estadio I, 98% para estadio Il, 96% para esta-
dio Il e 77% para estadio IV. E importante observar que
recorréncias e transformacao maligna podem ocorrer.®)
Atualmente, os implantes nao sao mais chamados de
invasivos ou nao invasivos. Implantes antes chamados
de nao invasivos sao chamados de implantes, e implan-
tes invasivos sao considerados uma doenca distinta, ou
seja, carcinoma seroso de baixo grau.® Os fatores prog-
nosticos mais importantes para pacientes com TBOs em
estadio avancado sao a presenca de implantes invasivos
ou nao invasivos e doenca residual; apenas pacientes
com implantes nao invasivos sao candidatas a cirurgia
conservadora.”) Apesar da diferenca de nomenclatura,
esse ainda parece ser um critério adequado para o tra-
tamento de pacientes com TBOs em estadio avancado.
O tratamento cirlrgico radical consiste na coleta de
lavado peritoneal, histerectomia, salpingo-ooforectomia
bilateral, omentectomia infracélica, bidpsias peritoneais
e remocao de qualquer tumor visivel. A cirurgia preser-
vadora de fertilidade com conservacao do Gtero e ova-
rio € considerada para pacientes jovens que desejam
engravidar e com tumores limitados aos ovarios, ou em
casos selecionados de pacientes com TBOs em estadio
avancado.” Uma metanalise envolvendo quatro estudos
com 74 pacientes com TBOs em estadio avancado con-
cluiu que, quando comparadas com aquelas tratadas
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com cirurgia radical, a taxa de recorréncia & maior na-
quelas tratadas com cirurgia de preservacao da fertili-
dade, mas as taxas de sobrevida de cinco e sete anos
foram as mesmas em ambos 0s grupos. Em relacao aos
desfechos de fertilidade, ocorreram 15 gestagoes em 11
pacientes, com o nascimento de 13 criancas.”

Massas anexiais detectadas na infancia e adoles-
céncia sao raras e, em sua maioria, nao neoplasicas
(por exemplo, cistos simples) ou benignas,®” e sua in-
cidéncia anual é estimada em 2,6% em 100.000.” Uma
coorte retrospectiva envolvendo 146 adolescentes com
idade < 18 anos (86,3% deles na po6s-menarca) opera-
das entre 2012 e 2018 mostrou que 107 pacientes (73,2%)
tinham histologia benigna, 37 pacientes (25,3%) tinham
histologia maligna e apenas 2 pacientes (1,36%) tinham
TBOs.® A coorte de Xac et al.” envolvendo 752 adoles-
centes operadas com idade <19 anos, em um periodo de
10 anos, mostrou 93% de tumores benignos, 1% de TBOs
(sete pacientes) e 6% de tumores malignos.

A maior coorte de adolescentes com TBOs foi basea-
da no banco de dados norte-americano Surveillance,
Epidemiology, and End Results (SEER). Esse estudo de
Nasioudis et al. (2017)® envolvendo 114 adolescentes
com idade < 19 anos, com TBOs diagnosticados entre
1988 e 2013, mostrou que 85,1% deles se apresentavam
no estadio | no momento do diagnostico. O acompanha-
mento médio foi de 18,3 anos e a sobrevida global em
10 anos foi de 97,3%, mas os dados sobre os resultados
obstétricos ndo foram especificados.?

Childress et al. (2018),® em estudo com seguimento
médio de 10 meses, relataram 14 pacientes com idade
entre 12 e 18 anos com TBOs, apenas trés deles apresen-
tando-se em estadio avancado (1 com Ilb e 2 com llic).
Todas as pacientes estavam vivas, mas um longo segui-
mento seria necessario para avaliar o resultado obsté-
trico, e apenas uma paciente foi submetida a criopreser-
vacao de odcitos até a publicacdo do estudo.®

Apresentamos 0 caso de uma adolescente submeti-
da a cinco cirurgias preservadoras de fertilidade para
TBO em estadio avancado. Esse manejo foi crucial para
a manutencao tanto da fertilidade quanto da fungao
ovariana, especialmente nessa idade (quando a meno-
pausa cirdrgica impactaria negativamente sua qualida-
de de vida e sobrevida), e foi factivel, pois havia parén-
quima ovariano normal remanescente apos todos o0s
procedimentos cirlrgicos. A paciente foi submetida a
quimioterapia adjuvante (tratamento controverso para
TBOs), que resultou em regressdo completa de multi-
plos implantes peritoneais. A equipe que assistiu a
paciente se preocupou com o processo aderencial em
cada abordagem, o que nos motivou a indicar a criopre-
servacao de oocitos, que foi realizada apos a segunda
abordagem cirrgica. Surpreendentemente, apo6s uma
laparotomia e trés laparoscopias, ela conseguiu engra-
vidar espontaneamente e, embora tenha ocorrido uma
nova recorréncia durante a gravidez, a conduta expec-
tante foi possivel, com desfecho obstétrico favoravel e
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tratamento cirlrgico de outro TBO com preservacao de
uma pequena parte do parénguima ovariano. Quanto ao
seguimento, ela foi submetida a vigilancia com exame
fisico, ultrassom pélvico e abdominal e dosagem séri-
ca de CA125. Para pacientes sem sintomas e sinais na
avaliacao clinica, o intervalo de tempo entre 0s exames
(fisico e dosagem de CA125) é geralmente a cada trés
meses no primeiro ano pos-tratamento, a cada seis me-
Ses por cinco anos e anualmente a partir de entao. O ul-
trassom de seguimento é realizado a cada seis meses
no primeiro ano e depois anualmente. Todas as recidi-
vas desse caso foram detectadas por ultrassom. Temos
agora um acompanhamento total de 12 anos e a pacien-
te esta viva, sem doenca, com preservacao da funcao
ovariana, em seguimento uma vez por ano. Apesar de
nao haver um consenso, um longo seguimento anual se
aplica para casos de TBOs diagnosticados em estadios
avancados que foram tratados com preservagao do(s)
ovario(s).® As recomendagdes de tratamento sdo basea-
das em estudos com um pequeno nimero de pacientes,
com curto tempo de seguimento, mas até o momento &
seguro realizar a cirurgia preservadora da fertilidade e
da funcao ovariana em adolescentes com TBOs diagnos-
ticados em estadio avancado.

CONCLUSAO

O tratamento de adolescentes com TBOs em estadios
avancados é baseado em estudos com um pequeno ni-
mero de mulheres jovens. Estender a mesma aborda-
gem de mulheres jovens as adolescentes nos permite
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trata-las com cirurgia que preserva a fertilidade e a fun-
cao ovariana. Apesar do maior risco de recorréncia, nao
se observa impacto negativo na sobrevida global.
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Manuscritos com conteudos baseados em evidéncias cientificas sobre a tematica
proposta e resultados gue contribuem para a pratica clinica.

O Febrasgo Position Statement documenta o estado
atual da area de Ginecologia e Obstetricia na
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