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Introdugio

Introducéo

A histerectomia total abdominal (HTA) foi originalmente
descrita por Richardson®, em 1929, sendo adaptada mais tarde, com
algumas modificaces®>. Aldridge & Meredith (1950), ressaltavam que a
histerectomia deve ser tecnicamente a mais simples possivel, proteger ao
maximo de injurias os 6rgdos adjacentes, com minimo trauma em cupula
e preservando a profundidade e a elasticidade vaginal®. A HTA é o
procedimento cirdrgico, ndo obstétrico, mais frequente nos Estados
Unidos, realizando-se aproximadamente 600.000 por ano>°; porquanto,
na Inglaterra apenas 75.000. Essa diferenca decorre das caracteristicas
das pacientes, dos recursos médicos e atitudes profissionais’. No Brasil,

em 1999, foram realizadas 86.247 histerectomias financiadas pelo
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Introdugio

Sistema Unico de Satde (SUS). As principais indicacdes s&do por
patologias benignas (90%): leiomioma, endometriose/adeniomiose,

sangramento uterino disfuncional, dor pélvica cronica®*’.

Porém, para
Broder et al (2000), 70% das indicacdes sdo improprias®®. As razdes
decorreriam de falha no diagndstico e/ou néo realizacdo de tratamentos

alternativos prévios. Pois, cerca de 20% a 25% das mulheres acima dos

35 anos tém miomas, na maioria assintomaticos®.

A idade média da HTA é de 45 anos, com 68% dos casos
entre 35 a 50 anos 2. Para a mulher, a decisdo da cirurgia baseia-se na
efetividade do alivio dos sintomas e nas repercussodes, a longo prazo,
sobre a qualidade de vida®®. Todavia, os efeitos da histerectomia sobre a
funcdo ovariana, vesical e sexual s&@o controversos®*!. Sintomas de
faléncia ovariana, de disfuncdo sexual e urinaria, de dor pélvica crbnica
sao atribuidos a alteracdes decorrentes de lesdes anatdmicas, vasculares
e nervosas, além de fatores psicogénicos resultantes da esterilidade e

auséncia das menstruagdes'9%,

No século XIX, ovarios normais eram retirados em larga
escala durante a histerectomia, para alivio de insanidade e disturbios
convulsivos. Esse procedimento ficou conhecido como cirurgia de Battey.
No comeco do século XX, com o desenvolver da compreensibilidade da
fisiologia ovariana, iniciou-se a era da preservacao do ovario. Seguindo-se
de um periodo de retirada profilatica, justificada em grande parte, pela

dificuldade de diagnéstico e de cura do cancer de ovario®. Atualmente, a
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Introdugio

conservacdo dos ovarios no ato cirargico, em mulheres abaixo dos 45
anos, € aceita na pratica ginecologica, baseando-se na expectativa de
manter as concentracdes hormonais normais no pés operatorio®* 2,
Realizando-se ooforectomia s6 em casos de malignidade, doenca
inflamatéria pélvica ou endometriose®*. Dekel et al (1996), advogam que
a conservacao ou nao dos ovarios é decisao individualizada, avaliando-se
a idade e a preferéncia da paciente, os fatores de risco pessoal e familiar
em caso de cancer de ovario e a possibilidade de seguimento e aderéncia
a longo prazo da terapia de reposicdo hormonal (TRH)?. Por outro lado,
observa-se reducdo no risco de cancer de ovario em mulheres
submetidas a histerectomia. Possivelmente, pela diminuicdo da exposicéo
a carcindégenos vaginais, pelas alteracdes do fluxo sanguiineo ovariano

el/ou pela deteccdo de doenca ovariana oculta no ato cirGrgico®3,

A funcéo reprodutiva feminina € regulada por complexo
mecanismo de retroalimentacdo que envolve principalmente o hipotalamo,
a hipofise, os ovarios e o utero. Os principais eventos sdo a ovulacéo e a
fecundacéo, cronobiologicamente regulados pelo horménio liberador de
gonadotrofina (GnRH)**. O hipotalamo desempenha papel preponderante
nos fenbmenos reprodutivos, agindo como gerador de pulsos do GnRH
sobre a hipofise e como sitio de acédo dos esterdides sexuais. O GnRH
ativa a liberacdo das gonadotrofinas: o hérmonio foliculo estimulante
(FSH) e o hormdnio luteinizante (LH) que estimulam os ovarios®. O FSH

e 0 LH séo glicoproteinas, constituidas por duas cadeias de aminoacidos,
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Introdugio

a subunidade o, comum a ambos, e a subunidade B, que os diferencia e
confere a especificidade ao horménio®. A sintese da subunidade p do
FSH ou do LH, pelo gonadotrofo, é diferentemente regulada pelos pulsos
do GnRH*". As gonadotrofinas agem sobre os ovarios para determinar a
ovulacdo®. S&o moduladas localmente por diversos fatores de
crescimento que tém acado paracrina e autécrina. A maior acao atribuida
ao fator de crescimento insulino-like (IGF-l), na fisiologia ovariana, é
amplificar os efeitos das gonadotrofinas, especialmente no processo da
selecéao folicular. A acdo do FSH sobre as células da granulosa depende
da producdo local da IGF-l. As citocinas, originarias dos leucocitos
recrutados pelos ovéarios, tém papel no desenvolvimento do foliculo, do
gameta e ainda na esteroidogénese. Delas, as mais importantes sdo as

interleucinas (IL-1) e o fator de necrose tumoral o (TNFa)*.

Os ovarios tém duas importantes fungdes: producdo e
liberacdo de gametas (gametogénese) e sintese e secrecdo de hormdnios
esterdides (esteroidogénese)®. Falck (1959) descreveu a biossintese de
estrogénios pelas células da granulosa®. Savard et al (1965) identificaram
as células da teca e do estroma ovariano como produtoras de
androgénio®. A base bioguimica para a teoria das duas células iniciou-se
com Ryan & Petro (1966), que demonstraram ser a progesterona o
principal horménio encontrado nas células da granulosa luteinizadas*’.
Hillier et al (1981) correlacionaram o potencial de aromatizacdo nas

células da granulosa com as concentracdes de estradiol, no fluido
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Introdugio

folicular*?. Em 1986, Erickson idealizou a teoria das duas células para
explicar os eventos que ocorrem na esteroidogénese do foliculo em
desenvolvimento. Durante a foliculogénese, as células da granulosa
adquirem receptores para FSH, e as células da teca, para LH. Nestas
tltimas ocorre sintese de androgénios, que por difusdo passiva, atingem
as células da granulosa. Nas quais, a androstenediona e a testosterona
convertem-se, respectivamente, em estrona e estradiol, pelo processo de
aromatizacdo, induzido pelo FSH. Portanto, o foliculo humano tem a

capacidade de sintetizar estrogénio, progesterona e androgénio®*.

Os foliculos constituem as unidades basicas funcionais
dos ovarios**. Lintern-Moore et al (1974), avaliando ovéarios de pré-
puberes, classificaram trés tipos de foliculos: o primordial, o primario e o
secundario, todos em primeira divisdo meiética. No primordial, 0 odcito
esta rodeado por células achatadas (pré-granulosa), no primario, por
Gnica camada de células da granulosa (cubdides), e no secundario, por
varias camadas de células da granulosa®™. O processo de crescimento
desses foliculos independe das gonadotrofinas que entrardo em atresia, a

menos que sejam selecionados no inicio do ciclo menstrual*

. Segundo
Gougeon (1996), a duracao total do processo de desenvolvimento de um
pool de foliculos secundarios destinados ao recrutamento constitui

jornada de, aproximadamente, 85 dias®’.

Da perfeita inter-relacao entre o hipotalamo, a hipdéfise e o

ovario resultam o comportamento dos esterdides sexuais e das
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gonadotrofinas no ciclo menstrual®. Valores de FSH, precedendo a
menstruacao, providenciam o sinal fundamental para o recrutamento dos
foliculos secundérios na trajetoria final de crescimento. No inicio da fase
folicular, o FSH ativa a aromatase nas células da granulosa, resultando
em elevacao do estradiol, que por sua vez, aumenta 0s receptores para
FSH. Em torno do 5°-6° dia do ciclo, um foliculo - o dominante - produz
mais estrogénio que os demais, que entram em atresia pela diminuicdo
das concentracbes intrafoliculares de estradiol e aumento do
androgénio®. Teoriza-se que, o foliculo dominante secreta substancias
proteinaceas capazes de inibir a atividade aromatase nos pequenos
foliculos adjacentes e no ovario contra-lateral®®. No processo de selecao,
as gonadotrofinas tém papel predominante, porém, na fase de
dominancia, o continuo crescimento do foliculo dominante, depende
apenas da regulacéo intra-ovarina® “°. As concentracées periféricas de
estradiol ativam o retrocontrole negativo sobre o FSH>. Por outro lado, o
microambiente estrogénico do foliculo pré-ovulatério modulado por fatores
de crescimento locais como a IGF-1 e as interleucinas estimulam a
proliferacdo das células da granulosa, a atividade aromatase e a
biossintese de progesterona. As baixas concentracdes pré ovulatéria de
progesterona potencializam os efeitos do estradiol, induzindo a onda de
LH*. Assim, o foliculo pré-ovulatério ou De Graaf produz seu préprio

estimulo ovulatério, quando o estradiol atinge valores de 300 a 450 pg/ml,

persistentes por mais de 48 horas. Em resposta, surge o0 pico de LH e
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FSH, vital para a maturacao do foliculo e a ovulacdo, que ocorre 24 a 36
horas apés o pico de estradiol e 10 a 12 horas apés o do LH*.
Recentemente demonstrou-se que ovarios produzem uma substancia,
ndo esterdide, denominada de “fator atenuante do pico de gonadotrofina”
(GNSAF), que controla a amplitude do pico de LH*°. Em resposta, o o6cito
reassume o crescimento da meiose e progride para a segunda divisdo
meidtica. Inicia-se entdo o processo de luteinizacdo das células da
granulosa e formacéo do corpo lGteo™.

A quantidade de foliculos (odcitos rodeados pelas células
da granulosa) nos ovarios humanos, estabelece-se durante a vida fetal®.
Os odcitos originam-se das células germinativas. No estagio inicial do
desenvolvimento do embrido, entre a sexta e oitava semana de vida, 1000
a 2000 dessas células migram para prega gonadal, originando-se 0s
ovarios. Na 162 semana de gestacao, visualizam-se os primeiros foliculos
primordiais na regido cortical ovariana. Estes multiplicam-se até a 202
semana, atingindo 7 milhdes*®. Nesse tempo, a vasta maioria dos foliculos
tornam-se atrésicos, por apoptose®. Ao nascimento sdo 1 milhdo e s6
300.000 a 400.000 foliculos chegam a menarca. Desses, 400 a 500
(menos de 1%) ovulardo no decorrer da vida reprodutiva da mulher®. A
deplecao folicular é processo constante®®. Ao final da 32 década de vida
reprodutiva sdo cerca de 25.000 foliculos. A partir de entdo, a taxa de
reducéo acelera, resultando em auséncia de foliculos na menopausa®*®’.

Block (1952), em classico estudo, realizou a contagem do numero de
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foliculos primordiais em ovarios humanos. Demonstrou que o volume total
de foliculos variava com a idade, reduzindo-se apés os 40 anos®®. A
deplecdo dos foliculos, durante a vida reprodutiva, ocorre
independentemente de fatores fisiologicos e ambientais. O declinio
reprodutivo correlaciona-se diretamente com o processo de perda folicular
e da qualidade dos o6citos™. Nos fatores associados ao avanco da idade
reprodutiva incluem-se o envelhecimento do eixo hipotalamo-hipdfise-
ovario, a integridade genética e funcional dos odécitos, o fator individual na

taxa de atresia e a deplegdo dos odcitos*®>>°,

A diminuicao da fertilidade, referida pela capacidade de
conceber, inicia-se aos 30 anos e acentua-se apos os 40 anos, mas o
ponto inicial ou as causas s&o incertas®®. Além do aumento na taxa de
atresia, os foliculos ovarianos tornam-se resistentes ou menos
responsivos as gonadotrofinas®. No ciclo menstrual normal, os valores de
FSH iniciam elevacdo durante a fase lutea tardia e declinam durante a
fase folicular média como resultado dos efeitos modulatorios ovarianos
sobre o eixo hipotalamo-hipofisario®®. Em estudo pioneiro, Reyes et al
(1977) avaliaram as dosagens de FSH, LH, estradiol e progesterona em
mulheres saudaveis, do menacme a menopausa. Os valores médios de
FSH elevaram-se com a idade, com significancia no grupo apés os 40
anos. O LH e o estradiol ndo se alteraram, no menacme. Concluiram que,
a elevacdo gradual do FSH € a primeira manifestacdo enddcrina do

envelhecimento reprodutivo na mulher®:. Lenton et al (1988) estudaram as
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progressivas alteracbes do FSH e LH durante a vida reprodutiva.
Igualmente notaram aumento do FSH apds os 40 anos, aproximadamente
5 a 6 anos pré menopausa. Enquanto que o LH elevou-se cerca de 3 a 4
anos antes da ultima menstruacdo. Demonstrando que a regulacdo do

FSH e LH s&o independentes®.

O mais persistente achado endocrinoldgico, associado ao
envelhecimento reprodutivo, é a elevacdo do FSH ndo acompanhado de
alteracées no LH, durante a fase folicular inicial®®®>"°. Treolar et al (1967),
avaliando o calendario de 60.000 ciclos, observaram encurtamento do
intervalo menstrual, precedendo o ciclo irregular da perimenopausa,
atribuindo-se a reducdo na fase folicular’*. Ahmed-Ebbiary et al (1994)
demostraram aumento gradual e progressivo de FSH em mulheres dos 20
aos 44 anos com ciclos regulares. Para esses autores, a elevacdo na
secrecdo de FSH e a reducdo na fecundidade e no numero de foliculos
sdo trés acontecimentos basicos, intimamente relacionados ao
envelhecimento reprodutivo®. Acredita-se que o FSH estimule maior
proporcao de foliculos primordiais a desenvolverem-se, com subsequente

atresia2.

Para Fauser (2000), as elevacdes nos valores de FSH
ocorrem tardiamente na sequéncia de eventos da faléncia ovariana
eminente, com limitado uso clinico®®. Essa alteracéo resulta da diminuicdo
do retrocontrole ovariano, exercido pelos esterdides sexuais, estradiol e

progesterona, e/ou pelos hormonios peptideos gonadais como as
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inibinas’2. As inibinas ovarianas sdo glicoproteinas diméricas, membros
da familia do Fator Transformador de Crescimento B (TGF-B)">". S&o
constituidas por uma subunidade a ligada a uma subunidade B-A (inibina
A) ou a uma subunidade B-B (inibina B) (Figura 1), que modulam
seletivamente, via circulacéo sistémica, a secrecdo hipofisaria de FSH™.
Sao horménios ndo esterdides, produzidos pelas gbnadas, com excecao
na gravidez quando a placenta torna-se o sitio de producéo’®. A castragéo
de ambos 0s sexos e a menopausa resultam no desaparecimento desses
da circulacdo’®. Em 1932, McCullagh propés o termo inibina para
denominar o extrato testicular supressor da secrecao das células da
hipéfise anterior’’. Porém, a evidéncia direta desse horménio, surgiu na
década de 70 quando se observou que fluidos testiculares e do foliculo
ovariano inibiam a secrecdo de FSH’®'. Erickson & Huseh (1978)
demonstraram a secrecéo da inibina pelas células da granulosa in vitro®.
Tsonis et al (1987) observaram producdo também pelas células

luteinizadas®.
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subunidade a

| Pro | N | «C |

Inibina

| Pro | aN | aC |
1]
Prof3 | RBA |

Inibina

| Pro | aN | aC |
1]
ProR3 | B |

Figura 1- Esquema representativo da subunidade o e da inibinas A e B
(Adaptado de lllingworth et al, 1996) .

A identificagdo da molécula da inibina foi processo lento,
que ocorreu 53 anos apés sua descricéo original®®. Robertson et al (1985)
isolaram, pela primeira vez, a inibina pura do fluido folicular bovino®. No
mesmo ano, Ling et al identificaram as duas formas de inibina A e B®.
Desenvolveram-se, assim, 0s bioensaios na tentativa de medir a
bioatividade da inibina, utilizando-se culturas de células hipofisarias de
ovinos®. A atividade inibina-like, detectada neste método, baseia-se na
supressdo dos valores circulantes do FSH®®, A separacéo da inibina do
fluido folicular propiciou o surgimento do radioimunoensaio (RIE)
especifico®”. O primeiro RIE foi desenvolvido com o anti-soro da inibina
bovina, altamente purificado e marcado com lodo radioativo®®. Os ensaios

por RIE avaliavam a inibina total, com graus variados de reacdo cruzada
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com a subunidade o, e outros peptideos e proteinas®. O pro-a-C,
precursor da subunidade o, presente no fluido folicular e no plasma, exibe
forte reacdo cruzada nas dosagens por RIE®. Assim, o maior problema
desse método é sua relativa falta de sensibilidade, pois na circulacao
existe grande variedade de formas circulantes de inibina

imunorreativa’®®,

McLachlan et al (1987), utilizando-se do RIE,
demonstraram que a inibina total tem dois picos durante o ciclo menstrual.
O primeiro na fase folicular antes da elevacdo do LH e outro durante a
fase lutea média®. Lenton et al (1991) verificaram que a inibina eleva-se e
diminui, durante o ciclo, semelhante aos esterdides ovarianos (estradiol e
progesterona)®’. Em 1992, MacNaughton et al foram os pioneiros a

demonstrar reducéo nas dosagens de inibina imunorreativa com o avanco

da idade®?.

Nos estudos com RIE nédo era possivel distinguir entre a
forma dimérica bioativa da inibina total das formas inativas, como a
subunidade o e seus precursores®. Por essa razdo, Groome et al (1994)
desenvolveram o0 método imunoenzimatico (ELISA) especifico para
dosagem da inibina bioativa. Observaram que durante a fase folicular do
ciclo menstrual as dosagens da inibina foram extremamente baixas,
enquanto que, ap6s a ovulagdo, houve acentuado aumento nas
concentracdes, com pico maximo no meio da fase IGtea®. Constataram
posteriormente que se tratava da inibina A. Em 1996, esses mesmos

autores delinearam novo método, também pela técnica de ELISA,
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especifico para inibina B. Foram os pioneiros a delinear o padrédo durante
o ciclo menstrual. Demonstraram que, na fase folicular do ciclo menstrual,
as concentracdes de inibina B sobem rapidamente, com niveis maximos
quatro dias apods a elevacao do FSH e entdo diminuem progressivamente.
Cerca de dois dia ap6s o pico do LH ha curto e rapido aumento nos seus
valores, possivelmente decorrente da rotura folicular, permanecendo
entdo com valores baixos durante a fase IGtea®. Pelo padrdo de
secrecdo, a inibina B parece originar-se do conjunto de foliculos antrais,
enguanto que a inibina A proviria do foliculo pré-ovulatério e do corpo

lGteo®*°°,

A elevacdo isolada do FSH, marcante entre os 40-45
anos, em mulheres com ciclos menstruais regulares é a primeira
manifestacdo endocrina detectavel de envelhecimento reprodutivo na
mulher®®. Na tentativa de explicar o aumento isolado do FSH, estudou-se
as alteracfes no padrédo de secrecéo das inibinas. Investigacoes, por RIE,
com dosagens da inibina total ndo demonstraram associacdo entre o
aumento do FSH e diminuicdo desta com a idade®®’. Contrariando o
exposto, pesquisas, utilizando métodos especificos (ELISA) para inibina A
e B, associaram o aumento de FSH a reducéao da inibina B, durante a fase

folicular®193,

Em estudo pioneiro, Klein et al (1996) avaliaram as
concentracdes especificas da inibina A e B, em mulheres ciclicas, entre
40-45 anos. Verificaram diminuicdo da inibina B acompanhada de

aumento do FSH, na fase folicular, sem alterar a inibina A%*. Com o
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avanco da idade h& declinio gradual do numero de foliculos ovarianos,
levando a reducdo da inibina B e, consequentemente, ao aumento do
FSH. Isso é suficiente para manter a funcdo ovulatdria e a secrec¢ao da

inibina A e do estradiol pelo foliculo dominante?®:10%103,

Na pratica diaria, dosa-se o FSH no 3° dia do ciclo como

medida indireta da reserva folicular ovariana®®®>°’

que, no entanto,
mostra significante variabilidade entre os ciclos®. Por outro lado, a inibina
B indica a quantidade de foliculos recrutados na inicio da fase

folicular®104-105,

Secretada diretamente pelas células da granulosa, é
indicador sensivel da satde e do nimero de foliculos*®**°®. Hoffmann et al
(1998) constataram que mulheres com baixa reserva folicular ovariana e,
portanto, producédo inadequada da inibina B pelas células da granulosa,
sdo incapazes de suprimir os valores de FSH®. Welt et al (1999)
demonstraram que a alteracdo da inibina B precede a da inibina A,
sugerindo que a reducédo da inibina B é o indicador mais precoce do
declinio do nimero de foliculos ao longo dos anos reprodutivos'®*.

A exaustdo da reserva folicular ovariana € o maior

525357 Demonstra-se 0

determinante da idade da menopausa
hipoestrogenismo pelas ondas de calor em 65% a 75% dos casos, ou se
silencioso, avalia-se pelos valores de FSH'Y. Na paciente
histerectomizada, a identificacdo precisa do tempo de faléncia ovariana é

dificil, especialmente se assintomatica®. Em 1932, Sessums & Murphy

foram os pioneiros na investigacdo da funcdo ovariana apo6s HTA.
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Demonstraram  oito vezes mais fogachos nas pacientes
histerectomizadas, antes dos 40 anos, quando comparadas ao controle,
observando-se que em 92% dos casos 0s sintomas apareceram dentro de
um a dois anos apés a cirurgia’®®. Stone et al (1975) observaram reducéo
do estradiol e da progesterona no pos operatorio imediato, atribuido a
manipulacdo cirargica dos ovarios. Porém, ap0s trés a quatro meses,
essas concentracfes hormonais normalizaram, sugerindo alteracdes
transitrias da funcdo ovariana'®. Em estudo retrospectivo, Siddle et al
(1987) avaliaram a idade de ocorréncia da menopausa apés HTA,
utilizando-se de sintomas climatéricos como indicativo de faléncia
ovariana. Constataram que, nas pacientes submetidas a histerectomia
(n=90) a idade média da menopausa foi de 45,4 anos, enquanto que no
controle (n=226) a menopausa ocorreu aos 49,5 anos. Sugerindo
adiantamento da idade da menopausa em mulheres com prévia HTA?.
Menon et al (1987) notaram que 50% das mulheres histerectomizadas
relatavam ondas de calor com valores normais de FSH (inferiores a

110 Watson et

10mIU/ml), mas com significativa reducdo da massa 0ssea
al (1995), semelhantemente, encontraram menor densidade mineral
0ssea em mulheres histerectomizadas no menacme. Teorizam que,

embora ndo ocorrendo aumento significativo na frequéncia da

menopausa, ha sutil diminuicdo na estrogenizacéo apés HTA.

Alguns estudos retrospectivos demonstraram maiores

valores de FSH e LH em mulheres histerectomizadas, abaixo dos 45
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25112113 por outro lado, outros

anos, gquando comparadas ao controle
autores ndo encontraram aumento na incidéncia de ondas de calor ou
alteracdes nas dosagens de FSH319110114115 B jkoysky et al (1995), em
estudo prospectivo e randomizado, analisaram os valores de FSH em 40
mulheres com idade entre 38 a 45 anos, todas submetidas @ HTA com
preservacdo de um ou ambos 0s ovarios. Apds 6 meses, verificaram
diminuicdo da funcdo ovariana, considerando-se valores de FSH
superiores a 20 muUl/ml, em 35% das pacientes com ooforectomia

unilateral, ndo ocorrendo todavia naquelas com preservacdo dos

ovarios**.

Teoriza-se que o adiantamento da idade da menopausa,
em mulheres submetidas a histerectomia, possivelmente, relacione-se a
elevacdo na taxa de atresia folicular. O Gtero teria efeito inibitorio sobre a
deplecdo dos foliculos. A remocédo cirdrgica deste, no menacme,
aceleraria a perda dos foliculos, com aumento nos valores de FSH?*3,
Souza et al (1986), em estudo histoldgico dos ovarios, apoés 12 meses de
HTA, observaram aumento da densidade do estroma, espessamento da
tunica albuginea e reducao da reserva folicular, porém sem elevacdes nos
valores de FSH'. Por outro lado, Derksen et al (1998) estudaram,
prospectivamente, mulheres com idade inferior a 49 anos, submetidas a
histerectomia total abdominal (n=20), a histerectomia vaginal (n=26) e a

ablacdo endometrial (n=23). Encontraram, apds 12 meses, elevacao

significativa dos valores de FSH em 11% das 46 mulheres
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histerectomizadas e em 9% das 23 pacientes com ablacdo do endométrio,
guando comparados aos valores basais. Sugerindo assim efeito paracrino

do atero e/ou endométrio sobre a funcéo ovariana®.

A preservacdo ou remocao dos ovarios, segundo alguns
autores, é decisdo controversa para 0 ginecologista que realiza a
histerectomia®®?830116119  para Whithelaw (1958), os defensores da
ooforectomia bilateral argumentam que, apds a remocao do Utero, segue-
se insuficiéncia ovariana e seriam 0s ovarios sede subseqiente de
cancer. Enquanto que o0s opositores a essa pratica, justificam que a
retirada de 6rgao sadio e funcional, na vida reprodutiva, propicia abrupto
hipoestrogenismo, com severos sintomas climatéricos’®®. A idade, a
indicacdo e a via cirdrgica influenciam a retirada ou ndo dos ovarios,
sendo menos freqlente nas histerectomias vaginais quando comparado
as abdominais™*®. Para Laughlin et al (2000), a ooforectomia profilatica na
HTA priva grande numero de mulheres dos efeitos benéficos dos
esteroides sexuais enddgenos e as consequéncias da reducdo dos

androgénios ovarianos na menopausa séo ainda desconhecidas?’.

O suprimento sanglineo, de tubas e ovarios, deriva-se
das artérias uterinas e ovarianas. A artéria uterina ascende na lateral do
Gtero a nivel do ligamento largo e dividi-se em trés ramos a nivel do corno
uterino. Um primeiro ramo irriga o fundo uterino. Um segundo, tubério
medial, supre os 2/3 proximais da tuba. E o terceiro, 0 ramo ovariano

medial, que corre ao longo do ligamento Gtero-ovariano, no mesovario,
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envia prolongamentos para o ovario e se anastomosa com 0S ramos
ovarianos laterais da artéria ovariana. Esta, originaria da artéria aorta,
presente no ligamento infundibulo-pélvico, se divide em trés ramos. O
primeiro, infundibular, para as fimbrias. O segundo, tubério lateral,
anastomosa-se com o ramo tubario da artéria uterina, formando a arcada
tubdria, paralela a tuba na mesossalpinge. O terceiro ramo, o lateral do
ovario, que nutre a porcédo lateral do ovario, anastomosa-se com 0 ramo
ovariano medial da artéria uterina, formando a arcada ovariana.

Entretanto essa distribuicdo mostra variacdo anatdmica'*(Figura 2).

Figura 2 —-Desenho esquematico dos ramos das artérias uterina e
ovariana (Adaptado de Te Linde et al, 1988)*%2

A e C = Artéria uterina

B = Ramo cérvico-vaginal

D, E e F = Ramos fundico, tubario medial e ovariano medial da
artéria uterina

G e H = Arcadas ovariana e tubaria

| e J = Ramos tubario lateral e infundibular da artéria ovariana

K = Artéria ovariana
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Richards (1951) sugeria que procedimentos cirdrgicos
como a HTA com manipulacdo sobre os vasos ovarianos, ocasionariam
trombose e destruicdo completa do fluxo ovariano. Recomendava o
fechamento do peritbnio pélvico sem pressdo, a nao utilizacdo do
ligamento redondo no suporte da cupula vaginal e a manutencdo dos
ovarios o mais perto possivel da posicdo anatbmica, ou seja, na fossa
ovariana. As pincas utilizadas para seccdo entre o ovario e o Utero,
colocar-se-iam 0 mais proximo possivel do corpo uterino, de modo a nao
interferir na arcada de vasos da mesossalpinge que nutrem o ovario*°. O
trauma cirargico da histerectomia total abdominal, comprometeria a
irrigacdo sanguinea ovariana, com subsequente alteracdo da funcao dos
ovarios?®. Janson & Janson (1977) avaliaram o fluxo sangiiineo ovariano,
imediatamente ap6és a HTA, utilizando-se do radioisétopo Xe*.
Encontraram reducdo na taxa de clearence ovariano de 50% a 90%, nas
mulheres em idade fértil, sugerindo diminuicdo aguda da perfuséao
ovariana decorrente da ligacdo dos ramos anexiais das artérias
uterinas'®®. Esse procedimento elevaria a pressdo intra-ovariana, com

lesdo da microcirculagéo dos ovarios'®1%%,

Durante a Uultima década, estabeleceu-se a ultra-
sonografia com dopplervelocimetria na avaliagdo da circulacdo Utero e
feto-placentaria. Também €& aplicada no estudo da hemodinamica
ovariana durante o ciclo menstrual*®**?’. As alteracées ciclicas ovarianas,

a foliculogénese, a esteroidogénese, a ovulacdo e a formacéo do corpo
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lteo, dependem de variaveis bioquimicas, morfolégicas e vasculares'?.
As variacbes no padrdo da velocidade de fluxo nas artérias pélvicas,
detectadas pela dopplervelocimetria, envolvem fatores hormonais e
angiogénicos*®®. Na ovulacdo, a resisténcia dos vasos ovarianos diminui,
sob a influéncia dos esterdides sexuais, aumentando o fluxo sanglineo
para os ovarios'**. As mudancas vasculares na parede do estroma e do
foliculo ovariano, durante o ciclo menstrual, sdo consistentes com a
atividade de fatores angiogénicos-like’®. Agrawal et al (1999)
investigaram o padrao da velocidade de fluxo ao doppler e as variacdes
séricas do fator de crescimento vascular endotelial (VEGF), importante na
neovascularizacdo do trato reprodutivo. Verificaram que as alteracdes
ciclicas no VGEF associaram-se coincidentemente com as variagcdes no

fluxo uterino e ovariano**.

O doppler, no exame transvaginal, produz menos
artefatos, imagens mais claras e melhor resolugcdo dos orgéaos
reprodutivos femininos, quando comparado & via abdominal*?®*3*132 A
qualidade de imagem relaciona-se a distancia entre o transdutor e o 6rgao
examinado e & intensidade da freqiiéncia da onda®*®. A medida da
velocidade de fluxo baseia-se no efeito doppler descrito por Christian
Doppler (1803-1853). A frequéncia de onda sonora emitida de fonte fixa,
refletida pela interface em movimento, altera-se de acordo com a

velocidade e direcdo da interface movel. A cor observada a

dopplervelocimetria corresponde a velocidade e turbuléncia do sangue
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dentro do vaso. Utilizam-se varios indices na andlise e nas variacdes da
velocidade de fluxo, como o indice de pulsatilidade (IP) e o indice de
resisténcia (IR), que proporcionam resultados confiaveis e comparaveis, a
: £ .- 133-134
cerca do evento circulatorio . Cada vaso sanguineo da pelve tem
padrédo particular de onda®. A artéria ovariana apresenta fluxo de baixa
velocidade, com resisténcia variavel, de acordo com a fase do ciclo*?®*33,
O IP é provavelmente o de maior acuracidade nas alteracbes de

pulsatilidade e resisténcia periférica, sendo inversamente proporcional ao

fluxo®®®.

Hata et al (1990) estudaram as alteracGes da velocidade
de fluxo nas artérias ovarianas, pela dopplervelocimetria, durante o ciclo
menstrual. Demonstraram aumento no fluxo e reducdo no indice de
pulsatilidade (IP), principalmente no ovario dominante, nas fases preé-
ovulatéria e lGtea, em relacdo a fase folicular precoce®®. Esse decréscimo
no IP sugere diminuicdo na impedancia vascular, implicando em aumento
do suprimento sangiiineo ovariano na fase folicular tardia e litea*®**2%1%°.
Tinkanen et al (1995), correlacionando o padrdo do fluxo ovariano com as
concentracbes de estradiol, em 94 mulheres ovulatorias, observaram
elevados IP nas artérias ovarianas, associado a reduzidas concentracfes
de estradiol, na fase folicular inicial®®’. Kurjak & Kupesic (1995)
mensuraram a velocidade de fluxo ovariano e uterino, em mulheres no

menacme e na menopausa. Encontraram que os sinais de fluxo diastélico

arterial ovariano, ao doppler, reduzem progressivamente, tornando-se
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ausentes em mulheres com mais de cinco anos de menopausa, quando
comparadas as mulheres em idade reprodutiva. Entretanto, o indice de
resisténcia na artéria uterina ndo se alterou nos primeiros anos de
menopausa, sugerindo que o processo de senescéncia afeta inicialmente

mais 0s ovarios que o Utero'®.

Dogan et al (1998), utilizando-se da
dopplervelocimetria, avaliaram a perfusdo dos ovarios antes e apdés 6
meses de histerectomia total abdominal, em 43 mulheres com idade
inferior a 45 anos. Nao demonstraram nenhuma diferenca significativa no
indice de resisténcia das artérias ovarianas entre o pré e o pos operatério

ou quando comparado ao grupo controle (n=30). Esses autores concluem

que o fluxo ovariano mantém-se adequado apés 6 meses de HTA™'.

Embora as pesquisas, na maioria retrospectivas,
demonstrem relacbes entre a histerectomia total abdominal e o
aparecimento de sintomas climatéricos, evidéncias hormonais de
disfuncéo ovariana sdo contraditérias®®. Até o presente momento ndo ha
relato na literatura das repercussbes da histerectomia sobre as
concentracdes de inibina B, marcador precoce da reserva ovariana. Assim
como, pouco se conhece sobre o padrédo da velocidade de fluxo nas
artérias ovarianas, avaliadas pela dopplervelocimetria, em mulheres

submetidas a histerectomia total abdominal no menacme.
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Objetivo

O objetivo deste estudo foi avaliar a funcdo ovariana em
mulheres no menacme, submetidas a histerectomia total abdominal, por

meio de parametros clinicos, endocrinolégicos e ultra-sonogréficos.



Pacientes e Métodos

Pacientes e Métodos

1- Desenho do Estudo

Foi conduzido estudo clinico, prospectivo, caso-controle e

longitudinal, de fevereiro de 1999 a outubro de 2000.

2- Selecdo de Pacientes:

O grupo populacional constituiu-se de pacientes
acompanhadas no Ambulatério de Ginecologia do Hospital das Clinicas,
da Faculdade de Medicina de Botucatu. A casuistica foi constiuida de 61
mulheres, com idade inferior ou igual a 40 anos, divididas em dois grupos:

Grupo 1 (G1) composto por 31 pacientes submetidas a histerectomia total
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abdominal por doencas benignas e, Grupo 2 (G2), por 30 mulheres
normais nao histerectomizadas (controle). Incluiu-se no estudo mulheres
ovulatorias (valores de progesterona maiores que 5 ng/ml, na fase latea),
sem histéria de cirurgia prévia ou de doencas que interferissem no eixo
hipotalamo-hipofise-ovario. Nenhuma mulher usava medicacdo ha pelo
menos seis meses, que influenciassem os resultados. Excluiu-se
pacientes com historia familiar de faléncia ovariana prematura, obesas
e/ou fumantes. Em todos os casos os valores basais de FSH estavam
abaixo de 15mIU/ml em pelo menos duas ocasides®. A casuistica inicial
foi composta de 66 mulheres, entretanto duas pacientes
histerectomizadas perderam o0 seguimento e, no grupo controle, duas
engravidaram e uma nao retornou. Esclareceu-se aos individuos
selecionados, os objetivos e procedimentos a que seriam submetidos,
assinando o0 consentimento esclarecido, exigéncia da resolugdo n°

196/outubro/1996 do Conselho Nacional de Saude.

As caracteristicas clinicas, os valores laboratorias e a
avaliacdo ultra-sonografica e colpocitolégica, iniciais, sdo apresentadas

nas Tabelas de 1 a 6.
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Tabela 1- Caracteristicas clinicas iniciais das pacientes submetidas a

histerectomia total abdominal (grupo 1).

Pacientes ldade Menarca G/P/A Intervalo Peso Estatura [IMC
(anos) (anos) Ciclos (dias) (Kg) (cm) (Kg/m?

01 33 14 2/2/0 28 71,0 150 28,40
02 33 12 3/2/1 30 73,0 162 27,86
03 39 12 1/0/1 28 54,6 158 21,92
04 38 12 3/3/0 30 74,0 165 27,20
05 40 14 3/3/0 28 82,5 171 28,25
06 39 13 4/4/0 25 67,9 159 26,73
07 40 13 4/3/1 30 84,3 168 29,89
08 38 12 2/2/0 27 78,0 162 29,77
09 38 12 3/2/1 28 69,1 160 26,95
10 39 16 8/5/3 28 59,0 155 24,58
11 36 11 3/3/0 28 63,0 153 26,92
12 40 14 1/1/0 29 55,2 157 21,49
13 38 14 4/4/0 28 55,9 168 19,84
14 40 12 3/2/1 28 66,3 158 26,62
15 40 12 3/3/0 30 51,1 159 20,23
16 37 15 3/2/1 30 75,1 159 29,68
17 39 16 1/0/1 31 53,1 153 22,69
18 40 11 2/2/0 28 57,0 155 23,75
19 31 16 4/2/2 32 68,0 160 26,56
20 40 15 3/2/1 30 57,9 160 22,64
21 36 14 1/0/1 28 46,9 146 22,00
22 38 13 1/1/0 27 68,0 170 23,52
23 39 11 1/1/0 25 66,5 162 25,38
24 40 12 4/4/0 28 73,6 157 29,90
25 36 11 3/2/1 26 67,9 152 29,39
26 40 12 2/2/0 28 59,0 162 22,51
27 35 13 3/3/0 25 52,3 154 22,06
28 33 12 1/1/0 32 66,0 157 26,82
29 39 11 1/0/1 26 74,9 158 29,87
30 37 12 2/2/0 28 62,4 164 23,28
31 34 11 6/6/0 30 63,0 150 28,00

G/P/A= Gestacédo/Paridade/Abortamento

IMC= indice de Massa Corpodrea
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Tabela 2 -Valores laboratoriais iniciais das pacientes submetidas a

histerectomia total abdominal (grupo 1).

Sacientes In B FSH LH E, CT HDL LDL TG Ht/Hb
pa/ml (mIU/ml) miU/ml (pg/ml) mg/dl ‘'mg/dl ‘mg/dl ‘mg/dl %/ g/dl
1 2
01 414 6,64 6,06 2,72 34,60 170 28 112 149 37,9/13,1
02 98,5 6,99 7,19 2,76 68,96 196 43 142 54  35,6/12,0
03 226 10,32 10,62 151 91,96 190 38 121 155 28,6/9,2
04 31,9 5,03 6,54 2,23 66,40 163 44 100 92 29,8/9,9
05 178 282 2,37 1,55 82,00 148 28 87 165 31,09,1
06 395 9,26 9,26 5,45 98,70 167 42 108 182 40,3/12,8
07 15,8 13,55 12,87 6,74 96,80 166 38 98 150 38,7/12,5
08 127,2 6,94 4,19 4,68 92,00 204 42 146 77 25,8/7,2
09 92,0 11,95 7,19 2,82 73,40 261 78 169 69 32,2/10,4
10 42,2 7,92 8,08 2,26 38,53 152 49 86 87 38,1/13,2
11 595 6,35 6,09 3,44 94,38 182 23 132 135 40,4/13,9
12 114,7 7,61 7,60 5,10 44,17 200 30 151 95 38,1/12,8
13 163 7,83 7,62 5,34 96,10 123 26 79 89  30,0/8,4
14 51,4 1045 7,11 6,84 75,90 192 48 129 82  40,2/13,0
15 49,8 9,09 6,23 1,68 41,15 221 87 90 221 35,4/11,8
16 103,4 8,17 6,57 3,38 37,58 152 48 91 67  40,0/13,0
17 104,3 8,00 6,10 2,75 85,70 237 51 150 178 41,3/13,8
18 76,3 9,82 7,82 4,12 36,12 151 42 90 95  38,0/13,1
19 37,3 7,19 6,44 5,88 70,43 182 49 109 118 37,2/12,7
20 18,2 10,00 8,57 2,25 112,50 214 84 112 93 37,0/12,4
21 39,6 10,95 10,33 3,01 82,50 251 64 168 92  31,4/10,0
22 776 9,90 8,68 3,89 84,30 167 59 93 77  30,1/9,0
23 489 7,84 7,84 2,46 69,80 186 40 125 104 35,9/11,3
24 182 651 6,45 2,12 107,00 197 39 118 200 41,0/13,8
25 46,3 6,08 7,57 3,64 65,14 227 34 150 215 36,0/10,7
26 958 6,29 6,21 5,13 92,86 191 21 158 61 32,5/10,0
27 71,8 6,62 5,38 4,84 97,80 197 48 138 56  30,3/8,4
28 51,2 3,67 445 2,30 49,80 219 50 98 354 41,3/13,8
29 82,1 8,27 7,78 5,30 60,39 193 45 109 197 37,9/12,9
30 78,1 9,21 8,27 4,21 41,65 198 48 72 126 33,6/10,6
31 139,4 5,19 5,38 1,79 87,70 224 56 130 189 31,6/10,2
In B = Inibina B
E,= Estradiol

CT = Colesterol Total

TG = Triglicerideos

Ht/Hb = Hematdcrito/Hemoglobina
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Tabela 3 -Avaliacdo ultra-sonografica e colpocitolégica

pacientes submetidas a histerectomia total abdominal (grupo 1)

iniciais das

43

Pacientes Utero OvéarioD OvéarioE IPD IP E P/I/S VM
(cm®) (cm®) (cm®) (%) (%)

01 164 10,0 12 1,15 2,31 0/80/20 60
02 196 7,5 8,1 1,20 2,60 0/50/50 75
03 461 5,0 9,0 1,76 1,63 0/80/20 60
04 185 3,4 50 2,04 1,73 0/20/80 90
05 307 6,0 8,0 1,73 2,01 0/80/20 60
06 155 2,4 2,2 1,94 1,73 0/90/10 55
07 246 8,0 17,0 2,52 2,63 0/60/40 70
08 237 7,0 6,5 2,92 2,03 0/90/10 55
09 160 40 4.1 2,21 2,70 0/60/40 70
10 162 2,8 3,8 2,40 2,73 0/70/30 65
11 325 6,1 6,7 3,12 2,52 0/40/60 80
12 400 5,8 4.7 2,54 2,05 0/50/50 75
13 204 9,0 9,0 2,64 2,85 0/20/80 90
14 460 5,8 4.8 2,05 1,61 0/80/20 60
15 96,4 57 3,2 2,02 1,87 0/60/40 70
16 91 6,4 4.6 2,32 2,66 0/60/40 70
17 388 4.3 4.4 2,60 1,86 0/90/10 55
18 130 7,5 5,6 2,18 2,72 0/70/30 65
19 168 14,7 9,7 1,63 2,90 0/80/20 60
20 454 5,0 57 3,20 3,00 0/60/40 70
21 323 8,0 54 1,46 1,98 0/50/50 75
22 893 5,0 49 2,02 2,56 0/60/40 70
23 379 4.2 3,1 2,01 4,53 0/30/70 85
24 118 5,8 6,8 2,30 2,80 0/60/40 70
25 194 5,4 45 2,94 2,57 0/90/10 55
26 222 41 6,8 2,93 3,00 0/90/10 55
27 1045 7,8 6,8 2,14 2,24 0/80/20 60
28 939 7,0 6,0 1,84 2,39 0/80/20 60
29 204 40 572 1,89 2,20 0/40/60 80
30 87 3,7 7,7 2,93 2,02 0/70/30 65
31 186 6,0 5,0 2,93 3,95 0/70/30 65

P/I/S = Parabasais/Intermediarias/Superficiais

VM = Valor de Maturagéo
IP = Indice de Pulsatilidade

D = Direito
E = Esquerdo
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Tabela 4 -Caracteristicas clinicas iniciais das pacientes controle (grupo 2)

44

>acientes Idade Menarca G/P/A Intervalo Peso Estatura IMC
(anos) (anos) Ciclos (dias) (K@) (cm) (Kg/m?)
01 36 14 2/2/0 28 54,9 152 23,76
02 38 13 3/2/1 35 53,0 160 20,70
03 35 11 2/2/0 28 58,1 168 20,56
04 40 11 3/3/0 32 58,0 168 29,75
05 37 10 3/3/0 28 83,9 152 23,01
06 32 12 2/2/0 28 57,0 159 23,37
07 40 12 2/2/0 30 54,3 155 23,75
08 36 13 2/2/0 26 64,1 162 29,48
09 35 13 1/1/0 28 69,1 152 24,65
10 36 12 2/2/0 26 61,4 158 24,80
11 40 12 2/3/0 26 75,4 170 26,10
12 32 12 1/1/0 28 55,8 152 24,14
13 30 15 1/1/0 30 55,0 156 22,63
14 38 13 2/2/0 27 52,8 150 23,46
15 36 10 2/2/0 30 58,7 154 24,76
16 40 15 2/2/0 30 64,8 162 24,73
17 34 13 1/0/1 32 51,2 153 21,88
18 33 15 1/1/0 28 57,0 158 22,65
19 40 14 1/0/1 28 58,0 160 22,89
20 40 12 2/1/1 30 62,1 155 25,83
21 39 12 2/2/0 29 64,0 165 23,53
22 40 13 1/1/0 28 76,8 160 29,96
23 35 11 2/2/0 25 57,3 154 24,17
24 35 14 2/2/0 28 49,6 158 19,68
25 39 14 1/1/1 28 71,4 160 28,00
26 38 12 2/2/0 28 59,6 158 29,92
27 40 16 1/1/0 28 74,8 153 25,47
28 33 12 1/1/0 25 67,3 155 28,04
29 36 13 1/1/0 28 63,8 153 27,26
30 34 12 2/2/0 28 62,2 159 24,60

G/P/A= Gestacao/Paridade/Abortamento
IMC= Indice de Massa Corpoérea
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Tabela 5 -Valores laboratoriais iniciais das pacientes do controle (grupo

2)
Sacientes InB FSH LH E, CT HDL LDL TG Ht/Hb
(pg/ml)  (MIU/ml) ‘mIU/mI (pg/ml) ‘mg/dl 'mg/dl (mg/dl) (mg/dl) %/ g/dl
1 2

01 102,3 5,20 581 3,60 107,60 187 47 126 69 45,5/14,6
02 68,2 593 746 571 64,50 147 47 86 68  10,6/13,(
03 79,0 10,93 11,09 5,06 69,39 145 40 82 113 40,2/13,4
04 66,9 6,53 6,32 4,09 103,10 241 59 157 125 12,0/13,¢
05 75,2 579 525 3,55 92,70 135 42 78 74 41,2/13,3
06 66,7 7,12 7,65 6,39 60,74 151 40 97 69  37,1/12f
07 774 6,57 6,23 3,74 57,80 202 44 139 93 42,5/13,7
08 40,1 595 590 3,77 86,80 249 74 163 60  13,1/13;
09 76,8 8,14 6,12 5,96 44,16 166 47 108 54  42,1/13,8
10 40,2 550 557 3,03 92,45 187 38 114 175 13,2/14,:
11 30,9 10,16 7,95 5,78 62,97 192 46 130 80 37,7/12,8
12 91,4 7,53 6,47 2,48 59,23 191 59 117 73 14,4/15,
13 106,6 7,32 7,16 5,06 61,65 178 52 114 61 41,3/13,4
14 120,6 6,89 6,66 3,81 69,90 172 29 109 166 12,6/14,:
15 103,6 4,70 4,81 3,76 86,97 207 67 112 140 40,0/12,9
16 579 7,78 754 3,78 67,40 199 59 117 112 39,1/13¢
17 54,8 596 540 5,25 90,70 166 61 90 76  39,5/13,8
18 338 7,01 7,60 2,774 58,30 122 50 63 47  14,3/15;:
19 65,6 10,851051 4,84 42,15 157 59 63 177 39,0/14,1
20 458 7,73 8,08 4,75 66,52 192 59 119 69  12,6/14;
21 37,3 8,03 7,70 5,36 48,28 188 48 125 77  42,0/13,8
22 18,3 8,31 10,06 5,42 60,60 172 31 65 370  38,0/12,(
23 414 798 7,64 3,51 45,19 202 44 139 93 42,6/14,0
24 38,7 956 781 3,71 56,41 208 57 132 93  15,0/15,
25 70,9 591 4,70 3,43 60,86 166 51 101 71  41,3/13/4
26 127,3 9,90 8,67 2,51 54,81 144 53 78 64  11,0/13/:
27 74,0 9,99 10,95 4,14 56,33 181 60 109 60 37,1/12,2
28 104,0 8,77 8,87 1,78 46,26 263 55 160 240 38,3/13,:
29 70,9 8,22 838 3,83 42,84 187 58 116 65 41,7/14,0
30 66,0 6,50 6,32 3,56 54,34 196 40 120 177  15,6/15¢
In B = Inibina B
E, = Estradiol

CT = Colesterol Total
TG = Triglicerideos

Ht/Hb = Hematdcrio/Hemoglobina
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Tabela 6 -Avaliacdo ultra-sonografica e colpocitolégica iniciais das
pacientes controle (grupo 2).

Paciente Utero OvarioD OvéarioE IPD IPE P/IIS VM
s em’)  (cm’) (cm?) (%) (%)
01 87 4,0 5,0 4,20 3,42 0/80/20 60
02 58 8,5 9,0 2,76 2,21 0/70/30 65
03 123 7,0 5,0 1,12 3,11 0/70/30 55
04 59 8,4 5,3 3,02 3,02 0/20/80 90
05 134 8,5 5,2 1,56 1,14 0/10/90 95
06 121 9,0 9,8 1,85 1,41 0/10/90 95
07 120 7,0 8,0 3,85 3,15 0/20/80 90
08 119 6,5 5,3 3,62 3,27 0/60/40 80
09 42 7,1 6,1 2,20 2,12 0/50/50 75
10 115 10,0 7,1 4,30 3,40 0/70/30 65
11 129 4,3 4,3 3,20 3,33 0/60/40 70
12 72 6,2 7,0 2,41 4,28 0/80/20 60
13 71 6,0 13,0 4,35 3,76 0/70/30 65
14 47 2,7 4,1 2,80 1,86 0/60/40 70
15 65 6,2 7,0 3,00 2,00 0/80/20 60
16 89 6,0 4,0 2,57 2,10 0/80/20 60
17 104 7,0 10,0 2,65 3,96 0/80/20 60
18 76 11,0 6,0 2,74 2,72 0/80/20 60
19 69 10,0 7,0 2,58 3,75 0/70/30 65
20 82 6,0 4,8 3,20 3,30 0/100/0 50
21 188 8,0 11,0 3,60 2,71 0/90/10 55
22 59 8,0 6,0 4,06 4,00 0/50/50 75
23 83 6,0 6,0 3,19 3,64 0/40/60 75
24 80 7,0 6,0 1,11 3,88 0/30/70 85
25 123 6,0 12,0 2,96 2,87 0/30/70 85
26 89 9,0 4.0 3,68 4,13 0/80/20 55
27 112 11,0 9,0 2,68 3,52 0/70/30 65
28 53 4.0 9,0 2,77 2,77 0/70/30 55
29 102 5,0 7,0 2,89 2,56 0/90/10 55
30 96 4,0 3,5 3,21 2,89 0/80/20 60

P/I/S = Parabasais/Intermediarias/Superficiais
VM = Valor de Maturagéo
IP = Indice de Pulsatilidade

D = Direito
E = Esquerdo
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3- Métodos:

Preliminarmente, todas as pacientes realizaram a
anamnese, o exame fisico geral e ginecologico e a colpocitologia
oncética. Obteve-se 0s seguintes dados: idade, menarca, caracterizacao
do ciclo menstrual, paridade, peso, estatura, indice de Massa Corp6rea
(IMC), perfil lipidico e hematoldgico e a ultra-sonografia transvaginal. Para
a avaliacdo da funcéo ovariana incluiu-se parametros clinicos, dosagens
de FSH, LH, estradiol (E2) e inibina B, a colpocitologia hormonal e a
dopplervelocimetria das artérias ovarianas, direita e esquerda. O tempo

de seguimento dessas mulheres foi de 12 meses.

3.1- Avaliacéo clinica

Na entrevista inicial e a cada retorno, realizou-se
interrogatorio clinico para analise de eventuais sinais e sintomas de
privacao estrogénica. Aplicaram-se também questionarios sobre a funcéo
urinaria e sexual. Avaliou-se a presenca ou ndo de aumento da frequéncia
urinaria, nocturia, urgéncia miccional, incontinéncia urinaria, disuria,
polaciuria e urina residual. E arguiu-se sobre a frequéncia coital, a libido, a
ocorréncia de orgasmos, a dispareunia e a secura vaginal.

Acompanhou-se a variacdo ponderal pelo indice de

138

Massa Corpérea (IMC= peso/ altura®) Para a avaliacdo do peso
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corporal e altura, utilizou-se balanca antropométrica (Filizola®, Brasil),
com precisdao de 0,1kg para peso e 0,1cm para altura, devendo o
individuo estar descalco e com minimo de roupa. Empregou-se 0s
critérios da Organizacao Mundial da Saude, de 1997, para diagndstico de
obesidade™*°. Este considerado IMC menor que 18,5 como baixo peso, de
18,5 a 24,9 normal, de 25 a 29,9 pré- obesidade, de 30 a 34,9 obesidade
classe I, de 35 a 39,9 obesidade classe Il e maior ou igual a 40 obesidade

classe llI.

3.2- Avaliacao Laboratorial

As amostras sanguineas foram colhidas nos momentos
basal, 2, 6 e 12 meses, pela manha, ap6s 12 horas de jejum. Por meio de
puncdo venosa, em sistema fechado a vacuo (Vacutainer®, England),
obtendo-se 12 ml de sangue, diretamente em tubo seco com gel
separador de soro, divididas em duas amostras. Ao final de cada colheita,
eram centrifugadas por 10 minutos (3.000rpm), sendo uma amostra
seguida de analise bioquimica imediata. Estocou-se 0 soro da segunda
amostra a - 20°C até a leitura das dosagens hormonais, realizadas em
anico ensaio. As avaliagdes hormonais e bioquimicas foram realizadas
pelo Laboratorio de Andlises Clinicas da Faculdade de Medicina de

Botucatu.
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3.2.1- Hormonal

No inicio do estudo dosou-se FSH, LH, E2, inibina B,
prolactina, horménio estimulador da tiredide (TSH), tiroxina livre (T),
anticorpo tireoperoxidase (Anti-TPO) e progesterona. No seguimento
avaliou-se FSH, LH e E;, aos 2, 6 e 12 meses, e a inibina B aos 6 e 12
meses. As dosagens hormonais basais foram realizadas entre 0 3° e 5 dia
do ciclo menstrual (fase folicular precoce), exceto a progesterona, medida

na fase lUtea.

A progesterona, a prolactina, o TSH, o T4 Livre e o Anti-
TPO foram quantificados pelo Sistema Immulite® (DPC® USA), que
emprega imunoensaio, em fase sélida, por quimioluminescéncia, para uso
no Analisador Automatico, designado para leitura quantitativa

hormonal*#°.

Para a fase sodlida, coloca-se uma pérola (gota de
poliestireno) dentro das unidades do teste, revestida com anticorpo
especifico monoclonal. A seguir, a amostra do soro (50 ul) e o anticorpo
policlonal, conjugado a fosfatase alcalina, sdo incubados na unidade
teste, por 30 minutos, a 37°C, com agitacao intermitente. Durante esse
tempo, o hormdnio avaliado compete com os sitios de ligagcdes. Remove-
se, entdo, o material ndo ligado por centrifugacdo e lavagem.
Adicionando-se, a seguir, um substrato quimioluminescente, o fosfato
éster de adamantil dioxetano (PPD), e incuba-se por 10 minutos. O PPD

sofre hidrolise na presenca da fosfatase alcalina, resultando na emissao

de luz, medida pelo luminédmetro. Nesse sistema, todos 0s passos sao
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realizados automaticamente. Para o calculo dos resultados das amostras
utiliza-se a curva padrdo, realizada previamente e armazenada no
equipamento. A sensibilidade analitica para progesterona foi de 0,2 ng/ml,
para prolactina de 0,5 ng/ml, para TSH 0,002 plU/ml, para T4 livre 0,15
ng/dl e para Anti-TPO 7 IU/ml. O coeficiente de variagdo intra-ensaio e
interensaio foram, respectivamente, para progesterona de 7,5% e 9%,
para prolactina de 6,2% e 8,5%, para TSH de 7,0% e 11%, para T4 livre
de 7,2% e 9,6% e para Anti-TPO de 45% e 7,3%. As taxas de
normalidade s&o: prolactina de 4,6 a 37 ng/ml, TSH de 0,4 a 4,0 plU/ml,
T4 Livre de 0,8 a 1,9 ng/dl e TPO-AB negativo inferior a 35 IU/ml e positivo

superior a 35 1U/ml.

Para as dosagens de FSH, LH e E,, utilizou-se o Sistema
Elecsys® 2010 (Roche Diagnostics®, Mannheim, Germany). Este um
analisador automatico, que utiliza imunoensaio por
eletroquimioluminescéncia, em fase soélida, para dosagens quantitativas
hormonais'*'. Empregou-se técnica tipo sandwich, com duracéo total de
18 minutos. Na primeira incubacgéo, coloca-se 40 ul de soro da amostra
com o anticorpo monoclonal biotinilado especifico e outro marcado com
quelato de ruténio. Na segunda incubacdo, apés a adicdo de
microparticulas recobertas pela estreptavidina, o complexo formado se
une a fase sdlida, pela interacdo entre biotina e estreptavidina. A seguir,
transfere-se a reacdo para a célula de leitura onde, por magnetismo, as

microparticulas fixam-se, temporariamente, na superficie do eletrodo. Os
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elementos nédo fixados sdo removidos por tampéao especifico (ProCell).
Com aplicacdo de definida corrente elétrica, induz-se a emissédo de
guimioluminescéncia, medida diretamente por fotomultiplicador. Obtém-se
os resultados a partir de curva de calibracdo, gerada por dois pontos,
mediante padrdo (Master curve), incluida no cédigo de barras do reativo.
As concentracdes hormonais, de cada amostra, foram calculadas
automaticamente. A sensibilidade analitica para FSH e LH foi 0,10 mIiU/ml
e para estradiol 10 pg/ml. O coeficiente de variacdo intra-ensaio e
interensaio para o FSH foram, respectivamente, de 4,2% e 5,3%, para o
LH de 2,6% e 5,2% e para o E, de 5.6% e 6,5%. As taxas de normalidade

estdo apresentadas na tabela 7.

Tabela 7 -Taxas de normalidade para FSH, LH e estradiol na fase
folicular (FF), fase lutea (FL), periodo ovulatorio (PO) e pos
menopausa (PM), de acordo com o0 método da

eletroquimioluminescéncia.

Variaveis FF FL PO PM
FSH
3,50a 12,50 1,70a 7,70 470a21,50 25,00a 134,80
(mIU/ml)
LH 2,40a12,60 1,00 a 11,40 14,00 a 95,60 7,70 a 58,50
(mlU/ml)
Estradiol

(pg/ml) 24,50 a 195,00 40,00 a 261,00 66,00a411,00 < 10,00 a 39,50
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Para as dosagens de inibina-B aplicou-se o imunoensaio
(Inhibin-B Assay Kit, Serotec®, England), pela técnica de ELISA (Enzime-
Linked ImmunoSorbent Assay), em fase sélida, com duracéo de 5 horas®.
Inicialmente, incubam-se as amostras em placas de microdosagens,
previamente sensibilizadas com anticorpo monoclonal anti-subunidade -
B, para captura do horménio presente no soro. Na revelacdo da reacao,
utiliza-se anticorpo monoclonal anti-subunidade o, da inibina B, conjugado
a fosfatase alcalina. A seguir, adiciona-se substrato enzimatico especifico,
fornecido pelo fabricante, que torna-se colorido na presenca da fosfatase
alcalina. Resultando em reacdo vermelha, com intensidade da cor
diretamente proporcional a concentracdo da inibina B, presente na
amostra (Figura 3). Neste teste empregou-se também um amplificador
especifico para aumentar a intensidade da cor. Realizou-se a leitura da
placa em leitor de ELISA, com comprimento de onda de 490 nm
(Multiskan Ex, Labsystems®, Finland). As amostras das pacientes e 0s
padrées foram pré tratados com detergente, SDS a 6% (Sodium Dodecyl-
Sulphate), aquecidas a 100°C, por 3 minutos, e expostos a peroxido de
hidrogénio, a 6%. Essas medidas aumentam a especificidade e a
sensibilidade da técnica. A sensibilidade analitica deste ensaio foi de 15,0
pg/ml. O coeficiente de variacdo intra-ensaio foi inferior a 7%. A taxa de
normalidade € de 5 a 200 pg/ml no menacme e inferior a 5 pg/ml na

menopausa.
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Figura 3 - Placa do imunoensaio (ELISA) para dosagem de Inibina B
(Serotec®) (Coluna 1= Curva Padréo e Colunas de 2 a 12 =

Amostras de soro das pacientes)

3.2.2 — Bioquimico e Hematolégico

Realizaram-se mensuragfes de triglicerideos, colesterol
total, HDL e LDL, basal, aos 6 e 12 meses. Processaram-se as dosagens
pelo analisador bioguimico automéatico RAXT (Technicon®, USA). O
colesterol total (CT), o HDL e os triglicerideos (TG) foram quantificados
pelo método colorimétrico**?, utilizando-se reagentes comerciais
especificos (Sera-Pak®, Bayer, USA). O método é linear até 800 mg/dl
para triglicerideos e 900 mg/dl para o colesterol total. Calculou-se o LDL

pela formula de Friedewald, que apresenta limitacdo de uso, quando
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valores de triglicerideos ultrapassam 400 mg/dl. O LDL foi obtido,
subtraindo-se o valor do colesterol total, da soma do HDL e do
triglicerideo dividido por cinco*®. As taxas de normalidade s&o: CT inferior
a 200 mg/dl, HDL superior a 35 mg/dl, LDL inferior a 130 mg/dl e TG

inferior a 170 mg/dl.

O hematécrito e a hemoglobina foram processados pelo
Contador Automatico de Células (Coulter®, T-890, USA). Obteve-se 3 ml
de sangue em frasco com anticoagulante EDTA-K3 & 7,5% (Vacutainer®,
England). O hematdécrio foi calculado automaticamente a partir do valor
corpuscular médio (VCM) e do nuamero de glébulos vermelhos, e a

hemoglobina pelo método da cianometahemoglobina.

3.3 - Ultra-sonografia

Realizou-se ultra-sonografia transvaginal para medi¢do do
volume dos ovarios e a dopplervelocimetria para avaliacdo da forma de
onda da velocidade do fluxo ovariano, pela medida do Indice de
Pulsatilidade (IP), basal, aos 6 e 12 meses. Todos os exames foram
realizados na fase folicular do ciclo menstrual, pelo mesmo examinador,
no periodo da tarde. Para estabelecimento da fase folicular, nas pacientes
histerectomizadas, considerou-se a auséncia de foliculo dominante e do
corpo luteo. O tempo médio de duracdo do exame foi de 20 minutos.

Utilizou-se o aparelho Sonochrome® (GE®, USA) com transdutor
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endovaginal de 7,5 MHz, para imagem morfolégica de Utero e ovarios e
doppler colorido. ApOs esvaziamento voluntario da bexiga, colocava-se a
paciente em posicdo de dorsolitotomia. O transdutor endovaginal é
recoberto com preservativo (sem lubrificante) e inserido no canal vaginal.
Inicia-se com avaliacdo do Utero seguido dos ovéarios, anexos e fundo de
saco. No exame basal, mensurou-se o diametro transverso (T), o antero-
posterior (AP) e o longitudinal (L) do utero e ovarios, obtendo-se o volume
(V) estimado segundo a férmula V (cm® = T (cm) x AP (cm) x L(cm) x
0,52. Observou-se o fluxo sangiliineo das artérias ovarianas direita e
esquerda, no infundibulo pélvico, pelo mapeamento colorido, obtendo-se
o tipico espectro de velocidade deste vaso. A impedéancia do fluxo
sangiiineo foi expressa pelo indice de Pulsatilidade (IP). Calculado,
eletronicamente, de acordo com a formula IP = S - D/média, onde S € o
pico de velocidade sistélica, D € a velocidade diastélica minima, sobre a
média da velocidade de fluxo™*. Para o célculo apropriado, registrou-se
pelo menos 5 ondas da velocidade de fluxo similares e de satisfatoria
qualidade, cada uma representando um ciclo cardiaco completo (Figura

4).
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Figura 4 - Padrdo de registro das ondas de velocidade de fluxo na artéria

ovariana

3.4 — Colpocitologia

A colpocitologia hormonal foi obtida no inicio e, aos 6 e 12
meses. Coletou-se material da parede lateral da vagina, em seu terco
médio, com espatula de Aylesbury, entre o 6° e 0 10° dia do ciclo. As

Ay

laminas foram imediatamente fixadas com “laqué” e coradas pela técnica
de Shorr***. No total de 100 células de descamacéo, realizou-se a
contagem diferencial de parabasais (P), intermediarias () e superficiais
(S). Os resultados foram expressos pelo Valor de Maturagdo de Meisels

(VM)*** que é calculado multiplicando-se a porcentagem de cada célula a

um fator de peso e entdo adicionando-se ao total. Os pesos aplicados as
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células foram: superficiais 1.0, intermediarias 0.5 e parabasais 0.0. O VM

no menacme varia de 60 a 90 e na menopausa de 0-10.
VM= (S x 1.0) + (I x 0.5) + (P x 0.0)

Os exames foram interpretados pelo mesmo

citopatologista, sem conhecimento dos dados das pacientes.

3.5 — Histerectomia

As histerectomias foram realizadas na primeira fase do
ciclo menstrual, pela mesma equipe, estando o autor desta pesquisa
sempre presente. Empregou-se a técnica cirirgica de Richardson’,
padronizada neste servigo, com pequenas modificacdes. Com a paciente
anestesiada e em posicado de Trendelenburg (+ 30°) realiza-se a limpeza
vulvar e vaginal com iodopovidine (Laboriodine®, Glicolabor, Brasil) e a
drenagem vesical continua pela sonda de Folley 12 ou 14 (Bio-Foley®,
Bio-Service LTDA, Brasil). A escolha da inciséo infra-umbilical mediana ou
Pfannenstiel dependeu da patologia e do volume uterino. ApOs assepsia
com clorexidina (Chloroex2®, Ceras Johnson, Brasil) e abertura da parede
por planos, explora-se o andar superior do abdome. A seguir, coloca-se
afastador auto-estatico de Gosset, para expor o conteudo pélvico. Libera-
se aderéncias, se presentes, e, com compressas grandes, afasta-se as
alcas intestinais da pelve. Avalia-se entdo a cavidade pélvica para

delinear a extensdo da patologia e suas relacbes anatdbmicas com
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ureteres, bexiga e reto. A cirurgia inicia-se pelos ligamentos redondos.
Coloca-se a pinca de Kocher reta ao longo da regido cornual uterina,
incluindo o ligamento redondo, a trompa e o ligamento Utero-ovariano
(Figura 5). Exercendo tracdo lateral sobre o Uutero, visualiza-se o
ligamento redondo, sendo pin¢cado, seccionado e ligado com fio de Catgut
Cromado 1. A seguir a trompa e o ligamento Gtero-ovariano, clampeados
com a pinca de Faure, sdo seccionados e ligados com fio de Catgut

Cromado 1 (Figura 6). Realiza-se o mesmo procedimento no lado oposto.

Neste momento, com o Uutero tracionado cefalicamente,
faz-se incisdo no folheto anterior do ligamento largo, até o ponto da
reflexdo vesico-uterina. Inicia-se a disseccao lateralmente, deslizando-se
a tesoura de Metzenbaum anteriormente, delimitando o plano avascular,
na fascia endopélvica (Figura 7). A bexiga é descolada do seguimento
uterino anterior, até o final do colo uterino e inicio da vagina, por
disseccdo cortante (Figura 8). Em seguida realiza-se a disseccdo do
folheto posterior do ligamento largo, paralelo aos vasos uterinos. Com 0s
ureteres visualizados e as artérias uterinas esqueletizadas, uma pinc¢a de
Faure é clampeada, na altura do inicio do colo, aproximadamente em
angulo de 45°, e outra na borda uterina, em angulo reto com o seguimento
uterino (Figura 9). Os vasos sao seccionados e ligados duplamente com
fio de Seda 1 (Sutupak, seda preta trancada) (Figura 10). O atero, agora,
€ tracionado anteriormente para exposicdo e seccao dos ligamentos

Gtero-sacros e, também abertura do peritdnio posterior (Figura 11). A
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disseccdo do ligamento cardinal é realizada com pincamento, secgcao e
ligadura com fio de Catgut Cromado 1, ao longo de todo colo, incluindo o
paramétrio e o paracolpo, abaixo do plano de incisdo da vagina (Figura

12). Procedimento idéntico é realizado contra-lateral.

Nesse ponto o utero e todo o colo estdo livres. Em geral,
o fornice lateral € penetrado quando a porcado inferior do paramétrio é
incisada, mostrando o apice da vagina. O Gtero é removido através de
incisdo circunferencial na vagina, proxima ao colo uterino (Figura 13).
Com pincas de Allis, apresentam-se as margens vaginais anterior,
posterior e 0s angulos. Procede-se a limpeza da cupula com iodo-povidine
(Laboriodine®, Glicolabor, Brasil). A vagina é fechada com pontos
separados de Catgut O Simples, iniciando-se pelos &ngulos (Figura 14).
Para a suspensao da cupula vaginal utilizam-se o ligamento Gtero-sacro, o
paramétrio e o férnice vaginal, bilateralmente com fio de Catgut Cromado
0 (Figura 15). Apos revisdo da hemostasia e o fechamento do peritonio,
com sutura continua com fio de Catgut O Simples, finaliza-se a cirurgia
com a retirada das compressas e limpeza da cavidade (Figura 16). No
fechamento da parede, por planos, utilizou-se: para a musculatura e
tecido adiposo, Catgut 2-0 Simples, para a aponeurose, fio inabsorvivel,
Vycril O (poliglactina 910, violeta, trancado), e na pele, Mononylon Ethilon
3-0 (nylon preto, monofilamentar). Todos os fios utilizados sdo Ethicon®,

Johnson & Johnson LTDA, Brasil.
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Figura5- Pincamento, seccdo e ligadura do ligamento redondo
(Adaptado de Kaser et al, 1988)'4°

Figura 6 — Pingcamento, sec¢do e ligadura do anexo direito (Adaptado
de Késer et al, 1988) 14°
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Figura 7 — Abertura do ligamento largo a direita (Adaptado de Kéaser et
al, 1988) 14

Figura 8 - Dissecc¢do cortante da deflexdo vesical (Adaptado de Kaser
et al, 1988) ¢
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Figura 9 - Pincamento e sec¢do do pediculo vascular uterino direito
(Adaptado de Kaser et al, 1988) 14

Figura 10 - Ligadura dos vasos uterinos a direita (Adaptado de Kaser et
al, 1988) 14
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Figura 11 - Abertura do peritbnio posterior (Adaptado de Kaser et al,
1988) 14

Figura 12 - Pincamento, sec¢do e ligadura de paramétrio a direita
(Adaptado de Kaser et al, 1988) *4°
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Figura 13- Abertura da cuopula vaginal ao nivel do colo uterino
(Adaptado de Kaser et al, 1988) 24

Figura 14 - Fechamento da cupula vaginal (Adaptado de Kaser et al,
1988) 14¢
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Figura 15 - Pexia da ctpula vaginal (Adaptado de Ké&ser et al, 1988) *4°

Figura 16 — Peritonizacdo (Adaptado de Kaser et al, 1988) 14
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4- Anédlise Estatistica

1**" considerou-se

Para o célculo do tamanho amostra
intervalo de confianca de 95%, a razao de um caso para um controle e os
fatores de exposicdo que determinam a doenca de 35% no grupo
estudado e de 8% no grupo controle 24. Esse calculo foi processado pelo

programa Epi Info Versado 6.04%,

Para a comparacdo das caracteristicas clinicas,
laboratoriais e ultra-sonograficas iniciais, entre os dois grupos, realizou-se

o Teste t de Student, para duas amostras independentes.

Para as variaveis que apresentaram distribuicdo normal,
como o indice de Massa Corporea, Valor de Maturacdo, indice de
Pulsatilidade e perfil lipidico, avaliadas em quatro momentos, utilizou-se a
Andlise de Perfil, seguida do método de compara¢des multiplas de Tukey.
Esta andlise realiza a interacdo entre 0os grupos e momentos (que
verificam a similaridade dos perfis), efeito de grupo (que verifica a
diferenca entre os grupos no conjunto dos momentos) e diferenca entre
momentos (que verifica alteracées da variavel ao longo do tempo). Todos

esses dados foram apresentados em forma de média + desvio padréo.

Para as variaveis inibina B, FSH, LH, estradiol e volume
ovariano que demonstraram distribuicdo anormal, analisadas em quatro
momentos, aplicou-se o Teste de Friedman para a comparacdo dos

momentos dentro de cada grupo e o Teste de Mann-Whitney na
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comparacdo dos grupos em cada momento. Os resultados foram

expressos em mediana e valores minimo e maximo.

A correlacéo entre os valores de FSH e inibina B e entre o
indice de Massa Corpérea e os valores de triglicerideos foi obtida pela

Correlacao Linear de Pearson.

O nivel de significancia escolhido foi de 5% e os dados

calculados com o auxilio do Software SAS Versio 6.3°.

5- Aprovacéao pelo Comité de Etica em Pesquisa

O projeto de pesquisa foi encaminhado ao Comité de
Etica em Pesquisa da Faculdade de Medicina de Botucatu — UNESP,

recebendo parecer favoravel (Of. 111/99), em 05 de abril de 1999 (Anexo

).
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Resultados

As caracteristicas clinicas, laboratoriais e ultra-
sonograficas iniciais, das pacientes submetidas a histerectomia total
abdominal (HTA) (G1) e do grupo controle (G2), foram submetidas a

comparacao estatistica, e estao representadas nas Tabelas 8 e 9.

Verificou-se que os grupos foram homogéneos paras as
seguintes variaveis: idade, menarca, paridade, intervalo do ciclo
menstrual, peso, altura, perfil lipidico e Valor de Maturacdo (VM) na
colpocitologia hormonal. No pré-operatdrio, as pacientes submetidas a
HTA apresentavam valores inferiores de hematdécrito e hemoglobina (p<
0,05) (Tabela 8). Confrontando os valores hormonais iniciais entre o0s

grupos, nao foram observadas diferencas estatisticamente significativas.
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Em relacdo as medidas ultra-sonograficas, apenas o volume uterino

diferiu entre os grupos. As pacientes do grupo de histerectomia

apresentavam no pré-operatério valores significativamente maiores

guando comparados ao grupo controle (Tabela 9).

Tabela 8 -Comparacao

das

caracteristicas

clinicas,

bioguimicas,

hematoldgicas e colpocitolégicas iniciais entre as pacientes no

menacme submetidas a histerectomia total abdominal (HTA)

(n=31) e o grupo controle (n=30) (valores médios + desvios

padrao).
Variaveis HTA Controle Valor de p
(G1) (G2)
Idade (anos) 37,61+2,60 36,66+2,93 0,18
Idade da Menarca (anos) 12,84+1,57 12,70+1,46 0,72
Paridade (n° de filhos) 2,22+1,38 1,83+1,82 0,20
Intervalo Menstrual (dias) 28,35+1,85 28,43+2,09 0,87
Altura (cm) 158,84+5,92 157,7045,21 0,43
Peso (Kg) 65,05+9,44 61,69+8,33 0,15
Ht (%) 35,39+4,36 41,36+2,42 0,001 *
(G1<G2)
Hb (g/dI) 11,45+1,91 13,81+0,94 0,001 *
(G1<G2)
Colesterol Total (mg/dl) 189,90+31,58 183,10+32,10 0,51
HDL (mg/dl) 45,87+16,01 50,53+10,28 0,14
LDL (mg/dl) 118,06+27,14 110,97+27,16 0,39
Triglicerideos (mg/dl) 127,80+65,74 109,97+69,91 0,31
Glicemia de Jejum (mg/dl) 92,03+9,03 89,71+10,88 0,09
VM (%) 67,58+10,07 68,50+13,07 0,81

* Diferenga estatisticamente significativa (p<0,05) (Test t de Student)

VM= Valor de Maturacéo
Ht= Hematdcrito
Hb= Hemoglobina
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Tabela 9 -Comparacdo das dosagens hormonais e medidas ultra-

sonogréficas

iniciais entre as pacientes no menacme

submetidas a histerectomia total abdominal (HTA) (n=31) e o

grupo controle (n=30) (valores médios + desvios padrao).

Variaveis HTA Controle Valor de p
(G1) (G2)
Inibina B (pg/ml) 61,91+45,13 70,08+31,32 0,41
FSH (mlU/ml) 7,65+2,65 7,56+1,70 0,28
LH (mlU/ml) 3,85+1,85 4,32+1,35 0,25
E, (pg/ml) 76,49+27,95 69,64+23,02 0,30
P4 (ng/ml) 9,38+3,16 9,7543,71 0,58
PRL (ng/ml) 12,51+5,26 10,4645,36 0,09
TSH (ulU/ml) 1,52+0,81 1,61+0,64 0,49
T4 livre (ng/dI) 1,11+0,22 1,10%0,23 0,99
Anti-TPO (1U/ml) 13,7315,41 12,6344,42 0,48
Ovaério Direito (cm®) 6,04+2,42 6,95+2,13 0,13
Ovério Esquerdo (cm®) 6,38+2,94 6,83+2,46 0,52
Doppler Direito (IP) 2,61+0,58 2,9340,84 0,15
Doppler Esquerdo (IP) 2,86+0,64 3,00+0,82 0,20
Utero (cm®) 309,0+243,64 92,2345,86 0,001 *
(G1>G2)

* Diferenca estatisticamente significativa (p<0,05) (Test t de Student)
LH= Horménio Luteinizante

FSH= Hormonio Foliculo Estimulante

E,= Estradiol

PRL= Prolactina

T 4= Tiroxina

IP= indice de Pulsatilidade

P4= Progesterona
TSH = Hormdnio Estimulador da Tire6ide
Anti-TPO= Anticorpo tireoperoxidase

Na Tabela 10 estdo apresentados os valores medianos de

inibina B, FSH, LH e estradiol nas pacientes submetidas a HTA,

mensurados nos momentos basal, aos 2, 6 e 12 meses de seguimento.

Levando-se em consideragdo os valores basais, observou-se reducéao
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significativa da inibina B aos 6 e 12 meses (p<0,05), sem alteracdes no
FSH e LH. Em relacdo ao estradiol, verificou-se aumento das
concentracdes a partir dos 2 meses, porém néo suficiente para apresentar
diferencas significantes. No grupo controle ndo ocorreram alteracdes
significativas em nenhum desses parametros, durante o estudo (Tabela

11).

Tabela 10 - Valores plasmaticos de inibina B (pg/ml), FSH (mlU/ml), LH
(mIU/ml) e estradiol (E2) (pg/ml) nas pacientes no menacme
submetidas a histerectomia total abdominal (HTA) (n=31).

Tempo/ Basal 2 meses 6 meses 12 meses Significancia*
Variaveis (M1) (M2) (M3) (M4)
Inibina B 51,20 27,00 18,30 p<0,05
(15,8-198,5) (0,0-118,3) (0,0-150,1) M1>(M3=M4)
FSH 7,66 7,85 8,03 7,81 NS
(2,60-12,10)  (2,50-19,98)  (3,56-23,63)  (2,55-77,34) M1=M2=M3=M4
LH 3,38 3,90 4,58 4,13 NS
(1,05-6,84) (0,96-8,67) (2,13-9,13) (0,93-27,32) M1=M2=M3=M4
E2 72,00 87,70 85,00 88,67 NS

(34,60-143,40) (30,02-173,50) (32,96-191,60) (10,00-193,50) M1=M2=M3=M4

Os resultados sdo expressos em mediana, com os valores minimo e maximo entre
parénteses.
* p<0,05 (Teste de Friedman)

M = Momentos
NS= N&o Significativo
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Tabela 11 - Valores plasmaticos de inibina B (pg/ml), FSH (mlU/ml), LH
(mIU/ml) e estradiol (E2) (pg/ml) nas pacientes no menacme

do grupo controle (n=30).

Tempo/ Basal 2 meses 6 meses 12 meses Significancia*
Variaveis (M1) (M2) (M3) (M4)
Inibina B 67,45 59,30 54,55 NS
(18,3-127,3) (5,6-189,9)  (15,6-139,6) M1=M3=M4
FSH 7,34 8,06 8,18 7,72 NS
(4,70-11,41)  (4,16-12,19) (4,24-13,38)  (4,42-14,65) M1=M2=M3=M4
LH 3,82 3,54 3,46 4,61 NS
(2,48-7,06) (1,92-7,81) (2,06-8,44) (2,03-8,05) M1=M2=M3=M4
E2 60,80 54,57 59,46 62,80 NS

(38,28-120,70) (32,19-121,20) (32,14-148,50) (35,46-142,90) M1=M2=M3=M4

Os resultados sdo expressos em mediana, com os valores minimo e maximo entre
parénteses.
* p<0,05 (Teste de Friedman)

M = Momentos
NS = N&o Significativo

Durante o estudo, comparou-se o perfil hormonal entre as
pacientes submetidas a histerectomia e o grupo controle. Encontrou-se
reducao significativa nas dosagens de inibina B, aos 6 e 12 meses, nas
pacientes do grupo de histerectomia, quando confrontadas ao controle
(p<0,05) (Tabela 12 e Figura 17). Nao se observaram modificacdes
significativas nos valores de FSH e LH entre os grupos (Tabela 13 e 14 e
Figuras 17 e 18). Por outro lado, aos 2, 6 e 12 meses, nas pacientes
histerectomizadas as concentracdes de estradiol foram significativamente
superiores as do grupo controle (p<0,05) (Tabela 15 e Figura 18). Houve
correlacdo negativa entre o FSH e a inibina B, nas pacientes

histerectomizadas aos 12 meses do estudo (p<0,05).
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Tabela 12 -Comparacdo dos valores de inibina B (pg/ml) entre as

hY

pacientes no menacme submetidas a histerectomia total

abdominal (HTA) (n=31) e o grupo controle (n=30).

Inibina B HTA Controle Significancia *
(G1) (G2)
Basal (M1) 51,20 67,45 NS
(15,8-198,5) (18,3-127,3) G1=G2
6 meses (M2) 27,00 59,30 p <0,05
(0,0-118,3) (15,6-189,9) Gl1<G2
12 meses (M3) 18,30 54,55 p <0,05
(0,0-150,1) (15,6-139,6) Gl< G2
Os resultados sdo expressos em mediana, com os valores minimo e maximo entre
parénteses

* p<0,05 (Teste de Mann-Whitney)

NS = N&o Significativo
M = Momentos

Tabela 13 - Comparacéao dos valores de FSH (mIU/ml) entre as pacientes

by

no menacme submetidas a histerectomia total abdominal
(HTA) (n=31) e o grupo controle (n=30).

FSH HTA Controle Significancia *
(G1) (G2)

Basal (M1) 7,66 7,34 NS
(2,60-12,10) (4,70-11,41) G1=G2

2 meses (M2) 7,85 8,06 NS
(2,50-19,98) (4,16-12,19) G1=G2

6 meses (M3) 8,03 8,18 NS
(3,56-23,63) (4,24-13,38) G1=G2

12 meses (M4) 7,81 7,72 NS
(2,55-77,34) (4,42-14,65) G1=G2

Os resultados sdo expressos em mediana, com o0s valores minimo e maximo entre

parénteses

* p<0,05 (Teste de Mann-Whitney)

NS = N&o Significativo

M = Momentos
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Tabela 14 - Comparacao dos valores de LH (mlU/ml) entre as pacientes
no menacme submetidas a histerectomia total abdominal (HTA) (n=31) e

0 grupo controle (n=30).

LH HTA Controle Significancia *
(G1) (G2)

Basal (M1) 3,38 3,82 NS
(1,05-6,84) (2,48-7,06) G1=G2

2 meses (M2) 3,90 3,54 NS
(0,96-8,67) (1,92-7,81) G1=G2

6 meses (M3) 4,58 3,46 NS
(2,13-9,13) (2,06-8,44) G1=G2

12 meses (M4) 4,13 4,61 NS
(0,93-27,32) (2,03-8,05) G1=G2

Os resultados sdo expressos em mediana, com os valores minimo e maximo entre

parénteses

* p<0,05 (Teste de Mann-Whitney)

NS = N&o Significativo
M = Momentos

Tabela 15 -Comparacédo dos valores de estradiol (E,, pg/ml) entre as

pacientes no menacme submetidas a histerectomia total

abdominal (HTA) (n=31) e o grupo controle (n=30).

E, HTA Controle Significancia *
(G1) (G2)
Basal (M1) 72,00 60,80 NS
(34,60-143,40) (38,28-120,70) G1=G2
2 meses (M2) 87,70 54,57 p <0,05
(30,02-173,50) (32,19-121,20) Gl>G2
6 meses (M3) 85,00 59,46 p <0,05
(32,96-191,60) (32,14-148,50) G1>G2
12 meses (M4) 88,67 62,80 p <0,05
(10,00-193,50) (35,46-142,90) G1>G2

Os resultados sdo expressos em mediana, com os valores minimo e maximo entre

parénteses

* p<0,05 (Teste de Mann-Whitney)

NS = N&o Significativo

M = Momentos



Resultados

1407 HTA Controle [ 140
120 ~ 120
*
*
100 F 100
- -
£ e £
g ™ g
0 m
£ 0] t60 &
5 5
£ =
40+ 40
201 20
0 T T 1 T T T -0
0 6 12 0 6 12
Tempo (meses)
HTA Controle |
50 A 50
40 - 40
= =
E wf o0 E
E E
I I
2 7
20 - ~20 W
oL i = s B 8y
0
O T T T T T T T T -
0 2 6 12 0 2 6 12

Tempo (meses)

Figura 17 - Comparacao dos valores de Inibina B (pg/ml) e FSH (mIU/ml)
entre as pacientes no menacme submetidas a histerectomia
total abdominal (HTA) (n=31) e o grupo controle (n=30)

(valores expressos em mediana e percentis 10,25,75 e 90).
* p< 0,05 (Teste de Mann-Whitney)
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Figura 18 - Comparacao dos valores de LH (mIU/ml) e estradiol (pg/ml)
entre as pacientes no menacme submetidas a histerectomia
total abdominal (HTA) (n=31) e o grupo controle (n=30)

(valores expressos em mediana e percentis 10,25,75 e 90).
* p< 0,05 (Teste de Mann-Whitney)
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Das 31 pacientes histerectomizadas, quatro (12,9%)
apresentavam, aos 12 meses, concentracdes de inibina B menor que 5
pg/ml, de FSH maior que 25 miU/ml e de estradiol inferior a 10 pg/ml, que
de acordo com os métodos empregados, sdo compativeis com faléncia
ovariana (pacientes n° 3, 7, 20 e 23). Enquanto que, nenhuma paciente do
grupo controle evoluiu com esse quadro. Na analise estatistica quanto a
incidéncia de faléncia ovariana entre os grupos, ndo houve diferencas

significativas.

Nas pacientes submetidas a cirurgia, a ultra-sonografia
mostrou aumento significante do volume dos ovarios, aos 6 e 12 meses
(Tabela 16 e Figura 19). Aos 6 meses, observou-se que 41,9% (13/31)
das pacientes submetidas a histerectomia apresentavam cistos funcionais
ovarianos, com volume dos ovarios de 27 cm® a 324 cm® sendo mais
freqientes a esquerda (9/13). Aos 12 meses, em 76,9% (10/13) dos
casos, nao se evidenciavam os referidos cistos. Entretanto, nesse
periodo, cinco novos casos surgiram, com volume de 36,5 cm® a 82 cm?.
Portanto, em 25,5% (8/31), ainda se encontravam cistos ovarianos, ultra-
sonograficamente de aspectos benignos. A paciente que, aos 6 meses
apresentava volume ovariano de 324 cm?, aos 12 meses relatava dor em
fossa iliaca esquerda, com tumoracdo ao exame ginecoldgico. A ultra-
sonografia mostrou imagem cistica, de 421 cm?® em regido anexial
esquerda (Figura 20). Os marcadores tumorais, CA-125, Proteina C-

Reativa e Antigeno Carcinoembriogénico (CEA) foram negativos.
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Realizou-se laparotomia exploradora. O achado cirurgico revelou cisto de

retencdo a esquerda, e o histopatolégico exibiu a tuba com fibrose

peritubaria e ovéario esquerdo com foliculos cisticos, corpo Iuteo e

albicans. As demais pacientes ndo relatavam queixas, sendo apenas

acompanhadas clinicamente e ultra-sonograficamente. Os ovarios do

grupo controle mantiveram-se normais durante o seguimento (Tabela 16 e

Figura 19).

Tabela 16 — Comparac&o do volume ovariano (cm®), direito e esquerdo,

entre as pacientes no menacme submetidas a histerectomia

total abdominal (HTA) (n=31) e o grupo controle (n=30).

Tempo Ovario Direito Ovario Esguerdo
HTA Sig * HTA Controle Sig *
(G1) (G1) (G2)
Basal 5,8 NS 5,6 6,5 NS
(M1) (2,4-14,7) G1=G2 (2,2-17,0) (4,0-11,0) G1=G2
6 meses 14,0 p<0,05 15,0 6,0 p<0,05
(M2) (5,0-91,0) G1>G2 (3,0-324,0) (3,0-12,0) G1>G2
12 meses 10,0 p<0,05 12,0 6,9 p<0,05
(M3) (4,0-59,0) G1>G2 (4,0-421,0) (3,2-10,0) G1>G2
Sig ** p<0,05 p<0,05 NS
Mil< (M2=M3) M1=M2=M3 M1< (M2=M3) M1=M2=M3

Os resultados sdo expressos em mediana, com os valores minimo e maximo entre

parénteses

* p<0,05 significancia entre os grupos (Teste de Mann-Whitney)
** p<0,05 significancia dentro do grupo (Teste de Friedman)

NS = N&o Significativo
M = Momentos
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Figura 19 - Comparacdo entre os valores do volume ovariano (cm?®),
direto e esquerdo, entre as pacientes no menacme
submetidas a histerectomia total abdominal (HTA) (n=31) e 0
grupo controle (n=30) (valores expressos em mediana e

percentis 10,25,75 e 90).
* p< 0,05 (Teste de Mann-Whitney)
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Figura 20 — Imagens ultra-sonograficas da paciente RSA, 40 anos, aos
12 meses pos histerectomia, revelando imagem cistica em

regido anexial esquerda.



Resultados

Na andlise do Indice de Pulsatilidade (IP), a
dopplervelocimetria, no grupo de pacientes submetidas a histerectomia,
encontrou-se reducdo estatisticamente significante nos valores do IP, aos
6 e 12 meses, quando comparado ao grupo controle (Tabela 17 e Figura
21). Aos 6 meses, nao foram possiveis localizar os vasos ovarianos para
mensuracao do IP em 6,4% (4/62) dos exames realizados no grupo de
pacientes histerectomizadas e em 6,7% (4/60) do controle e, aos 12

meses, em 3,2% (2/62) e 5,0% (3/60), respectivamente.

Tabela 17 — Comparacdo do Indice de Pulsatilidade (IP), da artérias
ovarianas, direita e esquerda, entre as pacientes no
menacme submetidas a histerectomia total abdominal
(HTA) (n=31) e o grupo controle (n=30) (valores médios +

desvios padrao).

IP Ovario Direito IP Ovario Esquerdo
Tempo HTA Controle Sig * HTA Controle Sig *
(G1) (G2) (G1) (G2)
Basal 2,61+0,58 2,93+0,84 NS 2,86+0,64 3,00+0,82 NS
(M1) G1=G2 G1=G2
6 meses  2,23+0,90 2,95+0,44 p<0,05 2,31+0,96 3,21+0,56 p<0,05
M2 G1<G2 G1<G2
12 meses 2,10+0,79 3,14+0,65 p<0,05 2,48+0,88 3,26+0,83 p<0,05
(M3) G1<G2 G1<G2
Sig ** NS NS NS NS
M1=M2=M3 M1=M2=M3 M1=M2=M3 M1=M2=M3

* p<0,05 significancia entre os grupos (Andlise de Perfil)
** p<0,05 significancia dentro do grupo (Andlise de Perfil)

NS= Né&o significativo
M= Momentos
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Figura 21 — Comparacdo do indice de Pulsatilidade (IP) das artérias
ovarianas, direita e esquerda, entre as pacientes no
menacme submetidas a histerectomia total abdominal
(HTA) (n=31) e o grupo controle (n=30) (valores médios +
desvios padrao).

* p <0,05 (Andlise de Perfil)

Durante o  acompanhamento, nas  pacientes

histerectomizadas ocorreu aumento progressivo dos valores médios do
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indice de Massa Corpdrea, com diferenca significativa, entre os grupos,
aos 6 e 12 meses (p<0,05) (Tabela 18 e Figura 22). Quanto ao perfil
lipidico, os valores médios de colesterol total, HDL e LDL n&o se
alteraram durante o seguimento, em ambos os grupos. Todavia, 0s
valores médios de triglicerideos elevaram-se, com significancia estatistica,
no grupo submetido a cirurgia, aos 6 e 12 meses, quando confrontados ao
controle (Tabela 19 e Figura 23). Observou-se correlacao positiva entre o
IMC e os valores dos triglicerideos, s6 nas pacientes histerectomizadas,

aos 6 e 12 meses da pesquisa (p < 0,05).

Tabela 18 — Comparacdo do indice de Massa Corpérea (IMC, Kg/m?)
entre as pacientes no menacme submetidas a
histerectomia total abdominal (HTA) (n=31) e o grupo

controle (n=30) (valores médios + desvios padréo).

Tempo HTA Controle Significancia *
(G1) (G2)

Basal (M1) 25,64 £ 3,16 24,79 £2,78 NS (G1=G2)

2 meses (M2) 25,96 + 3,28 24,38 + 2,79 NS (G1=G2)

6 meses (M2) 26,34 + 3,41 24,59 + 2,99 p<0,05 (G1>G2)

12 meses (M4) 26,59 + 3,58 24,64 + 2,90 p<0,05 (G1>G2)

SignificAncia ** p<0,05 NS

(M1=M2) < (M3=M4)  M1=M2=M3=M4

* p<0,05 entre os grupos (Analise de Perfil)
** n<0,05 dentro do grupo (Analise de Perfil)

NS = N&o Significativo
M = Momentos
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Figura 22 - Comparac&o do indice de Massa Corpérea (IMC, Kg/m?) entre
as pacientes no menacme submetidas a histerectomia total
abdominal (HTA) (n=31) e o grupo controle (n=30) (valores
médios + desvios padrao).

* p< 0,05 (Analise de Perfil)
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Tabela 19 — Comparacédo dos valores de colesterol total (CT, mg/dl),
HDL (mg/dl), LDL (mg/dl) e triglicerideos (TG, mg/dl) entre
as pacientes no menacme submetidas a histerectomia total
abdominal (HTA) (n=31) e o grupo controle (n=30) (valores

médios + desvios padrao).

86

Tempo/ Basal 6 meses 12 meses
variaveis HTA Controle Sig* HTA Controle Sig* HTA Controle Sig*
Gl G2 Gl G2 Gl G2

CT 189,90 183,10 NS 202,32 188,97 NS 197,22 181,57 NS

+31,58 32,10 G1=G2 £3513 +19563 G1=G2 +29,57 133,71 G1=G2

HDL 45,87 50,53 NS 48,39 51,37 NS 46,45 48,73 NS

+16,01 +10,28 G1=G2 +13,55 410,98 G1=G2 +14,31 19,98 G1=G2

LDL 118,06 110,97 NS 121,33 113,83 NS 115,00 113,03 NS

+27,14 127,16 G1=G2 129,45 +20,41 G1=G2 426,53 +31,63 G1=G2

TG 127,80 109,97 NS 163,21 117,58 p<0,05 175,77 99,13 p<0,05

165,74 +69,91 G1=G2 19556 +76,94 GI1>G2 196,36 160,99 G1>G2

* p<0,05 significancia (Analise de Perfil)
NS = N&o Significativo
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Figura 23 — Comparacgéao dos valores de colesterol total (CT, mg/dl), HDL
(mg/dl), LDL (mg/dl) e triglicerideos (mg/dl) entre as
pacientes no menacme submetidas a histerectomia total
abdominal (HTA) (n=31) e o grupo controle (n=30) (valores
meédios + desvios padrao).

* p < 0,05 (Analise de Perfil)
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Na andlise do Valor de Maturacdo na colpocitologia
hormonal, houve reducdo nos valores médios, aos 12 meses, nas
pacientes histerectomizadas, quando comparadas ao grupo controle
(p<0,05) (Tabela 20 e Figura 24). Em relacdo aos sintomas de privacao
estrogénica, 32,2% das mulheres submetidas a histerectomia (10/31)
relataram o aparecimento de fogachos e diminuicdo da lubrificacédo
vaginal, com maior significancia, quando comparadas a 3,3% do controle

(1/30) (p<0,05).

Tabela20 - Comparacdo do Valor de Maturacdo (VM) pela
colpocitologia entre as pacientes no menacme submetidas
a histerectomia total abdominal (HTA) (n=31) e o grupo

controle (n=30) (valores médios + desvios padréo).

Tempo HTA Controle Significancia *
(G1) (G2)
Basal (M1) 67,58 + 10,07 68,50 + 13,07 NS (G1=G2)
6 meses (M2) 63,39 + 11,06 66,50 + 11,46 NS (G1=G2)
12 meses (M3) 59,35 + 8,54 67,50 + 11,58 p< 0,05 (G1<G2)
Significancia ** p< 0,05 NS
(M1=M2) > M3 M1=M3=M3

* p<0,05 entre os grupos (Analise de Perfil)
** n<0,05 dentro do grupo (Analise de Perfil)

M = Momentos
NS = N&o Signifcativo
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Figura 24 - Comparacéo do Valores de Maturacao (%) na colpocitologia
hormonal entre as pacientes no menacme submetidas a
histerectomia total abdominal (HTA) (n=31) e o grupo

controle (n=30) (valores médios + desvios padrao).
* p< 0,05 (Andlise de Perfil)

No interrogatorio sobre a fungcao urinaria, contatou-se que
as pacientes submetidas a HTA queixavam-se, no pré-operatorio, de
aumento da frequiéncia urinaria, de nocturia, de urgéncia miccional e urina
residual, com maior frequiéncia que o grupo controle (p< 0,05). Porém, a
partir dos 2 meses de seguimento, esses sintomas n&o diferiram
significantemente entre os grupos. A disuria foi estatisticamente
significativa, nas pacientes histerectomizadas, apenas aos 2 meses do
pbs operatdrio, quando confrontadas ao controle. Os relatos de polaciuria
e incontinéncia urinaria de esforco ndo diferiram entre os grupos, em

nenhum momento.
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Em relacdo a atividade sexual, as pacientes submetidas a
HTA referiram com maior frequéncia dispareunia no pré-operatorio
guando comparadas as mulheres do grupo controle (p< 0,05). Entretanto,
a partir dos 6 meses, ndo houve diferenca entre os grupos. A frequéncia
coital reduziu significativamente apenas aos 2 meses de pds-operatério,
nas pacientes histerectomizadas (p< 0,05), igualando-se ao grupo
controle aos 6 e 12 meses. A ocorréncia de orgasmos e o desejo sexual

(libido) ndo se alteraram entre os grupos, durante o seguimento.

Nas pacientes submetidas a histerectomia, as queixas pré
operatorias foram: hipermenorragia (77,42%), dismenorréia secundaria
(54,84%), dor pélvica (19,35%), polimenorréia (12,9%) e aumento do
volume abdominal (9,68%). A maioria das pacientes relatavam mais que
um sintoma. As hipéteses diagnosticas, na internacdo, foram as
seguintes: miomatose ( 64,52%), adenomiose (25,80%) e sangramento
uterino disfuncional (9,67%). O tempo médio de internacdo foi de 5,68 +
1,62 dias. No intra-operatdrio ocorreu um caso de lesdo vesical, com
resolucdo imediata, sem sequelas a longo prazo. Na internacdo, uma
paciente desenvolveu infeccdo do trato urinario e outra deiscéncia
superficial de parede. Outra paciente apresentou granuloma de cupula
vaginal, aos 2 meses de pos-operatério, sendo realizado
eletrocauterizagdo. Os achados histopatolégicos mostraram 21 casos de
leiomiomas (67,74%), 5 de adenomiose (16,14%), 3 de hipertrofia uterina

difusa (9,67%) e em 2 casos Uteros normais (6,45%). Em 29,0% (9/31)

90



Resultados

dos casos, a hip6tese diagndstica nao foi coincidente com o

anatomopatologico.
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Discussao

O numero total de foliculos ovarianos €& determinado
precocemente na vida da mulher e, a deplecdo destes leva a faléncia
reprodutiva**. Embora, o mecanismo preciso da atresia folicular seja
desconhecido, este € responsavel por estabelecer o tempo da
menopausa®’. Van der Stricht (1901) reconhecia a atresia como
enigmatica, o que permanece até hoje'°. E processo irreversivel de perda
folicular por meios outros que nédo a ovulacdo. Argumenta-se 0 conceito
de um regulador intra-ovariano que exerca funcdo modulatoria paracrina
ou autocrina sobre os foliculos. Teoricamente, se conhecido o
desencadeador desse processo, retardar-se-ia o inicio da menopausa®.

No Brasil a idade da menopausa fisiologica €, em média, 48 anos,
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enquanto que nos Estados Unidos, 51 anos®®****2_ Em 12% ocorre em
mulheres acima dos 45 anos e apenas em 1% antes dos 40 anos. Define-
se, classicamente, a faléncia ovariana prematura (FOP) como, auséncia
de menstruacéo por pelo menos quatro meses, com dois ou mais valores
de FSH superiores a 40 mlU/ml, em mulheres abaixo dos 40 anos**®. Para
Kalantaridou & Nelson (2000), a FOP caracteriza-se por funcédo ovariana
intermitente em 50% das mulheres, enquanto que, a menopausa natural é
condicdo irreversivel, resultante de deplecéo folicular*>*. A FOP acarreta
significativa sequela psicologica e implicacdes, a longo prazo, na saude
global da mulher. Associa-se a desordens enddcrinas auto-imunes como
faléncia adrenal (2,5%), diabetes melitus (2,5%) e hipotiroidismo (27%),
mas, na maioria dos casos, ndo se identifica a etiologia'®. Atribui-se a
fenbmeno auto-imune, mas raramente encontra-se anticorpo antiovariano.
A historia familiar de FOP em mée ou irma aumenta a probabilidade para
25% dessa mulher apresentar a doenca, sugerindo componente
genético®®®. Dois genes importantes para a funcéo ovariana localizados
nos bracos do cromossoma X e defeitos genéticos, incluindo delecéao
parcial, causariam a FOP™®**® Na paciente com histerectomia prévia a
identificacdo precisa do tempo de faléncia ovariana ¢é dificil,
especialmente se assintomatica**. Em estudo retrospectivo, Petraglia et al
(1998) demonstraram que concentracdes elevadas de FSH associados a
baixos valores de inibina B, refletem perda definitiva da funcéo

ovariana®®®.

94



Discussao

Na selecdo das mulheres dessa pesquisa excluiram-se
aguelas com histéria familiar de faléncia ovariana prematura e possiveis
doencas como hipotiroidismo, lupus eritematoso sistémico ou diabetes
mellitus, assim como tabagismo e obesidade, pelos possiveis efeitos
sobre a funcéo ovariana e a idade da menopausa'®*'®. Kato et al (1998)
observaram que a idade da menopausa correlacionou-se diretamente com
o indice de massa corpérea (IMC) e o tabagismo®®'. Westhoff et al (2000)
avaliaram o conteudo folicular em produto de ooforectomia por
enfermidade uterina benigna. Relataram que a quantidade de foliculos
diminuiu com a idade e com o tabagismo atual ou passado™’. Parar de
fumar néo reverte a perda folicular, pois € processo irreversivel. O
benzopireno, constituinte do cigarro, lesa os foliculos primordiais,
acarretando deplecéo folicular quimica'®?. Em recente estudo, Tinkanen et
al (2001) avaliando 74 mulheres, entre 24 a 40 anos de idade,
encontraram correlacdo negativa entre o IMC e as concentracdes seéricas
de inibina B, independentemente dos valores de FSH. Sugerem que o0s
foliculos de mulheres obesas produzem menores quantidades de inibina B
quando comparadas as magras, explicando, em parte, a resposta

inadequada dessas nos tratamentos para infertilidade°®.

Os anos que precedem a menopausa constituem periodo
de declinio da atividade ovariana. Os aumentos iniciais de FSH, na fase
folicular, de mulheres ciclicas ocorrem em torno dos 40 anos®. A

producdo de FSH é co-regulada pela acdo do estradiol e das inibinas.

95



Discussao

Enquanto que o estradiol tem importante papel no retrocontrole do FSH
na fase folicular inicial, a inibina B € o regulador da fase folicular média e
a inibina A da fase lutea®*°%. A elevacdo gradual nos valores de FSH,
manifestacdo do declinio da funcdo reprodutiva, ndo se acompanha de
reducdo do estradiol sugerindo papel primario das inibinas’>. Na
perimenopausa o seletivo declinio da inibina B é seguido por aumento do
FSH, que estimula o crescimento dos foliculos e mantém a producédo de
estradiol'®?. Para Burger et al (1999), a inibina B indica a quantidade de
foliculos recrutados e seus valores reduzem substancialmente antes do
término dos ciclos menstruais’®. Este fato sugere que a diminuicdo da
inibina B é o indicador mais precoce do declinio do numero de foliculos ao
longo dos anos reprodutivos®®. Porém ndo estd determinado se a
diminuicdo da inibina B resulta da reducdo no niamero de foliculos ou do
decréscimo na capacidade das células da granulosa de sintetiza-la'®.
Danforth et al (1998) evidenciaram que a inibina A também se reduz na
fase lutea com a idade, sugerindo que a funcéo do foliculo ovariano seria
avaliada pela inibina B e a do corpo IGteo pela inibina A%. A inibina B,
secretada diretamente pelas células da granulosa, é indicador sensivel da

saude e do nimero de foliculos®%1%  Assim, a dosagem de inibina B

teria aplicacdo clinica no estudo da func&o ovariana™®®.

Nesta investigacdo, apesar da similaridade dos grupos
quanto as caracteristicas clinicas e laboratoriais iniciais, constatou-se, aos

6 e 12 meses, reducdo significativa dos valores medianos da inibina B
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apos histerectomia total abdominal, sem alteracdes do FSH e LH. O
mesmo ndo foi encontrado nas pacientes do grupo controle. Essa
diminuicdo da inibina B sugere possivel aceleracdo do declinio da fungao
ovariana nas pacientes, abaixo dos 40 anos, submetidas a histerectomia.
A maioria dos estudos demonstra decréscimo da inibina B associado a
aumento dos valores de FSH, em mulheres com ciclos menstruais
normais, acima dos 40 anos®"*%%1%2_ Nzo ha relatos na literatura do efeito

da histerectomia total abdominal sob as concentracfes de inibina B.

Levando-se em consideracdo os valores hormonais
individuais, verificou-se que entre as pacientes submetidas a HTA,
16,13% (5/31) apresentavam dosagens iniciais de FSH acima de 8 miU/ml
(em duas amostras) e de inibina B inferiores a 45 pg/ml (pacientes n° 3, 6,
7, 20 e 21). Segundo alguns autores, esses valores sao compativeis com
déficit de funcdo ovariana®®®*%41%41% Ag final do seguimento, em trés
dessas mulheres (n° 3, 7 e 20), os valores de FSH encontravam-se acima
de 40 mlU/ml, de estradiol abaixo de 20 pg/ml e de inibina B
indetectaveis, valores estes compativeis com faléncia ovariana. Uma
quarta paciente (n°® 26) apesar de concentracbes de inibina B e FSH
iniciais normais evoluiu, aos 12 meses, também com faléncia ovariana.
Portanto, nesta pesquisa 12,9% (4/31) das pacientes evoluiram com
faléncia ovariana apos 12 meses de cirurgia. Verificou-se que essas
mulheres tinham idade entre 39 a 40 anos. Por outro lado, 23,3% (7/30)

das pacientes do grupo controle, apesar de medidas de FSH
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persistentemente elevados durante todo o estudo (acima de 8 miU/ml) (n°®
3,19,22,26,27,28 e 29), sendo que em trés a inibina B era inferior a 45
pg/ml (n°® 19,22 e 27), nenhuma evoluiu para faléncia ovariana. Esses
dados demonstram que a HTA pode reduzir a funcdo ovariana,

principalmente em mulheres com comprometimento ovariano prévio.

Nas pacientes deste estudo submetidas a histerectomia,
os valores medianos de estradiol elevaram-se a partir dos 2 meses,
guando confrontadas com o grupo controle. Este fato pode decorrer de
maior resposta ovariana ao FSH elevado ou de possivel colheita de
sangue em fase mais tardia do ciclo menstrual; pois o parametro utilizado
foi a auséncia de foliculo dominante ou de corpo lateo na ultra-sonografia.
No grupo controle a colheita de sangue manteve-se constante, seguindo o
padrdo do ciclo menstrual. Em recente estudo, Muttukrishna et al (2000)
compararam as concentracdes de inibina B em mulheres com ciclos
menstruais regulares com idade entre os 40 a 50 anos e inferiores a 35
anos. Verificaram que, independentemente da idade, aquelas com
concentracdes séricas de FSH menor ou igual a 8 mlU/ml, no 3° dia do
ciclo menstrual, os valores de inibina B eram semelhantes. Contudo,
mulheres com FSH acima desse valor, mostravam menores
concentracdes de inibina B. Porém, ndo notaram alteracbes do estradiol
entre os grupos'®. A variabilidade nos valores de estradiol sdo extensos

entre as pacientes na perimenopausa, quando dosadas na fase folicular

|72 87,92 66,103

inicial’. O estradiol pode diminuir®”~¢, permanecer constante ou até
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aumentar®®°%1%¢ O estradiol elevado durante a fase folicular inicial, em
mulheres com FSH aumentado, segundo alguns autores, resultaria de

maior nimero de foliculos recrutados®®%1%2,

A faléncia ovariana é processo gradual associado a
flutuacBes na esteroidogénese e nas concentracdes de gonadotrofinas™>*,
O aumento destas marca o diagnéstico da menopausa, mas nao €
confiavel em analise retrospectiva, pois a faléncia ovariana pode ocorrer
antes da elevacdo das gonadotrofinas®. O significado de Unica
determinacdo de FSH com o objetivo de detectar faléncia ovariana
incipiente é limitado, a menos que os valores sejam consistentemente
elevados®®. Na avaliacdo hormonal das pacientes desta investigacéo
empregaram-se ensaios de eletroquimioluminescéncia para FSH, LH e
estradiol utilizando feixes luminosos na deteccdo dos valores hormonais,
totalmente automatizado, com menor variacdo intra-ensaio quando
comparados ao radioimunoensaio (RIE)***'®’. As gonadotrofinas
hipofisarias exibem seus efeitos por meio de receptores especificos de
membrana, que ativam a adenilciclase, formando o AMP-ciclico e a
fosfolipase. A atividade biologica do FSH e LH depende da concentracéo
circulante, do clearence metabolico e do niumero de receptores no tecido
alvo®. Os imunoensaios hormonais sdo intrinsecamente dificeis. O FSH e
o LH sao proteinas glicosiladas com sequéncias constantes de
aminoacidos. Porém, durante o ciclo menstrual apresentam diferentes

graus de glicosilacdo influenciando na bioatividade e na meia vida dos
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horménios, o que explica as variagcdes hormonais nas amostras durante o

|168

ciclo menstrua A diferenca nos anticorpos usados nos ensaios

também contribuem. As dosagens por RIE ndo medem o total dos

horménios, mas o nimero de sitios ligados pelos anticorpos®’>91°.

Ao final do presente estudo constatou-se que as
pacientes submetidas "a histerectomia apresentavam fogachos com maior
freqiéncia quando comparadas a mulheres do grupo controle de mesma
faixa  etaria; dados esses  comparaveis a de outros
pesquisadores'®?110112 Oldenhave et al (1993), em estudo populacional,
encontraram sintomas climatéricos, mais freqientes e severos, em
mulheres histerectomizadas no menacme, quando confrontadas com
aquelas de Utero preservado’®. O fogacho é fenémeno comum na
transicdo para a menopausa, relacionado ao hipoestrogenismo. Esta
tipica e subita sensacdo de calor, rubor e perspiracdo acomete
aproximadamente 60% das mulheres, entre os 45-50 anos e s6 10%
antes dos 41 anos'’®!"?, Na entrevista inicial, nenhuma paciente deste
estudo relatava este sintoma. Entretanto, aos 12 meses, 32,2% (10/31)
das pacientes histerectomizadas referiram fogachos e s6 3,3% (1/30) no
grupo controle. E interessante observar que, das dez pacientes com
ondas de calor, quatro estavam em faléncia ovariana e duas
apresentaram valores de FSH superior a 15 mlU/ml, estradiol inferior a 40
pg/ml e inibina menor que 45 pg/ml. Nas outras quatro mulheres

histerectomizadas e em uma Unica mulher do controle, os valores de FSH
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e estradiol estavam normais. Entretanto, em todas essas pacientes com
fogachos as concentracfes de inibina B encontravam-se abaixo de 45

pg/ml, demonstrando reducéo na atividade folicular ovariana.

A histerectomia total abdominal no menacme, com
conservacdo dos ovarios, acelera o processo de envelhecimento
ovariano? Alguns estudos indicam que a incidéncia de faléncia ovariana &
maior que a esperada na populacdo geral em mulheres submetidas a
HTA, utilizando-se de parametros clinicos e/ou dosagens de
FSH101524.25.107 11213117173 - Engyanto outros ndo observam reducdo da
funcdo ovariana®®'®M%14118 Todavia, grande parte desses estudos sdo
retrospectivos, metodologicamente inadequados para diagnoéstico precoce
de faléncia ovariana. Cooper & Thorp (1999), em estudo populacional,
avaliaram os valores de FSH em 1716 mulheres dos 35 aos 49 anos.
Observaram que nas pacientes histerectomizadas, com ou sem
ooforectomia unilateral, as concentracbes de FSH foram superiores,
quando comparadas as mulheres sem cirurgias prévias, de mesma faixa
etaria'’.

E como a HTA afetaria os ovarios? Para alguns autores, o
Gtero teria importante contribuicdo para a funcéo ovariana normal, inibindo
a atresia folicular™®?*?**3 E de conhecimento, que cada glandula ou
orgao produz fatores de crescimento, citocinas, neuropeptideos e
proteinas que controlam os sinais hormonais por mecanismos autécrino e

paracrino®. E possivel que o mecanismo paracrino hormonal Utero-
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ovariano esteja relacionado com a disfuncdo ovariana apés HTA, levando

a faléncia mais precoce que em relacéo a populacéo geral®.

Outra hipGtese para 0 aumento na incidéncia de faléncia
ovariana apoés histerectomia é o estiramento dos vasos no infundibulo
pélvico, seguido de trombose e reducdo do fluxo sanglineo
ovariano®®%?* Em 1950, Aldridge & Meredith relatavam que o suprimento
sangiineo é melhor preservado na HTA, quando os ovarios ficam
retraidos nas paredes laterais da pelve®. Ao se utilizar o ligamento
redondo ou Utero-ovariano para a fixacdo da cupula, os ovarios ocupam o
fundo de saco, causando déficit na irrigacao e dispareunia. Neste estudo,
utilizaram-se os ligamentos cardinais e Utero-sacros para a fixacdo da

cupula vaginal, mantendo-se os ovarios nas fossas ovarianas.

Investigando a hipotese de déficit circulatorio ovariano,
avaliou-se a circulagdo ovariana, antes e ap0s a cirurgia, pela
dopplervelocimetria das artérias ovarianas. A avaliacdo da forma de onda
da velocidade do fluxo sangliineo é metodologia empregada no estudo da
hemodinamica ovariana durante o ciclo menstrual****%" Nas artérias
ovarianas ha maior perfusdo imediatamente antes da ovulacéo e na fase
lGtea inicial, principalmente no ovario dominante, com reducéo nos valores
do indice de Pulsatilidade (IP) e da impedancia vascular*?®*?’. Os valores
do IP s&o inversamente correlacionados ao fluxo sangiiineo®”.
Comparando-se os valores iniciais do indice de pulsatilidade, entre os

grupos, verificou-se similaridade. Entretanto, nas pacientes submetidas a
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histerectomia, ocorreu reducao significativa nos valores médios do IP nas
artérias ovarianas, direita e esquerda, aos 6 e 12 meses, sugerindo
aumento na perfusdo sangiinea dos ovarios, quando confrontadas ao
controle. Esse dado contrapde-se a hipotese de reducdo de fluxo
sangilineo ovariano apos a HTA. Até o momento, a literatura carece de
estudos referentes a perfusdo ovariana apos histerectomia, avaliada pela
dopplervelocimetria. No Unico estudo, os autores ndo demonstraram
alteracdes significativas no fluxo ovariano, pelo indice de Resisténcia,

apés 6 meses da cirurgia®®’.

Em analogia ao exposto acima, Sumiala et al (1995)
estudaram os efeitos da laqueadura tubaria sobre o fluxo ovariano.
Notaram elevacao nos valores do IP, indicando aumento na resisténcia ao
fluxo ovariano apés laqueadural’®. Enquanto que, Geber & Caetano
(1996), em estudo semelhante, ndo observaram alteracées no IP em
mulheres laqueadas®’’. Na presente pesquisa foram excluidas pacientes

submetidas previamente a laqueadura tubaria.

O volume ovariano inicial nas pacientes deste estudo foi
em média de 6,5 cm® em concordancia com a literatura. Pavlik et al
(2000), estudando o volume dos ovarios, pela ultra-sonografia
transvaginal, em 58.673 mulheres com idade entre 25 a 91 anos,
encontraram um limite superior no menacme de 20 cm® e na menopausa
de 10 cm®. O volume médio foi de 6,1 cm® nas pacientes entre 30 a 39

anos. Esses autores notaram reducéao significativa do volume ovariano a
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cada década de vida'’®. Nesta investigacdo, apés a HTA, observou-se
aumento significativo do volume dos ovarios, aos 6 e 12 meses. A
elevacdo do fluxo, demonstrado pela reducdo do indice de pulsatilidade
ao doppler, possivelmente seja reflexo do maior tamanho dos ovarios
apos cirurgia. No grupo controle os ovarios nao se alteraram ao longo da

pesquisa.

No seguimento pos cirargico das pacientes deste estudo,
ao final de 12 meses, 25,5% (8/31) apresentavam cistos funcionais na
ultra-sonografia. Apenas uma paciente (3,2%) submeteu-se a laparotomia
exploradora que demonstrou aderéncias e cisto de inclusdo. A sindrome
do ovério residual é relatada em mulheres submetidas a HTA, com
incidéncia variavel de 1% a 3%, incluindo massa pélvica persistente, dor
e/ou dispareunia. Reflete possivel disfuncdo ovariana secundéaria a
aderéncias e periooforites, que interferem no desenvolvimento folicular*’®.
O diagndstico de certeza € feito somente com a resolucdo dos sintomas
apos ooforectomia®®®. O achado histopatolégico mais comum sdo cistos
funcionais em mais de 50% dos casos, com desconhecida
fisiopatologia®®*®'. A formac&o desses cistos é mais freqiiente dentro do
primeiro ano apos a cirurgia, com resolucdo espontanea na maioria dos

casos!®18?,

Mas, 5% a 8% das pacientes, ap0s HTA, necessitam de
cirurgias subsequientes por patologias benignas ovarianas®. Menon et al
(1987) evidenciaram cistos ovarianos na ultra-sonografia em 30% (18/60)

dos casos, mais frequentes dentro do primeiro ano de cirurgia, com
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ooforectomia em 5% destes casos'®. Zalel et al (1997), em estudo
prospectivo, acompanharam ultrasonograficamente 73  mulheres
submetidas a histerectomia, com idade média de 44,5 anos, durante 4
anos. Em 37 (50,7%) encontraram cistos ovarianos, destas, quatro (5,5%)
submeteram-se a laparotomia exploradora®®®. Pete & Bsze (1998)
observaram cistos em 9,2% (6/65) das pacientes submetidas a HTA e,

4,6% (3/65) realizaram nova cirurgia, no periodo de 3 anos*"3.

Ao final deste estudo, constatou-se aumento significativo
do indice de Massa Corporea (IMC) nas pacientes submetidas a HTA,
sendo que em 19,35% (6/31) este foi superior a 30kg/m?®. Provavelmente
decorrente de reducéo da atividade fisica ap6s a cirurgia, além de maior
suplementacdo alimentar a que sédo orientadas. Estes resultados estédo
em concordancia com outros autores, que notaram elevado IMC em
pacientes submetidas & histerectomia no menacme***'# Ravn et al
(1995) encontram IMC 3% a 11% maiores quando confrontadas ao

controle!®®

. Em recente estudo, Kirchengast et al (2000) avaliaram o
impacto da HTA sobre a composi¢ao corporal. Evidenciaram que, com o
advento da menopausa, mulheres histerectomizadas ganharam, em
média, 9kg quando comparadas aquelas com utero preservado, ganho

meédio de 6kg. Interrogam possiveis causas como 0 estresse psicologico

e/ou alteracdes hormonais advindas da histerectomia™®®.

Medidas séricas de triglicerideos, colesterol total e suas

fracbes (HDL e LDL) sao frequentemente utilizadas para avaliar
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alteracbes no metabolismo lipidico. Nesta pesquisa houve correlacédo
positiva entre o IMC e os valores de triglicerideos nas pacientes
histerectomizadas, sem alteracdes nos valores do colesterol total, HDL e
LDL. Em concordancia com varios estudos que associam elevado IMC a

maiores valores de triglicerideos®°18-188

Ao final desta pesquisa, notou-se reducdo do Valor de
Maturacdo na colpocitologia hormonal, decorrente do aumento de células
intermedidrias, apenas no grupo de pacientes submetidas a HTA. Em
nenhuma destas encontraram-se células parabasais, indicando apenas
leve reducao local na estrogenizacdo, nao suficiente para atrofia vaginal.
Todavia, este achado repercutiu em diminuicdo significativa da
lubrificacdo vaginal, relatada por 32,25% (10/31) das pacientes
histerectomizadas, contra uma paciente do controle. O epitélio vaginal é
rico em receptores estrogénicos. Observa-se reducdo da maturacdo e da
lubrificacdo vaginal apés periodo variavel de privacdo estrogénica™®*%.
Brizzolara et al (1999) estudaram o pH e as células de descamacéao
vaginal em mulheres na pds menopausa. Definiram que pH acima de 6,0
e altos indices de células parabasais (mais que 20%), sao indicadores de

hipoestrogenismo*®*.

A colpocitlogia hormonal € aceita como método
eficiente, econbmico e rapido para estabelecer, indiretamente, o nivel
hormonal da paciente e/ou para monitorizacdo dos efeitos da terapia de

reposicdo hormonal’®®>. Diminuicdo na secrecdo vaginal durante a

excitacdo sexual frequentemente sdo relatados no inicio dos anos
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climatéricos antes das alteracdes anatdmicas ou citolégicas vaginais
serem notadas'’™®. Em concordancia com esta pesquisa que, apesar do
ndo aparecimento de células parabasais, as pacientes ja relatavam
reducdo da lubrificacdo vaginal. Entretanto, ndo ha relatos na literatura
avaliando a citologia hormonal vaginal apos HTA, para confrontar

diretamente os resultados desta investigacao.

A HTA envolve a disseccdo da bexiga sobre a parede
anterior do Utero podendo lesar a inervacdo autdnoma vesical, produzindo
a longo prazo disfuncéo urinaria®®. No inicio deste estudo, as pacientes no
pré-operatorio relatavam maior desconforto no ato miccional decorrente
da compressao extrinseca da bexiga pelos volumosos uteros, além de
distria no pGs operatorio recente. No seguimento notou-se alivio destas
gueixas. Esses dados estdo em concordancia com a literatura. A disuria é
descrita no primeiro més de pos operatério, com melhora posterior, com
pequeno aumento nos sintomas de urgéncia e frequéncia miccional.
Relata-se melhora na sensacdo de pressédo e esvaziamento vesical, com
pouca mudanca no quadro de incontinéncia urinaria*®*32°1931% Morgan
et al (2000) observaram maior incidéncia de incontinéncia urinaria de
estresse (urgincontinéncia) em mulheres submetidas a simples

histerectomia®®®.

Atribuem-se possiveis efeitos da HTA sobre a vida sexual,
pelo impacto da cirurgia na anatomia pélvica e funcéo ovariana'®’. Nesta

investigacdo, as pacientes submetidas a histerectomia relatavam com
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maior frequéncia dispareunia no pré operatorio, decorrente da doenca
uterina, com melhora significativa aos 6 meses de seguimento. Alguns
estudos observaram melhora da atividade sexual em 50%, com aumento
na frequéncia coital e diminuicdo da dispareunia. Ha pouca alteracao

197199 - Mulheres com

sobre o desejo sexual e ocorréncia de orgasmo
dismenorréia acentuada experimentam alivio na dor e melhora da vida
sexual apds a remocdo do Utero®’. E importante lembrar que a relagéo
marital e a sexualidade pré operatoria interferem com a fungcédo sexual no
, - 200 Lo .
pos operatorio”-. Nathorst-B66s & Schoultz (1992), analisando 675
mulheres apds histerectomia, notaram atitudes positivas em relacdo a
cirurgia naquelas cujos ovarios foram preservados. As pacientes

|198. Em

ooforectomizadas experimentaram deterioracdo da vida sexua
recente revisdo da literatura, Farrell & Kieser (2000) demonstraram
evidente melhora na qualidade de vida apds a histerectomia, sem efeitos
adversos sobre a sexualidade®’. Khastgir et al (1999), discutindo a
possivel depressdo pos HTA em virtude da insuficiéncia hormonal
ovariana, propéem a pratica regular da monitorizacdo endocrina apés a

cirurgia, com intuito de detectar o momento exato para iniciar a reposi¢ao

estrogénica®.

Nesta pesquisa, hipermenorragia foi o sintoma mais
comum em 77,42% dos casos, responsavel pela reducdo do hematocrito
e hemoglobina basais. A miomatose uterina foi a causa mais frequente

das histerectomias (67,74%), fato este que estd em consonancia com
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811121417 Neste estudo ocorreu lesdo vesical intra-

outros autores
operatoria em apenas um caso (3,2%). Das complicagbes no pés
operatorio, uma infecédo do trato urinario, uma deiscéncia de parede e um
caso de granuloma de cupula vaginal. Atualmente, a mortalidade na HTA
é de aproximadamente 12/10.000°. Entre as complicacdes, as infeccoes
de trato urinario, de parede e pelve correspondem a 40%, as lesbes
vesicais a 2%, as intestinais a 1% e as ureterais a 0,5%. Outras
complicacdes: retencao urinaria 4,8%, ileo paralitico 2,2% e deiscéncia de
parede 0,3 a 0,7%%’. Harkki-Sirén et al (1998), avaliando 62.379
histerectomias, demonstraram 142 lesdes (0,23%) do trato urinario. A

lesdo ureteral correspondeu a 0,4/1000 e as mais frequentes foram as

fistulas urinarias em 68% dos casos®®.

Para Carlson (1997), pelos limitados e controversos
estudos sobre a funcdo ovariana apés histerectomia, os médicos
deveriam estar alertas aos sintomas climatéricos e considerar medidas
periodicas de FSH para a introducdo da terapia de reposicdo hormonal
(TRH)>. Essa avaliacdo providenciaria informacfes sobre a funcdo
ovariana, que pode deteriorar-se pela HTA'. Cerca de 25% das
mulheres nos USA submetem-se a histerectomia antes do 60 anos?. Para
Fignon et al (1998) a idade limite de 40 a 45 anos para ooforectomia,
durante a histerectomia, € muito baixa. Segundo esses autores, ha
emergente consenso de retirada dos ovarios apos a idade de 50 anos, na

auséncia de aderéncias pélvicas, endometriose e/ou histéria familiar de
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cancer de ovario*®. Para Reich (2001) a opcdo de preservar 0s ovarios
seria indicada nos casos de Orgaos saudaveis, possibilitando ao maximo
as pacientes desfrutarem dos beneficios dos horménios enddégenos. O
impacto da ooforectomia bilateral, com a perda aguda dos estrogénios e

androgénios, tem implicacdes fisicas e psicolégicas?.

O ovario apés a menopausa natural tem papel enddcrino
contribuindo nas concentracdes plasmaticas de androgénios, nao
podendo portanto ser considerado um 6rgéo “morto” 2/3%2%4 Além disso a
secrecdo androgénica mantém-se em resposta ao estimulo gonadotréfico
além dos 70 anos de idade®®. Na retirada dos ovarios deve-se considerar
a morbidade e mortalidade por doenca cardiovascular e osteoporose,
além do custo e a aderéncia @ TRH a longo prazo®®!. A deciséo para a
histerectomia e ooforectomia bilateral, resultando em menopausa
cirlrgica, precisa ser incluida no dialogo entre a paciente e seu médico?.
Nesta investigacdo apenas 12,9% das pacientes evoluiram para faléncia
ovariana poOs histerectomia. Portanto, a maioria das pacientes se
beneficiariam com a preservacéo dos ovarios durante a HTA, mantendo o

seu padrao hormonal por longo periodo de tempo.

Baseados nos resultados do presente estudo, a
diminuicdo significativa dos valores de inibina B evidenciou declinio da
funcdo ovariana nas pacientes submetidas a HTA, sem contudo ocorrer
reducdo do fluxo sangiineo dos ovarios. Possivelmente haveria algum

fator ovariano e/ou uterino, ndo conhecido, que exerca controle sobre a
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deplecao folicular. A histerectomia total abdominal no menacme parece

acelerar esse processo.
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1- Demonstrou-se declinio da fun¢éo ovariana em mulheres no menacme
submetidas a histerectomia total abdominal, refletido pela reducéo
significativa da inibina B, sem alteracbes de FSH e LH, quando

comparadas ao grupo controle.

2- A faléncia ovariana ocorreu em 12,9% (4/31) das pacientes
submetidas a histerectomia total abdominal, utilizando-se como
parametros FSH maior que 40 miU/ml, estradiol inferior a 20 pg/ml e
inibina B menor que 5 pg/ml. Enquanto que nenhuma paciente do

grupo controle desenvolveu esse quadro.
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3- Detectou-se pela dopplervelocimetria reducao significante do indice de
pulsatilidade nas mulheres pos histerectomia, sugerindo aumento do
fluxo sanguineo ovariano, quando confrontadas ao grupo controle.
Esta resposta parece relacionar-se ao aumento significativo do
volume ovariano e a presenca de cistos funcionais em 25,5% (8/31)

das pacientes submetidas a histerectomia.

4- Constatou-se o aparecimento de ondas de calor em 32,26% (10/31)
das pacientes apds a histerectomia contra 3,22% (1/30) no grupo
controle. Este sintoma correlacionou-se com valores de inibina B

inferiores a 45 pg/ml.

5- Verificou-se diminuicao da lubrificacdo vaginal, sem disfuncéo sexual,
apenas no grupo de pacientes submetidas a histerectomia. Quadro
este acompanhado de reducdo significativa do valor de maturacéo na

colpocitologia hormonal.
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Anexo Il — Valores individuais do indice de Massa Corpérea (IMC,

Kg/m?) nas pacientes submetidas a histerectomia total
abdominal (grupo 1).

Pacientes IMC IMC IMC IMC
Basal 2 meses 6 meses 12 meses
1 28,40 31,04 32,00 31,60
2 27,86 28,12 29,04 28,54
3 21,92 21,68 23,29 23,89
4 27,20 26,58 26,39 26,47
5 28,25 28,28 28,15 29,24
6 26,73 25,70 26,37 27,16
7 29,89 30,64 31,91 32,76
8 29,77 29,23 30,45 31,53
9 26,95 26,25 25,78 27,18
10 24,58 24,04 24,50 25,00
11 26,92 26,92 28,46 28,07
12 21,49 25,20 24,71 24,79
13 19,84 20,00 20,92 19,96
14 26,62 26,78 26,74 27,87
15 20,23 20,23 20,27 19,32
16 29,68 30,67 30,67 31,62
17 22,69 22,56 21,92 23,63
18 23,75 24,40 25,00 25,12
19 26,56 26,95 27,38 26,95
20 22,64 22,81 22,00 22,32
21 22,00 21,40 21,71 21,00
22 23,52 24,29 24,50 25,50
23 25,38 26,45 25,64 26,33
24 29,90 30,08 29,75 30,28
25 29,39 29,43 31,43 29,87
26 22,51 23,28 24,19 23,66
27 22,06 22,36 23,71 22,78
28 26,82 26,95 28,05 28,45
29 29,90 30,00 30,96 30,80
30 23,28 22,68 22,83 23,62
31 28,00 29,68 27,77 29,15
Média 25,64 25,96 26,34 26,59
DP 3,16 3,28 3,41 3,58
Mediana 26,62 26,45 26,37 26,95

Intervalo 19,84-29,90 20,00-31,04 20,92-32,00 19,96-32,76
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Anexo Ill — Valores individuais de progesterona (P4, ng/ml), de prolactina

(PRL, ng/ml), do hormdnio estimulador da tiredide (TSH,

ulU/ml), da tiroxina livre (T4 livre, ng/dl) e do horménio anti-

peroxidase (Anti-TPO, IU/ml) nas pacientes submetidas a

histerectomia total abdominal (grupo 1).

Pacientes P, PRL TSH Talivre Anti-TPO
1 10,0 10,8 0,58 11 11,6
2 8,4 17,7 1,32 1,4 10,0
3 7.9 11,3 1,99 1,5 15,0
4 7.9 18,0 1,52 1,2 10,5
5 13,0 9,5 0,64 1,0 11,3
6 6,1 9,8 1,60 0,8 15,8
7 16,0 21,3 0,99 1,0 18,0
8 5,2 11,3 2,43 11 21,6
9 11,0 12,8 0,78 1,1 21,6
10 5,6 6,7 0,58 1,2 16,1
11 6,1 24,9 0,97 1,0 10,0
12 51 9,7 2,95 1,5 10,0
13 9,3 6,6 3,20 0,8 10,0
14 8,6 22,9 1,04 1,4 14,7
15 10,6 6,6 2,46 1,0 10,0
16 13,0 20,7 1,96 0,8 10,0
17 10,0 15,6 0,52 1,5 12,1
18 6,4 13,9 0,74 1,2 11,0
19 5,3 6,3 1,92 1,2 10,0
20 12,0 8,3 1,15 1,2 28,5
21 10,3 9,5 0,76 0,9 30,0
22 8,2 16,9 1,52 11 12,0
23 6,3 13,7 1,47 1,0 10,0
24 8,7 6,7 1,10 0,8 10,0
25 12,7 11,3 3,76 1,0 10,0
26 8,8 10,5 1,42 1,0 15,0
27 9,2 6,6 1,40 1,0 14,7
28 15,0 11,7 1,10 1,3 13,6
29 7,9 16,0 1,73 1,4 10,0
30 17,0 7,9 2,10 0,7 9,0
31 9,1 15,0 1,00 1,1 10,0
Média 9,38 12,51 1,52 1,11 13,73
DP 3,16 5,26 0,81 0,22 5,41
Mediana 8,8 11,3 1,40 1,10 11,3
Intervalo 5,1-15,0 6,3-24,9 0,52-3,76 0,7-1,5 10,0-30,0
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Anexo IV — Valores individuais do horménio foliculo estimulante (FSH,
mlU/ml) nas pacientes submetidas a histerectomia total
abdominal (grupo 1).

Pacientes FSH FSH FSH FSH FSH
Basal 1 Basal 2 2 meses 6 meses 12 meses

1 6,64 6,06 6,85 6,23 6,55
2 6,99 7,19 5,77 3,67 9,81
3 10,62 13,59 10,6 9,85 63,66
4 5,03 6,54 7,96 6,74 3,80
5 2,82 2,37 3,88 3,56 4,53
6 9,26 11,56 15,6 11,63 18,53
7 13,55 13,87 5,32 23,63 77,34
8 6,94 4,19 4,57 10,27 13,67
9 11,95 7,19 5,53 9,85 8,03
10 7,92 8,08 5,62 10,15 12,63
11 6,35 6,09 3,48 11,18 4,24
12 7,61 7,60 10,00 6,15 5,34
13 7,83 7,62 9,13 5,50 15,20
14 10,45 7,11 12,19 12,87 7,27
15 9,09 6,23 7,26 17,29 6,94
16 8,17 8,57 2,86 6,72 2,55
17 8,00 6,10 2,50 14,66 7,35
18 9,82 9,75 7,79 8,79 5,99
19 7,19 6,44 8,78 8,65 3,69
20 10,00 8,57 6,18 7,93 47,91
21 10,95 12,33 10,85 8,03 4,97
22 9,90 8,68 7,85 7,84 4,88
23 7,84 9,07 6,09 7,77 4,39
24 6,51 6,45 4,55 10,33 14,01
25 6,08 7,57 5,39 8,92 4,05
26 6,29 6,21 19,98 19,31 46,69
27 6,62 5,38 7,86 8,56 7,81
28 3,67 4,45 8,00 6,44 4,90
29 8,27 7,78 5,75 10,50 3,41
30 9,21 8,27 3,60 6,94 7,73
31 5,19 5,38 9,78 6,85 11,46
Média 7,96 7,65 7,39 9,68 14,23
DP 2,33 2,65 3,76 4,37 18,82
Mediana 7,84 7,19 7,85 8,03 7,81

Intervalo 2,82-11,95 2,37-14,87 2,50-19,98 3,56-23,63 2,55-77,34
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Anexo V — Valores individuais do horménio luteinizante (LH, mlU/ml)

nas pacientes submetidas a histerectomia total abdominal

(grupo 1).
Pacientes LH LH LH LH
Basal 2 meses 6 meses 12 meses

1 2,72 2,55 4,46 2,81
2 2,76 3,90 3,28 5,90
3 1,51 5,71 4,36 17,72
4 2,23 2,81 4,45 2,65
5 0,55 0,96 3,60 3,16
6 7,45 1,18 8,66 13,15
7 6,74 3,55 4,86 32,40
8 4,68 4,42 5,78 0,93
9 2,82 4,31 4,06 5,99
10 2,26 4,06 9,07 6,65
11 3,44 1,49 6,08 3,09
12 5,10 6,10 3,76 3,29
13 5,34 5,14 4,58 11,25
14 6,84 3,51 2,13 6,89
15 1,68 6,69 9,13 2,94
16 3,38 2,74 3,69 0,58
17 2,75 3,20 2,18 6,04
18 5,12 3,94 6,78 6,43
19 5,88 6,42 3,83 3,32
20 2,25 5,35 3,25 12,81
21 3,01 8,67 7,11 3,87
22 5,89 5,14 5,08 3,14
23 2,46 3,88 6,01 3,04
24 1,12 2,64 2,45 4,13
25 5,64 3,70 5,09 5,00
26 5,13 4,83 5,85 27,32
27 4,84 2,21 7,75 3,17
28 2,30 3,68 2,46 3,46
29 5,30 5,23 3,02 3,12
30 4,21 2,33 6,30 4,24
31 1,79 7,01 6,03 4,55
Média 3,85 4,01 4,37 6,94
DP 1,85 1,73 1,99 7,32
Mediana 3,38 3,90 4,58 4,13

Intervalo 0,55-6,84 0,96-8,67 2,13-9,13 0,93-27,32
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Anexo VI - Valores individuais de estradiol (E,,pg/ml) nas pacientes

submetidas a histerectomia total abdominal (grupo 1).

Pacientes E, E> E, E,
Basal 2 meses 6 meses 12 meses
1 34,60 51,60 43,44 77,03
2 68,96 68,20 84,40 127,26
3 91,96 63,26 85,00 20,90
4 66,40 128,30 79,02 142,40
5 82,00 136,20 102,60 58,15
6 98,70 43,64 52,80 39,60
7 96,80 90,40 45,30 10,00
8 92,00 92,20 47,33 47,40
9 143,40 131,90 43,30 178,10
10 38,53 107,70 51,20 82,48
11 94,38 155,00 151,00 198,40
12 44,17 30,02 83,55 178,20
13 116,10 86,40 191,60 52,30
14 75,90 42,53 32,96 139,00
15 41,15 166,70 138,30 40,21
16 37,58 173,50 123,00 119,70
17 69,90 115,70 107,50 104,20
18 36,12 95,50 196,59 129,60
19 70,43 95,26 52,00 193,50
20 112,50 113,60 153,50 14,80
21 82,50 168,30 190,60 152,70
22 84,30 99,90 118,50 123,80
23 101,80 143,20 170,50 182,50
24 107,00 103,60 50,46 36,13
25 65,14 109,60 182,00 188,60
26 92,86 75,90 43,53 21,78
27 97,80 61,69 154,80 86,22
28 49,80 130,30 102,40 87,40
29 60,39 180,90 73,71 88,67
30 41,65 121,40 49,79 135,90
31 87,70 165,30 86,96 73,54
Média 76,49 106,08 100,01 101,89
DP 27,95 40,87 53,21 59,39
Mediana 72,00 87,70 85,00 88,67
Intervalo 34,60-143,40 30,02-173,50 32,96-191,60 10,00-193,50
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Anexo VIl — Valores individuais de inibina B (pg/ml) nas pacientes

submetidas a histerectomia total abdominal (grupo 1).

Pacientes Inibina B Inibina B Inibina B
Basal 6 meses 12 meses
1 41,40 66,00 58,40
2 198,50 16,70 114,40
3 22,60 2,80 0
4 31,90 54,30 15,30
5 17,80 21,90 17,40
6 39,50 21,50 0
7 16,00 0 0
8 167,20 17,20 0
9 92,00 17,90 57,40
10 16,70 42,20 0
11 59,50 118,30 15,80
12 114,70 31,40 54,60
13 16,40 82,80 16,30
14 51,40 110,90 79,60
15 49,80 0 36,20
16 103,30 75,20 15,30
17 104,40 0 48,70
18 76,30 68,70 17,60
19 37,30 101,30 18,30
20 18,20 10,10 0
21 39,60 27,00 22,20
22 77,60 35,10 100,40
23 44,90 36,00 53,90
24 15,80 7,40 0
25 46,30 18,50 19,80
26 95,80 0 0
27 71,80 109,40 98,20
28 51,20 24,30 150,10
29 82,10 40,40 15,10
30 78,10 18,20 21,20
31 139,40 52,60 78,90
Média 61,91 39,18 34,87
DP 45,13 36,16 39,37
Mediana 51,20 27,00 18,30
Intervalo 12,20-198,50 0-118,30 0-150,10
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Anexo VIl — Valores individuais do indice de Pulsatilidade (IP) em artéria

ovariana direita (D) e esquerda (E), na dopplervelocimetria
nas pacientes submetidas a histerectomia total abdominal

(grupo 1).
Pacientes IPD IPD IPD IPE IPE IPE
Basal 6 meses 12 meses Basal 6 meses 12 meses

1 1,15 1,40 2,25 2,31 3,60 2,67
2 1,20 1,78 3,26 2,60 1,80 2,91
3 1,76 1,08 1,48 1,63 0,43 1,64
4 2,04 1,73 2,18 1,73 1,34 3,78
5 1,73 1,80 0,97 2,01 1,89 1,62
6 1,94 1,43 2,36 1,73 1,80 1,96

7 2,52 2,17 1,67 2,63 1,53
8 2,92 3,86 1,49 2,03 2,41 3,48

9 2,21 0,87 1,12 2,70 1,50
10 2,40 0,60 1,00 2,73 2,00
11 3,12 3,89 3,13 2,52 2,31 1,70
12 2,54 4,21 2,04 2,05 2,04 1,25
13 2,64 2,02 2,00 2,85 1,20 2,02
14 1,05 1,28 1,61 2,04 2,19
15 2,02 2,56 2,59 1,87 2,00 2,39
16 2,32 1,56 2,60 2,66 2,04 2,18
17 2,60 1,60 1,56 1,86 1,80 2,00
18 2,18 1,75 3,43 2,72 1,25 3,42
19 1,63 2,69 2,55 2,90 3,82 4,22
20 3,20 3,33 1,65 3,00 3,07 1,33
21 1,46 2,56 2,84 1,98 1,23
22 2,02 3,10 1,19 2,56 2,73 2,19
23 2,01 1,89 1,40 4,53 4,45 2,01
24 2,30 2,00 1,97 2,80 2,04 2,85
25 2,94 2,05 3,86 2,57 2,49 3,28
26 2,93 1,79 1,73 3,00 2,60 1,40
27 2,14 3,62 1,76 2,24 2,80 2,56
28 1,84 2,28 2,00 2,39 3,24 2,15
29 1,89 2,86 3,44 2,20 2,96
30 2,93 2,02 2,95 2,02 2,00 3,95
31 2,93 2,64 1,42 3,95 4,46 3,98
Média 2,61 2,23 2,10 2,86 2,31 2,48
DP 0,58 0,90 0,79 0,64 0,96 0,88
Mediana 2,21 2,02 2,00 2,56 2,04 2,19

Intervalo  1,05-3,20 0,60-4,21 0,97-3,86 1,61-4,53 0,43-4,46 1,23-4,22
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Anexo IX — Valores individuais do volume ovariano direito (VO D, cm®) e

esquerdo (VO E, cm®), na ultra-sonografia, nas pacientes
submetidas a histerectomia total abdominal (grupo 1).

Pacientes VO D VO D VO D VO E VO E VO E
Basal 6 meses 12 meses Basal 6 meses 12 meses
1 10,0 17,0 8,0 12,0 11,0 16,0
2 7,5 57,0 15,0 8,1 3,0 12,0
3 5,0 6,0 6,0 9,0 12,0 57,0
4 3.4 8,0 19,0 5,0 3,0 20,0
5 6,0 5,0 5,0 8,0 36,0 25,0
6 2,4 10,0 12,0 2,2 55,0 6,0
7 8,0 5,0 5,0 17,0 11,0 8,0
8 7,0 11,0 24,0 6,5 18,0 99,0
9 4,0 9,0 75,0 4,1 6,0 17,0
10 2,8 15,0 12,0 3,8 290,0 421,0
11 6,1 14,0 7,0 6,7 13,0 10,0
12 5,8 25,0 30,0 4,7 63,0 21,0
13 9,0 5,0 4,0 9,0 14,0 9,0
14 5,8 19,0 16,0 4.8 6,0 9,0
15 5,7 8,0 6,0 3,2 6,0 4,0
16 6,4 15,0 10,0 4.6 15,0 9,0
17 4,3 12,0 11,0 4.4 7,0 6,0
18 7,5 6,0 13,0 5,6 6,1,0 6,0
19 14,7 15,0 9,0 9,7 25,0 82,0
20 5,0 90,0 3,0 57 9,0 4,0
21 8,0 12,0 59,0 5,4 27,0 24,0
22 5,0 16,0 7,0 49 7,0 8,0
23 4,2 36,0 12,0 3,1 128,0 5,0
24 5,8 45,0 3,0 6,8 33,0 12,0
25 5,4 40,0 14,0 4.5 15,0 7,0
26 41 25,0 5,0 6,8 25,0 8,0
27 7,8 23,0 7,0 6,8 324,0 323,0
28 7,0 27,0 22,0 6,0 22,0 16,0
29 4,0 91,0 10,0 5,2 161,0 86,0
30 3,7 10,0 13,0 7,7 107,0 5,0
31 6,0 6,0 5,0 5,0 5,0 165,0
Média 6,04 20,73 12,24 6,38 47,20 48,39
DP 2,42 22,00 10,77 2,94 79,06 94,39
Mediana 5,80 14,00 10,00 5,60 15,00 12,00

Intervalo

24-14,7 5,0-91,0 4,0-59,0 2,2-17,0 3,0-324,0 4,0-421,0
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Anexo Xl — Valores individuais do Valor de Maturacdo (VM,%), na
colpocitologia, nas pacientes submetidas a histerectomia
total abdominal (grupo 1).

Pacientes VM VM VM
Basal 6 meses 12 meses
1 60 55 55
2 75 55 55
3 60 55 55
4 a0 55 75
5 60 60 75
6 55 70 55
7 70 60 55
8 55 60 55
9 70 75 80
10 65 55 55
11 80 85 80
12 75 55 55
13 a0 70 55
14 60 55 70
15 70 85 70
16 70 85 55
17 55 55 55
18 65 60 65
19 60 55 50
20 70 85 55
21 75 85 60
22 70 60 55
23 85 65 55
24 70 55 55
25 55 60 55
26 55 60 50
27 60 65 55
28 60 65 65
29 80 55 55
30 65 55 55
31 65 50 55
Média 67,58 63,83 59,35
DP 10,07 11,96 8,54
Mediana 65,00 60,00 55,00

Intervalo 55-85 55-85 55-80
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Anexo Xll — Valores individuais do colesterol total (CT, mg/dl) nas

pacientes submetidas a histerectomia total abdominal (grupo

1).
Pacientes CT CT CT
Basal 6 meses 12 meses
1 170 212 208
2 196 198 214
3 190 238 242
4 163 147 174
5 148 225 244
6 167 198 200
7 166 173 209
8 204 189 187
9 261 286 243
10 152 173 157
11 182 173 166
12 200 187 185
13 123 117 144
14 192 215 235
15 221 228 211
16 152 187 182
17 237 261 263
18 151 161 150
19 182 211 173
20 214 195 185
21 251 249 206
22 167 168 169
23 186 190 186
24 197 200 214
25 227 249 228
26 191 223 158
27 197 213 198
28 219 170 182
29 193 236 201
30 198 198 198
31 224 202 202
Média 189,90 202,32 197,22
DP 31,51 35,13 29,57
Mediana 192,0 198,0 198,0

Intervalo 123-261 117-286 144-263
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Anexo Xll — Valores individuais do HDL-colesterol (HDL, mg/dl) nas

pacientes submetidas a histerectomia total abdominal (grupo

1).
Pacientes HDL HDL HDL
Basal 6 meses 12 meses
1 28 42 28
2 43 44 47
3 38 55 46
4 44 42 55
5 28 35 32
6 42 59 59
7 38 42 45
8 42 48 48
9 78 82 86
10 49 58 50
11 23 39 41
12 30 47 42
13 26 30 42
14 48 57 81
15 87 68 53
16 48 52 41
17 51 57 51
18 42 33 38
19 49 48 52
20 84 76 53
21 64 62 63
22 59 36 24
23 40 38 36
24 39 31 28
25 34 32 33
26 21 50 37
27 48 56 65
28 50 25 29
29 45 60 39
30 48 54 54
31 56 42 42
Média 45,87 48,39 46,45
DP 16,01 13,55 14,31
Mediana 44.0 48,0 45,0

Intervalo 21-87 25-82 24-86




Anexos

151

Anexo Xlll —Valores individuais do LDL-colesterol (LDL, mg/dl) nas

pacientes submetidas a histerectomia total abdominal (grupo

1).
Pacientes LDL LDL LDL
Basal 6 meses 12 meses
1 112 95,2 124
2 142 140 154
3 121 151 150
4 100 87 96
5 87 140 158
6 108 93 95
7 98 101 131
8 146 127 124
9 169 187 146
10 86 58 84
11 132 80 84
12 151 122 111
13 79 70 83
14 128 146 129
15 a0 126 138
16 91 119 101
17 150 179 176
18 a0 113 93
19 109 131 100
20 112 97 102
21 168 156 120
22 93 117 132
23 125 130 122
24 118 126 125
25 150 144 89
26 158 118 80
27 138 147 119
28 98 84 70
29 109 127 79
30 72 125 125
31 130 125 125
Média 118,06 121,33 115,00
DP 27,14 29,45 26,53
Mediana 112,0 125,0 119,0

Intervalo 72-169 58-187 70-158
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Anexo XIV —Valores individuais de triglicerideos (TG, mg/dl) nas

pacientes submetidas a histerectomia total abdominal (grupo

1).
Pacientes TG TG TG
Basal 6 meses 12 meses
1 149 374 282
2 54 67 63
3 155 162 231
4 92 91 116
5 165 252 271
6 182 232 230
7 150 148 166
8 77 70 76
9 69 86 57
10 87 289 114
11 135 271 206
12 95 89 156
13 89 86 96
14 82 59 124
15 221 170 99
16 67 81 202
17 178 127 178
18 95 75 95
19 118 162 107
20 92 111 150
21 92 153 113
22 77 80 63
23 104 110 140
24 200 215 306
25 215 365 432
26 61 275 205
27 56 50 70
28 354 305 413
29 197 245 417
30 126 95 95
31 189 176 176
Média 127,80 163,21 175,77
DP 65,74 95,56 96,36
Mediana 118,0 148,0 156,0

Intervalo 54-354 50-374 57-432
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Anexo XV — Valores individuais do indice de Massa Corpérea (IMC,

Kg/m2) nas pacientes controle (grupo 2).

Pacientes IMC IMC IMC IMC
Basal 2 meses 6 meses 12 meses
1 23,76 23,50 23,76 23,98
2 20,70 20,11 20,23 20,62
3 20,56 20,31 19,57 20,31
4 29,75 29,46 29,82 29,78
5 23,01 22,65 24,41 23,01
6 23,37 23,37 23,29 22,94
7 23,75 22,50 23,75 23,33
8 29,48 29,43 29,87 29,48
9 24,80 24,04 23,89 25,00
10 24,65 24,49 24,41 24,01
11 26,10 25,95 26,05 26,05
12 24,15 22,51 24,37 23,80
13 22,63 22,63 21,13 22,71
14 23,46 23,20 23,02 23,02
15 24,76 24,38 24,38 25,40
16 24,73 24,50 24,80 24,65
17 21,88 21,36 21,79 21,79
18 22,65 22,65 21,83 21,95
19 22,89 22,48 22,08 22,57
20 25,83 25,00 26,04 25,75
21 23,53 23,16 23,41 23,71
22 29,96 29,68 30,70 30,17
23 24,17 24,17 24,47 24,21
24 19,68 19,28 19,88 19,48
25 28,00 27,03 28,10 28,24
26 29,92 29,60 30,36 30,32
27 25,47 25,21 24,91 24,78
28 28,04 27,20 25,95 26,41
29 27,26 26,92 27,26 27,09
30 24,60 24,50 24,20 24,45
Média 24,79 24,38 24,59 24,64
DP 2,78 2,79 2,99 2,90
Mediana 24,38 24,10 24,37 24,10

Intervalo 19,68-29,96 19,28-29,68 19,57-30,36 19,48-30,32
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Anexo XVI —Valores individuais de progesterona (P4, pg/ml), de prolactina

(PRL, ng/ml), do hormdnio estimulador da tiredide (TSH,
ulU/ml), tiroxina livre (T4 livre, ng/dl) e horménio anti-
peroxidase (Anti-TPO, IU/ml) nas pacientes controle (grupo
2).

Pacientes P4 PRL TSH Ty livre Anti-TPO
1 7,9 13,3 1,38 1,1 10,0
2 10,2 16,0 1,39 1,1 11,0
3 19,7 7,0 2,63 1,2 10,0
4 6,8 3,4 1,04 2,1 10,0
5 10,2 4.0 1,00 1,1 10,0
6 10,7 3,1 2,01 0,7 10,0
7 8,5 10,0 1,00 0,9 11,1
8 15,0 7,6 1,52 1,2 20,5
9 10,2 9,3 1,23 1,2 10,0
10 10,0 7,9 1,04 1,0 11,2
11 8.8 4.0 1,39 1,1 11,0
12 5,8 19,6 2,25 0,9 10,0
13 9,3 19,1 2,00 1,2 10,0
14 5,0 9,6 3,40 1,1 21,4
15 12,0 10,4 0,73 0,9 14,6
16 14,1 23,4 1,86 1,1 21,4
17 6,9 12,0 2,75 1,2 20,3
18 7,2 15,0 2,06 1,4 10,0
19 52 6,0 1,38 1,1 10,0
20 11,0 18,5 2,00 1,1 10,0
21 11,3 14,9 1,35 0,9 17,0
22 7,0 3,7 2,41 1,1 10,0
23 12,6 12,2 0,97 1,1 22,7
24 15,0 4,2 2,04 1,2 10,0
25 7,7 6,5 1,23 1,2 10,0
26 9,1 7.1 1,00 0,9 10,0
27 5,4 9,0 1,31 1,1 10,0
28 5,7 11,4 1,46 1,2 19,4
29 18,1 7,7 2,19 0,8 10,0
30 7,9 13,3 1,04 1,0 10,0
Média 9,75 10,46 1,61 1,10 12,63
DP 3,71 5,36 0,64 0,23 4,42
Mediana 9,20 9,45 1,39 1,10 10,0
Intervalo 5,2-19,7 4,0-23,4 0,73-2,75 0,74-2,1 10,0-22,7
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Anexo XVII — Valores individuais do hormonio foliculo estimulante (FSH,

mlU/ml) nas pacientes controle (grupo 2).

Pacientes FSH FSH FSH FSH FSH
Basal 1 Basal 2 2 meses 6 meses 12 meses
1 5,20 5,81 4,89 7,78 6,28
2 5,93 7,46 7,55 4,97 6,89
3 10,93 11,90 9,78 8,55 10,07
4 6,53 6,32 6,75 6,21 8,92
5 5,79 5,25 8,21 9,27 6,30
6 7,12 7,65 8,52 10,99 11,10
7 6,57 6,23 10,10 11,76 6,24
8 5,95 10,90 4,68 4,85 5,22
9 8,14 6,12 7,46 8,28 7,63
10 5,50 5,57 7,43 5,73 7,88
11 10,16 7,95 8,72 8,77 4,58
12 7,53 6,47 4,97 7,96 4,80
13 7,32 7,16 8,75 8,26 5,82
14 6,89 6,66 11,69 4,99 14,65
15 4,70 4,81 4,16 4,24 4,52
16 7,78 7,54 9,55 8,10 8,72
17 5,96 5,40 6,48 7,93 9,11
18 7,01 7,60 7,74 9,46 7,60
19 10,85 10,51 11,28 9,65 10,49
20 7,73 8,08 8,76 6,18 4,71
21 8,03 7,70 7,68 8,01 7,09
22 8,31 10,06 9,28 10,93 11,06
23 7,98 7,64 6,74 6,54 9,22
24 9,56 7,81 7,91 13,38 7,82
25 5,91 4,70 4,21 4,70 4,68
26 9,90 9,67 9,60 11,28 11,44
27 9,99 10,95 12,19 11,30 9,95
28 8,77 8,87 8,21 10,93 8,79
29 8,22 8,38 10,84 12,80 10,36
30 6,50 6,32 6,75 4,98 6,40
Média 7,58 7,56 8,08 8,26 8,11
DP 1,89 1,69 2,13 2,59 2,56
Mediana 7,42 7,57 8,06 8,18 7,72

Intervalo  4,70-10,93 4,70-10,95 4,16-12,19 4,24-13,38 4,52-14,65
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Anexo XVIII —Valores individuais do horménio luteinizante (LH, miU/ml)

nas pacientes controle (grupo 2).

Pacientes LH LH LH LH
Basal 2 meses 6 meses 12 meses

1 3,60 3,52 3,94 4,92
2 6,71 511 2,64 3,18
3 5,06 2,66 2,26 4,89
4 5,09 2,16 2,57 6,69
5 3,56 7,81 4,81 5,12
6 6,39 1,92 5,18 5,35
7 3,75 6,31 3,41 5,78
8 577 2,95 412 2,20
9 5,96 6,72 4,61 3,97
10 3,03 5,44 2,65 5,31
11 5,78 2,75 7,85 2,45
12 2,48 3,89 3,06 2,03
13 7,06 3,55 3,30 3,05
14 3,81 4,08 2,65 4,06
15 3,76 3,03 2,60 6,10
16 3,78 3,54 2,50 3,29
17 5,25 4,25 4,68 7,45
18 2,74 2,33 2,13 2,42
19 4,84 5,01 8,44 8,05
20 4,75 2,20 6,02 4,61
21 5,36 5,68 4,43 5,33
22 5,42 5,74 5,99 6,03
23 3,51 2,12 2,21 3,63
24 3,71 2,89 3,93 3,49
25 3,43 3,37 3,41 3,37
26 2,51 2,34 2,06 4,61
27 5,15 5,58 3,52 4,47
28 2,78 3,29 2,61 2,41
29 3,83 5,12 3,50 8,55
30 3,56 4,81 5,18 4,80
Média 4,32 4,10 3,94 4,57
DP 1,35 1,62 1,64 1,70
Mediana 3,82 3,54 3,46 4,61

Intervalo 2,48-7,06 1,92-7,81 2,06-8,44 2,03-8,05
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Anexo XIX — Valores individuais de estradiol (E,,pg/ml) nas pacientes

controle (grupo 2).

Pacientes E, E, E, E,
Basal 2 meses 6 meses 12 meses
1 107,80 125,00 128,87 133,28
2 64,50 35,93 38,90 48,10
3 69,39 32,19 60,34 35,85
4 103,10 51,60 54,34 128,36
5 92,70 96,38 58,59 90,25
6 60,74 120,80 63,83 59,80
7 57,80 67,80 56,36 93,23
8 106,80 114,30 148,5 116,10
9 44,16 45,99 44,03 57,40
10 92,45 113,50 91,58 83,17
11 62,97 44,60 105,2 66,18
12 59,23 52,70 32,14 36,53
13 61,65 69,81 66,99 48,11
14 89,90 47,40 90,30 53,23
15 86,97 116,70 88,20 142.,9
16 107,40 43,37 100,40 45,96
17 120,70 44,57 122,22 52,33
18 58,30 75,16 74,16 40,51
19 42,15 33,70 55,75 35,46
20 66,52 56,44 44,25 88,39
21 38,28 40,54 49,73 67,02
22 60,60 61,00 43,49 52,98
23 45,19 49,04 53,32 48,53
24 56,41 49,68 44,78 127,40
25 60,86 121,20 133,00 132,00
26 54,81 46,00 40,65 58,54
27 56,33 63,51 104,50 73,65
28 46,26 110,94 37,60 72,45
29 42,84 75,49 47,50 35,70
30 54,34 51,60 103,10 65,80
Média 69,94 71,78 73,21 73,23
DP 23,02 34,91 32,17 33,21
Mediana 60,80 54,57 59,46 62,80
Intervalo 38,28-120,70 32,19-121,20 32,14-148,50 35,46-142,90
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Anexo XX — Valores individuais de inibina B (pg/ml) nas pacientes

controle (grupo 2).

Pacientes Inibina B Inibina B Inibina B
Basal 2 meses 12 meses

1 102,3 58,5 43,3
2 68,2 37,4 21,7
3 79,0 42,2 70,9
4 66,0 20,9 86,6
5 75,2 189,9 139,6
6 66,7 60,1 96,9
7 77,4 37,2 50,9
8 40,1 90,9 41,7
9 76,8 117,9 89,3
10 40,1 15,2 43,9
11 30,9 29,8 49,8
12 91,4 61,9 60,1
13 106,6 91,5 46,6
14 120,6 113,1 81,7
15 103,6 96,9 53,9
16 57,9 87,9 47,2
17 54,8 91,5 51,2
18 33,8 18,1 46,7
19 65,6 31,9 26,6
20 45,8 57,5 78,5
21 37,3 77,2 30,2
22 18,3 15,6 15,6
23 41,4 47,2 67,3
24 38,7 36,0 57,0
25 70,9 57,5 66,4
26 127,3 148,7 90,1
27 74,0 57,0 41,8
28 104,0 130,4 87,5
29 70,9 61,5 55,2
30 66,0 86,6 57,1
Média 70.08 67,90 60,05
DP 31,32 41,94 27,19
Mediana 67,45 59,30 54,55

Intervalo 18,3-127,3 15,6-189,9 15,6-139,6
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Anexo XXI — Valores individuais do indice de Pulsatilidade (IP) em

artéria ovariana direita

(D) e

esquerda

(E),

dopplervelocimetria, nas pacientes controle (grupo 2).

na

Pacientes IPD IPD IPD IP E IPE IPE
Basal 6 meses 12 meses Basal 6 meses 12 meses
1 4,20 3,20 3,40 3,42 3,87 3,00
2 2,76 2,89 3,38 2,21 2,30 3,55
3 1,12 2,80 2,46 3,11 2,80
4 3,02 3,00 3,80 3,02 2,90 2,11
5 1,56 3,22 3,00 1,14 3,33 2,80
6 1,85 2,16 2,00 1,41 2,93 1,81
7 3,85 3,90 3,15 2,90 3,00
8 3,62 2,16 3,52 3,27 2,90 3,17
9 2,20 3,55 2,12 2,12 3,52 2,87
10 4,30 3,21 4,23 3,40 3,89 4,39
11 3,20 3,10 3,00 3,33 2,90
12 2,41 3,64 3,20 4,28 3,37 4,00
13 4,35 4,08 4,30 3,76 3,91 4,94
14 2,80 3,54 1,86 2,00 2,69
15 3,00 2,53 3,21 2,00 3,24 3,29
16 2,57 3,25 2,28 2,10 3,00 2,75
17 2,65 2,60 2,60 3,96 4,14 4,00
18 2,74 2,30 2,57 2,72 2,94 3,00
19 2,58 3,15 3,75 4,28 4,61
20 3,30 3,29 3,00 3,20 2,50 3,00
21 3,60 3,00 3,10 2,71 2,89 2,84
22 4,06 2,80 3,90 4,00 3,10 3,90
23 3,19 2,90 3,39 3,64 3,58 4,01
24 1,11 2,80 2,30 3,88 3,72
25 2,96 2,90 2,56 2,87 3,00 3,60
26 3,68 3,70 4,17 4,13 3,98 4,81
27 2,68 2,73 2,57 3,52 2,94 3,00
28 2,77 2,67 3,33 2,77 3,86 2,52
29 2,89 2,94 3,00 2,56 2,78 2,61
30 3,21 2,57 3,02 2,89 2,94
Média 2,93 2,95 3,14 3,00 3,21 3,26
DP 0,85 0,44 0,65 0,82 0,56 0,83
Mediana 2,92 2,90 3,06 3,13 2,97 3,00

Intervalo  1,11-4,35 2,16-4,08 2,00-4,30 1,14-4,28 2,00-4,28 1,67-4,94
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Anexo XXII — Valores individuais do volume ovariano direito (VO D, cm®)
e esquerdo (VO E, cm®), na ultra-sonografia, nas pacientes

controle (grupo 2).

Pacientes VOD VO D VO D VO E VO E VO E
Basal 6 meses 12 meses Basal 6 meses 12 meses
1 4,0 5,0 5,0 5,0 7,0 9,0
2 8,0 7,6 7,3 9,0 6,6 8,7
3 7,0 7,0 10,2 5,0 6,0 8,7
4 8,0 6,2 4.8 53 5,0 4.9
5 8,5 8,3 7,5 53 8,5 6,0
6 9,0 7,0 10,0 9,8 8,9 9,0
7 7,0 7,0 6,8 8,0 7,8 6,9
8 6,5 10,0 9,0 5,3 6,0 4,0
9 7,1 10,0 11,0 6,1 5,0 8,0
10 10,0 4,0 6,0 7,1 3,0 8,0
11 4,3 4,0 5,0 4,3 5,0 4.8
12 6,2 7,0 7,0 7,0 5,0 7,0
13 6,0 8,0 11,0 13,0 11,0 9,0
14 2,7 7,0 5,0 4,1 5,0 4,0
15 6,2 12,0 10,0 7,0 5,0 6,8
16 6,0 6,7 8,5 4,0 8,0 7,2
17 7,0 6,0 7,0 10,0 12,0 9,0
18 11,0 6,3 7,0 6,0 5,4 6,0
19 11,0 7,0 9,0 7,0 5,0 4,0
20 6,0 6,6 6,9 4.8 10,0 6,0
21 8,0 10,0 7,8 11,0 10,0 10,0
22 8,0 11,0 10,0 6,0 6,0 7,0
23 6,0 8,0 6,0 6,0 7,0 6,0
24 7,0 7,0 6,0 6,0 9,0 8,5
25 6,0 8,0 10,0 12,0 12,0 7,0
26 9,0 7,0 5,0 4,0 4,0 6,0
27 11,0 6,3 7,0 9,0 5,4 6,0
28 4,0 8,0 8,0 9,0 4,0 3,2
29 5,0 4,0 4,2 7,0 5,8 3,0
30 4,0 6,3 5,8 3,5 5,4 5,0
Média 6,95 7,31 7,52 6,83 7,00 6,68
DP 2,13 1,94 2,02 2,46 2,44 1,93
Mediana 6,5 7,0 7,0 6,5 6,0 6,9

Intervalo 2,7-11,0 4,0-110 4,2-110 4,0-11,0 3,0-12,0 3,2-10,0
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Anexo XXIII —Valores individuais do Valor de Maturacdo (VM,%), na

colpocitologia, nas pacientes controle (grupo 2).

Pacientes VM VM VM
Basal 6 meses 12 meses
1 60 60 60
2 65 55 55
3 55 55 65
4 90 85 95
5 95 85 75
6 95 85 95
7 90 85 85
8 80 80 60
9 75 55 80
10 65 55 55
11 70 65 70
12 60 60 55
13 65 80 55
14 70 75 75
15 60 55 65
16 60 60 70
17 60 60 70
18 60 65 60
19 65 55 55
20 50 60 60
21 55 50 55
22 75 60 70
23 75 65 65
24 85 75 85
25 85 85 75
26 55 60 60
27 65 70 65
28 55 65 65
29 55 55 55
30 60 75 70
Média 68,50 66,50 67,50
DP 13,07 11,46 11,58
Mediana 65,0 62,5 65,0

Intervalo 55-95 55-95 55-95
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Anexo XXIV —Valores individuais do colesterol total (CT, mg/dl) nas

pacientes controle (grupo 2).

Pacientes CT CT CT
Basal 6 meses 12 meses
1 187 190 160
2 147 132 130
3 145 161 155
4 241 223 268
5 135 195 135
6 151 187 152
7 202 194 187
8 249 220 219
9 166 187 109
10 187 206 206
11 192 188 189
12 191 219 201
13 178 167 169
14 172 176 196
15 207 194 204
16 199 189 191
17 166 202 218
18 122 187 180
19 157 188 158
20 192 193 197
21 188 203 188
22 172 178 164
23 202 180 162
24 208 199 195
25 166 167 148
26 144 160 158
27 181 206 180
28 263 213 253
29 187 185 192
30 196 180 183
Média 183,10 188,97 181,57
DP 32,10 19,53 33,71
Mediana 187,0 188,5 185,0

Intervalo 135-263 132-223 130-268
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Anexo XXV — Valores individuais do HDL-colesterol (HDL, mg/dl) nas
pacientes controle (grupo 2).

Pacientes HDL HDL HDL
Basal 6 meses 12 meses
1 47 50 47
2 47 49 49
3 40 56 41
4 59 67 48
5 42 60 42
6 40 46 45
7 44 56 46
8 74 53 56
9 47 60 54
10 38 44 39
11 46 40 36
12 59 56 57
13 52 58 57
14 29 27 26
15 67 72 62
16 59 55 59
17 61 74 77
18 50 41 47
19 59 55 54
20 59 55 52
21 48 46 40
22 31 30 30
23 44 46 48
24 57 43 59
25 51 58 51
26 53 57 53
27 60 44 47
28 55 35 53
29 58 61 46
30 40 47 41
Média 50,53 51,37 48,73
DP 10,28 10,98 9,98
Mediana 50,5 54,0 48,0

Intervalo 29-74 27-74 26-77
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Anexo XXVI —Valores individuais do LDL-colesterol (LDL, mg/dl) nas

pacientes controle (grupo 2).

Pacientes LDL LDL LDL
Basal 6 meses 12 meses
1 126 120 93
2 86 63 61
3 82 93 104
4 157 131 181
5 78 120 78
6 97 124 96
7 139 121 130
8 163 154 152
9 108 118 142
10 114 125 142
11 130 135 141
12 117 148 130
13 114 92 95
14 109 105 145
15 112 108 120
16 117 103 106
17 90 111 126
18 63 137 120
19 63 107 89
20 119 113 122
21 125 144 135
22 65 74 62
23 139 120 102
24 132 117 117
25 101 92 81
26 78 91 a0
27 109 125 120
28 160 113 171
29 116 111 130
30 120 100 110
Média 110,97 113,83 113,03
DP 27,16 20,41 31,63
Mediana 114,0 115,0 118,5

Intervalo 63-163 63-154 61-181
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Anexo XXVII — Valores individuais de triglicerideos (TG, mg/dl) nas

pacientes controle (grupo 2).

Pacientes TG TG TG
Basal 6 meses 12 meses
1 69 98 100
2 68 101 100
3 113 60 49
4 125 125 195
5 74 69 74
6 69 84 54
7 93 83 53
8 60 65 65
9 54 47 64
10 175 183 125
11 80 65 62
12 73 76 70
13 61 87 84
14 166 220 125
15 140 70 110
16 112 154 132
17 76 87 77
18 47 47 63
19 177 130 73
20 69 123 98
21 77 65 65
22 379 370 360
23 93 70 60
24 93 193 94
25 71 84 80
26 64 60 74
27 60 98 65
28 240 326 147
29 65 64 80
30 177 165 145
Média 109,97 117,58 99,13
DP 69,91 76,94 60,99
Mediana 78,5 85,5 83,5
Intervalo 47-379 47-370 49-360
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Resumo

Objetivo: Avaliar a funcdo ovariana, em mulheres no menacme
submetidas a histerectomia total abdominal (HTA), por meio de

parametros clinicos, endocrinolégicos e ultra-sonograficos.

Pacientes e Métodos: Estudou-se, prospectivamente, 61 mulheres, idade
< 40 anos, divididas em: G1, composto por 31 pacientes submetidas a
HTA e, G2, por 30 mulheres normais. Critérios de inclusdo:
eumenorreicas, ovulatorias, ndo obesas ou fumantes, sem cirurgias
prévias, sem uso de medicacfes ou de endocrionopatias, com FSH basal
< 15 mlU/ml (duas ocasides). Realizou-se dosagens de FSH, LH, estradiol
(E2) e inibina B nos momentos basal, aos 2, 6 e 12 meses. O volume

ovariano na ultra-sonografia (US), o Indice de Pulsatilidade (IP) das
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artérias ovarianas pela dopplervelocimetria e o Valor de Maturacao (VM)

na colpocitologia foram mensurados inicialmente e aos 6 e 12 meses.

Resultados: Na comparacdo estatistica inicial, os grupos foram
homogéneos. Nas pacientes submetidas a histerectomia, aos 6 e 12
meses, ocorreu aumento do E; e reducdo da inibina B (p<0,05), sem
alterar FSH e LH. Ao US, observou-se aumento do volume ovariano e
diminuicdo do IP ao doppler (p<0,05), quando confrontadas ao controle.
Aos 12 meses ocorreu reducdo do Valor de Maturacao (p<0,05) no G1.
Ao final do estudo, apenas entre as pacientes histerectomizadas,
encontrou-se que 12,9% (4/31) apresentaram FSH > 40 mlU/ml, estradiol
< 20 pg/ml e inibina B < 5 ng/ml, compativeis com faléncia ovariana. No

grupo controle ndo alterou nenhum desses parametros.

Conclusado: Nas pacientes submetidas a HTA ocorreu
reducao significativa da inibina B, sem alteracdes de FSH e LH. Houve
aumento do volume ovariano e reducdo do indice de pulsatilidade, ao
doppler. Esses resultados sugerem que, a histerectomia total abdominal

acelere o declinio da funcdo ovariana em mulheres no menacme.



Abstract

Abstract

Objective: To evaluate the ovarian function in women of reproductive age
submitted to total abdominal hysterectomy, using endocrine and

ultrasonographic parameters.

Patients and Methods: A prospective study on 61 women, age < 40
years, was distributed in two groups: G1, 31 patients submitted to
hysterectomy and, G2, 30 normal women. Criteria of inclusion: women
with normal ovarian function at baseline, without tobacco exposition,
normal body weight, no history of medications use or hormonal diseases,
with basal FSH <15mUl/ml. The dosages of FSH, LH, estradiol (Ez) and
inhibin B, and ultrasonography (US) measures of the ovarian volume, of

the Pulsatility Index (PI) realized by the doppler of ovarian arteries and of
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the Maturation Value (MV) assessed by vaginal cytology were performed

in 3 moments: baseline, 6 and 12 months.

Results: At baseline the groups were homogeneous. In the patient
hysterectomized group, with 6 and 12 months, it was observed increase of
the E,, reduction of the inhibin B, increase of the volume of the ovaries
and decrease of Pl (p<0,05), without altering FSH and LH. And it was
observed decrease of MV (p<0,05) in the G1. At the end of the study,
among the patient hyterectomized, 12,9% (4/31) of them presented FSH >
40muUl/ml, estradiol < 20pg/ml e inhibin B < 5ng/ml, compatible with
ovarian failure. While in the control group it was not observed alteration of

any appraised parameter.

Conclusion: The hysterectomized group of patients showed expressive
reduction of the inhibin B, while changes of FSH and LH levels were not
observed. Enlargement of the ovaries and decrease of Pl ocurred also.
These results evokes that total abdominal hysterectomy stimulate the

deterioration of ovarian function in women of reproductive age.
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