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RESUMO

Introducdo: A endometriose é uma condicdo cronica que representa uma das doencas
ginecoldgicas benignas mais comuns, caracterizada pela existéncia de tecido endometrial em
localizagdes ectdpicas. As localizacBes mais frequentes sdo no peritoneu pélvico, nos ovarios e
no septo reto vaginal. Quando sintomatica associa-se a dor pélvica, dismenorreia e infertilidade.
Em mulheres com endometriose células imunes anémalas, quimiocinas, prostaglandinas e
metaloproteinases estdo aumentados no soro e no liquido peritoneal o que pode promover o
desenvolvimento e progressdo da doenca coronariana aterosclerotica. Objetivo: Este estudo tem
por objetivo verificar a associacao entre endometriose e aumento do risco coronario na mulher,
descritos na literatura brasileira. Metodologia: Trata-se de uma revisdo sistematica da literatura
indexada entre 2016 e 2020, publicados nas bases de dados Scientific Eletronic Library e
PubMed. Foram incluidos artigos publicados em lingua portuguesa e inglesa. Discussdo: Os
resultados do estudo permitiram concluir que as mulheres com endometriose tém risco de
doenca coronaria significativamente mais elevada. A lesdo aterosclerdtica mais precoce — a
estria lipidica — é uma lesdo puramente inflamatdria. Existem evidéncias de que a endometriose
cursa com um estado de inflamacéo crénica sistémica, o que pode contribuir para o aumento do
risco coronario. As mulheres com endometriose apresentaram valores significativamente mais
elevados de marcadores de inflamacéo e ativacdo endotelial (ICAM-1, VCAM-I, E-selectina,
fator de von Willebrand e cofator ristocetina), que constituem etapas precoces do processo
aterosclerotico. Conclusdo: Os resultados apontam que mulheres com endometriose apresentam
0 risco corondrio aumentado entre 0s 25 e os 60 anos de idade. Esse aumento deve-se
principalmente ao estado de inflamacdo cronica e a eventual intervencdo médica, como a
histerectomia e/ou ooforectomia, e ainda a potenciais fatores como: o0 recurso a anti-
inflamatdérios ndo esteroides e aos analogos das gonadotrofinas hipotalamicas; e a
suscetibilidade geneticamente determinada. E importante avaliar precocemente os marcadores
de risco e de doenca cardiovascular nestas mulheres, de forma a prevenir e fazer o diagndstico
precoce de eventos coronarios. Além disso, é importante sensibilizar as doentes com
endometriose para o risco acrescido de eventos cardiovasculares a fim de promover e enaltecer
os estilos de vida saudaveis.

Palavras-chave: endometriose, risco cardiovascular, doenga coronéria.

ABSTRACT

Introduction: Endometriosis is a chronic condition that represents one of the most common
benign gynecological diseases, characterized by the existence of endometrial tissue in ectopic
locations. The most frequent locations are in the pelvic peritoneum, in the ovaries, and in the
rectus vaginal septum. When symptomatic it is associated with pelvic pain, dysmenorrhea, and
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infertility. In women with endometriosis abnormal immune cells, chemokines, prostaglandins
and metalloproteinases are increased in the serum and peritoneal fluid which may promote the
development and progression of atherosclerotic coronary artery disease. Objective: This study
aims to verify the association between endometriosis and increased coronary risk in women,
described in the Brazilian literature. Methodology: This is a systematic review of the literature
indexed between 2016 and 2020, published in the Scientific Eletronic Library and PubMed
databases. Articles published in Portuguese and English language were included. Discussion:
The results of the study led to the conclusion that women with endometriosis have a
significantly higher risk of coronary heart disease. The earliest atherosclerotic lesion - the lipid
stria - is a purely inflammatory lesion. There is evidence that endometriosis is associated with
a state of chronic systemic inflammation, which may contribute to increased coronary risk.
Women with endometriosis had significantly higher values of markers of inflammation and
endothelial activation (ICAM-1, VCAM-I, E-selectin, von Willebrand factor, and ristocetin
cofactor), which are early stages of the atherosclerotic process. Conclusion: The results indicate
that women with endometriosis have an increased coronary risk between 25 and 60 years of
age. This increase is mainly due to the state of chronic inflammation and possible medical
intervention, such as hysterectomy and/or oophorectomy, and also to potential factors such as:
the use of nonsteroidal anti-inflammatory drugs and hypothalamic gonadotropin analogues; and
genetically determined susceptibility. It is important to assess early markers of risk and
cardiovascular disease in these women, in order to prevent and make early diagnosis of coronary
events. In addition, it is important to raise awareness among patients with endometriosis about
the increased risk of cardiovascular events in order to promote and extol healthy lifestyles.

Keywords: endometriosis, cardiovascular risk, coronary heart disease.

1 INTRODUCAO

A endometriose é um distarbio ginecoldgico benigno caracterizado pela implantagéo
ectdpica de fragmentos de endomeétrio, levando, frequentemente, a efeitos negativos na
qualidade de vida das mulheres devido a amplitude dos sintomas apresentados, sejam de ordem
fisica ou emocional (LASMAR et al., 2017). Essas implantacfes possuem natureza inflamatéria
cronica e se desenvolvem principalmente em regiGes endopélvicas, tais como trompas uterinas
e ovarios. Todavia, também podem apresentar-se em local extrapélvico, como por exemplo,
diafragma, pericardio, cérebro e pulmbes (NEZHAT et al., 2021).

N&o existe consenso referente a patogénese da endometriose. No entanto, algumas
teorias ganham destaque ao tentar explicar a sua etiopatogenia, tais como: teoria de Sampson,
teoria da metaplasia celdmica, teoria de Javert, teoria imunoldgica e teoria da implantacao.
Dentre essas, a teoria de Sampson, também conhecida como teoria da menstruagao retrograda,
possui maior aceitacdo (CHARPENTIER et al., 2019).

Segundo a Federacdo Brasileira das Associacdes de Ginecologia e Obstetricia (2018, p.
6-7), a endometriose possui correlagdo com o hormonio estrogénio e acomete, principalmente,

mulheres que estdo na menacme. O quadro clinico apresentado pela endometriose endopélvica
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é variado podendo apresentar queixas clinicas como dispareunia, alteracfes intestinais e
urinérias, infertilidade, dor pélvica e dismenorreia. O padrdo diagnostico da endometriose esta
relacionado a visualizacdo laparoscépica acompanhada de confirmacéo histologica.

O surgimento de doenca aterosclerotica ou doenca cardiovascular (DCV), como doenca
arterial coronariana (DAC) e doenca arterial obstrutiva periférica (DAOP), esta estreitamente
ligado a inflamagéo sistémica e ao dano endotelial (EREM; YILMAZ; AYDIN, 2013). Diversos
mecanismos estao relacionados a regulacao positiva e a expressdo dos genes inflamatérios e no
desequilibrio de marcadores inflamatorios. Em mulheres com endometriose células imunes
anbmalas, quimiocinas, prostaglandinas e metaloproteinases estdo aumentados no soro e no
liquido peritoneal quando comparado com mulheres sem implantes endometriais ectdpicos
(AKOUM et al., 2018).

Os ultimos dados do registro US Health Study Il revelam que o risco aumentado de
doenca arterial coronariana acomete, além de mulheres com endometriose, aquelas pacientes
submetidas a histerectomia e ooforectomia (MU et al., 2016). Ademais, o controle clinico da
endometriose, realizado a base de andlogos do horménio liberador de gonadotrofina (GnRH),
contraceptivos orais e progesterona, tem o poder de aumentar o dano endotelial e o risco
cardiovascular (KAT et al., 2017).

2 OBJETIVO

Tendo em vista que a endometriose trata-se de uma patologia de alto impacto social,
econémico e psicoldgico na vida das portadoras, este estudo tem por objetivo verificar a
associacdo entre endometriose e aumento do risco coronario na mulher, descritos na literatura

brasileira.

3 METODOLOGIA
Trata-se de uma revisao sistematica da literatura indexada entre 2016 e 2022, publicados
nas bases de dados Scientific Eletronic Library e PubMed. Foram incluidos artigos publicados

em lingua portuguesa e inglesa.

4 DISCUSSAO
Okoth e pesquisadores (2021) realizaram um amplo estudo com mulheres entre 16 e 50
anos, acompanhadas na atengdo primaria no Reino Unido, com a finalidade de descrever a

prevaléncia e incidéncia da endometriose e intercorréncias cardiovasculares. Nessa pesquisa
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transversal e de coorte participaram 56.090 mulheres com endometriose e 223.669 mulheres do
grupo controle.

Neste artigo, constatou-se que a endometriose tem associa¢gdo com o aumento de doenca
cardiovascular composta, doenca cardiaca isquémica, insuficiéncia cardiaca e doenca
cerebrovascular. Além desses, também houve relacdo com arritmia e hipertensdo. Somado a
isso, tambem revelaram o aumento da prevaléncia da endometriose de 119,7 mulheres por
10.000 habitantes em 1998 para 201,3 mulheres por 10.000 habitantes em 2017 (OKOTH et al.,
2021).

Cirillo e pesquisadoras (2021) investigaram marcadores endoteliais relacionados a
aterosclerose e parametros metabdlicos em 92 mulheres com estagios 1l e 1V de endometriose
e 551 mulheres sem endometriose. Com essa pesquisa pode-se observar aumento significativo
do colesterol total, lipoproteina de baixa densidade, triglicerideos, homocisteinemia, maior
concentracdo de proteina C reativa de alta sensibilidade associados a menores indices de
vitamina b6 e b9 em mulheres com endometriose quando comparadas aquelas sem esta
patologia.

Na pesquisa de Maeda e colaboradores (2020) foi realizado um estudo transversal sobre
0s biomarcadores associados a aterosclerose em 109 mulheres portadoras de endometriose e 42
mulheres sem endometriose e a relacdo dos efeitos da terapia hormonal com dienogeste e
anticoncepcional oral. O tempo de duracdo média da terapia com dionegeste durou 28 meses e
32,5 meses com o anticoncepcional oral. As apresentacbes farmacoldgicas dos
anticoncepcionais orais foram: Lunabell LD, Lunabell ULD, Yaz, Marvelon.

Com esta pesquisa, pode-se concluir que os niveis de marcadores de inflamacgédo e
estresse oxidativo foram maiores em mulheres portadoras de endometriose nao tratada. Nao
ocorreu aumento de risco aterosclerético com uso de dienogeste. Além disso, ocorreu
associacdo positiva entre a duracdo da administracdo de anticoncepcional oral e risco de
aterosclerose para mulheres com endometriose, todavia, com administracdo por um espaco de
tempo de até 3 anos ndo gerou risco aterosclerético (MAEDA et al., 2020).

Existem evidéncias de que a endometriose cursa com um estado de inflamagéo cronica
sistémica, o que pode contribuir para 0 aumento do risco coronario. As mulheres com
endometriose apresentaram valores significativamente mais elevados de marcadores de
inflamacdo e ativacdo endotelial (ICAM-I, VCAM-I, E-selectina, fator de von Willebrand e
cofator ristocetina), que constituem etapas precoces do processo aterosclerotico. Constata-se a

relagdo linear inversa entre os valores destes marcadores e a FMD destas doentes, o que sugere
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uma associacdo entre o aumento dos marcadores [de inflamacéo e ativacdo endotelial] e a
existéncia de disfuncdo endotelial (SANTORO et al., 2012).

5 CONCLUSAO

Os resultados apontam que mulheres com endometriose apresentam o risco coronario
aumentado entre os 25 e 0s 60 anos de idade. Esse aumento deve-se principalmente ao estado
de inflamagdo cronica e & eventual intervencdo medica, como a histerectomia e/ou
ooforectomia, e ainda a potenciais fatores como: o recurso a anti-inflamatorios ndo esteroides
e aos analogos das gonadotrofinas hipotalamicas; e a suscetibilidade geneticamente
determinada. E importante avaliar precocemente os marcadores de risco e de doenca
cardiovascular nestas mulheres, de forma a prevenir e fazer o diagndstico precoce de eventos
coronarios. Além disso, é importante sensibilizar as doentes com endometriose para 0 risco
acrescido de eventos cardiovasculares, de forma que se promova e sejam enaltecidos os estilos

de vida saudaveis.
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