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REVISAO SISTEMATICA

RESUMO

A endometriose é uma condicdo ginecolégica cronica caracterizada pela presenca de
tecido endometrial fora da cavidade uterina e que afeta cerca de 10% das mulheres,
sobretudo em idade reprodutiva, sendo em até 70% dos casos sintomaticas. Por ser
uma doenca de origem multifatorial, ha dificuldades na obtencdo de um diagndstico
conclusivo e um tratamento eficaz, o que acarreta em um problema de saude publica.
O diagnéstico, ndo raramente, é tardio, devido, principalmente, a auséncia de
sintomas ou inespecificidade dos mesmos. Essa patologia é caracterizada pela
heterogeneidade na apresentagdo clinica com muitos sintomas diferentes relatados
pelas pacientes. Dentre as manifestacbes mais relatadas, destaca-se: dispareunia,
dismenorreia, dor pélvica cronica e infertilidade. Tais manifestacGes podem ocasionar
prejuizos emocionais, laborais e familiares na vida da mulher. Com o fito de evitar tais
repercussbes que o diagndstico precoce deve ser almejado.Sendo assim, a
endometriose deve ser suspeitada na presenga dos principais sinais clinicos e com
alteragdes compativeis em exames de imagem, como ultrassonografia e ressonancia
magnética, além da dosagem do marcador CA-125. Entretanto, o padrao-ouro para
definir a presenca da afeccdo é a analise histopatoldgica da lesdo apds laparotomia ou
laparoscopia. Para tratar as mulheres com endometriose é necessario guiar-se pela
sintomatologia apresentada.0 manejo terapéutico é feito por meio de interacdes
medicamentosas e, em alguns casos, cirurgias para o alivio dos sintomas. Destarte que,
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para amenizar os problemas na saude publica, tais pacientes necessitam de
profissionais especializados, ajuda de multiprofissionais e servicos de atendimento
adequado. Diante disso,nos ultimos cinco anos, avancgos significativos foram feitos
tanto no diagndstico quanto no tratamento da endometriose, permitindo uma melhor
compreensao e manejo da doenca. Este artigo revisa os aspectos atuais do diagndstico
e tratamento da endometriose com foco em estudos recentes.

Palavras-chave: Endometriose; Diagndstico;Tratamento; Salde Publica.

Current aspects of the diagnosis and treatment
endometriosis

ABSTRACT

Endometriosis is a chronic gynecological condition characterized by the presence of
endometrial tissue outside the uterine cavity and affects approximately 10% of
women, especially those of reproductive age, and is symptomatic in up to 70% of
cases. As it is a disease of multifactorial origin, it is difficult to obtain a conclusive
diagnosis and effective treatment, which leads to a public health problem. Diagnosis is
often delayed, mainly due to the absence of symptoms or their nonspecificity. This
pathology is characterized by heterogeneity in clinical presentation with many
different symptoms reported by patients. Among the most reported manifestations,
the following stand out: dyspareunia, dysmenorrhea, chronic pelvic pain and infertility.
Such manifestations can cause emotional, work and family harm in the woman's life. In
order to avoid such repercussions, early diagnosis should be sought. Therefore,
endometriosis should be suspected in the presence of the main clinical signs and with
compatible alterations in imaging tests, such as ultrasound and magnetic resonance
imaging, in addition to the dosage of the CA-125 marker. However, the gold standard
for defining the presence of the condition is the histopathological analysis of the lesion
after laparotomy or laparoscopy. To treat women with endometriosis, it is necessary to
be guided by the symptoms presented. Therapeutic management is done through drug
interactions and, in some cases, surgeries to relieve symptoms. Therefore, in order to
alleviate public health problems, such patients require specialized professionals, help
from multidisciplinary teams and adequate care services. In view of this, in the last five
years, significant advances have been made in both the diagnosis and treatment of
endometriosis, allowing a better understanding and management of the disease. This
article reviews the current aspects of the diagnosis and treatment of endometriosis
with a focus on recent studies.

Keywords: Endometriosis; Diagnosis;Treatment; Public health.
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INTRODUCAO

A endometriose € uma doenga ginecologica, de carater cronico, benigna e
progressiva, que passou a ser vista como um dos grandes problemas de saude
da mulher e um desafio constante para a fertilidade, sexualidade e demais
aspectos da qualidade de vida'. Ela é causada devido um crescimento atipico
de estruturas como glandulas e estromas (denominado tecido endometrial) nas
porcdbes extra uterinas e suas adjacéncias, produzindo efeitos,
predominantemente, sobre a pelve feminina. Esta doenga passou a ser
conhecida como “doenga da mulher moderna”, pois as mulheres estdo mais
propensas a menarca precoce, gestagdes tardias ou em menor numero, o que
acaba implicando em maior numero de menstruagdes e, consequentemente,
em maiores chances de menstruacdes retrégradas2. E uma das doencas mais
comuns durante a vida reprodutiva da mulher e sua prevaléncia varia de 10%
entre mulheres em idade reprodutiva, com idade meédia de 25 a 35 anos sendo
uma das principais causas de sintomas como dor pélvica e infertilidade nessa
faixa etaria. Entretanto, a doencga ja foi, ocasionalmente, relatada em meninas
na pré-menarca e também em mulheres na pés-menopausa’-2.

A etiopatogenia dessa patologia ainda ndo esta totalmente estabelecida, mas
existem algumas teorias para explicar a causa da endometriose. A mais aceita
€ a teoria da menstruagdo retrograda ou da implantagdo, proposta por
Sampson em 1927. Segundo essa teoria, 0 sangue proveniente da
menstruagao, com fragmentos do endométrio, sofreria de maneira retrograda
um refluxo retornando, assim, por meio das tubas uterinas, atingindo a
cavidade peritoneal, érgéos pélvicos e abdominais e implantando-se nestes
locais devido a um ambiente hormonal favoravel e com fatores imunoldgicos
que nao seriam capazes de eliminar as células endometriais deste local
impréprio’.

Contudo, como ainda ndo ha pesquisas totalmente elucidativas, sobre os
fatores que ocasionam a endometriose, existem evidéncias que indicam a
combinagao de fatores ambientais, genéticos, hormonais e imunoldgicos, que
poderiam contribuir para a formacao e o desenvolvimento dos focos ectépicos
de endometriose, de maneira que ela € considerada como uma doenca de
origem multifatorial . Dessa forma, ha dificuldades para se ter um diagndstico
conclusivo e um tratamento adequado. Além disso, o alto custo dos
procedimentos submetidos as portadoras e os resultados insatisfatérios
resultam em um problema de saude publica®? .

Tal patologia pode ser subdividida em trés grupos distintos sendo,
atualmente, classificada de acordo com a regido acometida pelo crescimento
tecidual irregular: quando o tecido endometrial atinge superficialmente a fascia
peritoneal, = denomina-se endometriose  peritoneal; quando  atinge
superficialmente os ovarios, denomina-se endometriose ovariana; ja quando
acomete os o6rgados pélvicos com uma profundidade minima de cinco
milimetros, denomina-se endometriose profunda™.
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A endometriose pode apresentar-se com manifestagdes inespecificas ou até
mesmo ser assintomatica. Quando presentes, seus sinais e sintomas variam de
acordo com o local acometido pela doenga. Dentre os mais prevalentes estao a
dispareunia, dor pélvica, dismenorreia, aumento gradativo da dor pré-
menstrual, dor na regido sacral, dor ao urinar ou defecar, fadiga cronica e até
mesmo infertilidade. Também podem ser relatados: ciclos menstruais
irregulares e com presenca de sangramento excessivo crénico’?. Esses efeitos
podem repercutir negativamente sobre varios aspectos da vida da mulher,
afetando desde seu cotidiano e atividades laborais, até seu emocional, saude
mental, relacionamento conjugal, sexual e familiar.Outras condigdes
associadas a endometriose incluem sindrome do intestino irritavel, sindrome da
bexiga dolorosa, dor abdominal, enxaqueca, perda de qualidade de vida e
fadiga. Existe a hipdtese de que exista uma via imunoldgica e inflamatdria
especifica seja comum a todas essas condigdes e também a endometriose?.

Atualmente, cresce o numero de casos de mulheres portadoras da
endometriose e que sdo diagnosticadas através da videolaparoscopia e do
exame histologico de lesbes suspeitas. O tratamento ocorre por meio da
associagao de medicamentos e, em alguns casos, utiliza-se o procedimento
cirurgico, com a remoc¢ao radical das lesdes; porém, esse ultimo € apenas
utilizado quando n&o ha resposta por meio dos medicamentos’’.

Destarte, o presente trabalho reuniu um conjunto de estudos diante do
diagndstico e das variadas possibilidades de tratamento disponiveis atualmente
discutindo as principais intervengbées no manejo endometriose. A fim de
alcangar uma contribuigao efetiva, hodiernamente, esta pesquisa ¢ justificada a
partir de seu conteudo abrangente quanto a tematica, visando, sobretudo,
agregar e fortalecer o conhecimento ja presente na literatura sobre o tema
atual.

METODOLOGIA

O presente estudo utilizou como metodologia a pesquisa bibliografica, de
cunho exploratério, buscando analisar e compilar evidéncias cientificas sobre
a abordagem diagndstica atual da endometriose e também evidenciar as
atualizagbes no manejo terapéutico que podem aprimorar a fertilidade e a
qualidade de vida das pacientes. Trata-se, entdo, de uma revisado integrativa
que foi delimitada em seis etapas: 1) Identificagdo do tema e selecdo da
hipétese ou questdo de pesquisa para a elaboragdo da revisao; 2)
Estabelecimento de critérios de inclusdo e exclusdo de estudos nas bases de
dados; 3) Definigdo das informagdes a serem extraidas dos trabalhos
selecionados; 4) Avaliagcdo dos estudos incluidos nesta revisdo; 5)
Interpretagdo dos resultados obtidos com as analises; e 6) Apresentagdo da
revisdo do conhecimento??. De tal forma que o inicio se deu através da
definicdo da pergunta norteadora, utilizando a estratégia PICOT?® .Seguindo,
de acordo com 0 mnemdnico, o P para o grupo de mulheres com diagndstico
de endometriose, o | tendo o enfoque educacdo em saude e manejo
terapéutico, o C nao foi um critério aplicado, o O teve como desfecho quais
opcgoes terapéuticas para mulheres com diagndstico de endometriose e o T
foram abordadas os estudos: revisdes sistematicas, meta analises, ensaios
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clinicos randomizados, casos-controle e estudos coorte.Desse modo, foi criada
a seguinte pergunta: “Quais atualizagdes acerca do diagnéstico e tratamento
da endometriose?”.

A pesquisa foi realizada em agosto de 2024, por meio de um amplo
levantamento bibliografico, elaborado a partir de materiais ja publicados, que
reuniu artigos cientificos extraidos de literaturas cientificas nacionais e
internacionais. Os dados da pesquisa bibliografica foram obtidos através das
bases de dados Medical Literature and Retrieval System Online
(MEDLINE/PubMed), Cochrane Library, Interface Biblioteca Virtual da Saude
(BVS), Scientific Electronic Library Online (Scielo), Up to Date e Google
Scholar para busca tendo como uso 0s descritores:
“endometriosis”,’diagnosis”,” treatment”,” public health”,” Infertility”,”

My N

Dysmenorrhea”,”CA-125”,” Chronic pelvic pain”,” Dyspareunia”, “ovarian
endometrioma”,”endometrial cyst”,”chocolate cyst”.Em relagdo ao operador
boleano, o operador légico de pesquisa utilizado foi “AND”. Quanto aos critérios
de inclusédo, integraram esse estudo artigos em lingua inglesa e portuguesa
publicados no intervalo entre 2020 e 2024. Antes da avaliagao critica, foram
selecionados estudos de acordo com seus titulos e resumos em etapas sendo
realizada, dessa forma, uma identificagdo associada a triagem e a
elegibilidade.Sendo assim, foram inseridos artigos que tinham enfoque no
diagndstico e no tratamento da endometriose. No que condiz aos critérios de
exclusao, foram retirados textos em que havia fuga do tema e incompatibilidade
com o objetivo, artigos, em duplicidade,fora do intervalo temporal descrito, que
tinham como enfoque outras patologias e que nao envolviam o espago
amostral, em analise, relatos de caso, cartas editoriais e textos incompletos
elou inconclusivos.A vista disso, de acordo com os descritores escolhidos
foram selecionados um total de 2.090 estudos e, apds analise primaria e
aplicacao dos critérios de elegibilidade, restaram 1210 artigos dos quais, apés
a remocao dos duplicados restaram 324 que foram selecionados como
relevantes para posterior triagem e, por fim, apds leitura dos titulos e resumos
dos artigos 32 atenderam aos critérios e foram considerados validos para
compor o presente estudo. Por conseguinte,os dados obtidos foram extraidos e
tabulados em uma planilha do Excel e analisados pelos autores sendo
destacados os principais pontos inerentes a pergunta norteadora no presente
estudo.

RESULTADOS

Atualizagdes no diagnéstico

Nas ultimas décadas, o diagnostico e os regimes terapéuticos da
endometriose tém evoluido constantemente. O inicio da compreensdo da
endometriose como uma doenca sistémica e crénica implicou em mudancgas
substanciais. N&o obstante, o diagndstico da endometriose continua sendo um
desafio clinico devido a ampla variabilidade dos sintomas e a sobreposicao
com outras condigdes ginecolodgicas. O exame pélvico faz, atualmente, parte da
estratégia de diagndstico de primeira linha em mulheres com suspeita de
endometriose nas diretrizes europeias e francesas sendo, sempre que
possivel, associado a uma anamnese direcionada’?. Em varios estudos foram
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evidenciados beneficios do exame clinico para melhora da estratégia
diagndstica sendo utilizado, também, de modo relevante, para identificar,
sobretudo, pontos dolorosos que possam indicar focos de endometriose,
devendo ser realizado com cautela devido a natureza dolorosa desses pontos’.
Incluindo, nesse contexto, a inspecgéo da vulva, o exame especular da vagina e
do colo do utero, a palpagao manual dos 6rgaos genitais internos(vagina, colo
e corpo uterino e anexos) e regido hipogastrica.Em relagdo ao momento
oportuno para realizar o exame fisico, os estudos demonstraram uma melhoria
na relevancia diagndstica do exame pélvico durante a menstruagédo do que em
exames de rotina fora desse periodo?. Este melhor desempenho deve ser
equilibrado com o desconforto de um exame pélvico durante o periodo
menstrual em algumas mulheres.

Para o diagndstico dessa doenca, faz-se necessaria uma variedade de
exames, devido ao comportamento biolégico nas portadoras e o
desconhecimento de sua causa. Além disso, as mulheres devem ser
submetidas a videolaparoscopia, que se considera o diagndéstico padréao-ouro,
pois os falsos negativos como resultados dos exames, podem gerar problemas
futuros como a progressdo da doenga sem o diagnostico e tratamentos
adequados’.

No entanto, ndo existem dados do exame clinico de primeira linha para o
diagnostico de endometriose profunda uma vez que um exame clinico normal
ndo elimina o diagndstico pois, em mais de 50% das pacientes com
endometriose comprovada por laparoscopia tem um exame clinico normal®. A
relevancia do exame pélvico depende da localizagdo dos focos
endometriéticos. Ademais, foi evidenciada uma ressalva de que os estudos
sdo, frequentemente, realizados em centros “ especializados”, onde a
prevaléncia da doenga € provavelmente maior do que na populagdo, em geral,
evidenciando que a relevancia diagndstica do exame clinico seja
superestimada a luz da literatura®?. Sendo, eventualmente, possivel que a
realizacdo tanto do exame fisico quanto do questionamento sejam
tendenciosos uma vez que apenas as pacientes que apresentam teste de
triagem positivo, ou seja, com sintomas intensos ou exame fisico indicativo de
suspeita para endometriose, que serdo submetidas a uma laparoscopia para
confirmar o diagnoéstico. Além de que existem outros vieses como o fato de que
o tempo de evolugdo dos sintomas, no momento da consulta, pode ter
implicacbes nos achados do exame clinico e da histéria modificando, assim,
sua relevancia'2. Pode-se concluir, entdo, que em mulheres com suspeita de
endometriose, o exame pélvico, quando positivo, aumenta o valor diagndstico
em associagdo com a anamnese colhida, sendo importante informar as
pacientes sobre a utilidade deste exame”.

Contudo, em um estudo foi evidenciado que os exames vaginais podem ser
inadequados em determinadas situagdes gerando sobrecarga e desconforto
como: em adolescentes, devido a religido, em mulheres com passado de abuso
sexual, devendo ser, idealmente, omitido sendo, entdo, utilizadas outras
tecnologias médicas como primeiro passo para o diagnostico’?3.Nos ultimos
anos, houve avangos notaveis no uso de técnicas de imagem para o
diagndstico da endometriose.Nesse contexto que, a ressonancia magnética
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(RM) e o ultrassom transvaginal (US-TV) especializado tém demonstrado alta
sensibilidade e especificidade na identificagdo de lesdes endometridticas,
particularmente em casos de endometriose profunda infiltrativa®3. Contudo,
embora esses exames de imagem possam ser utilizados para diagndstico, com
maior confiabilidade, de endometriomas e endometriose infiltrativa profunda, a
manifestacdo mais comum da doenca peritoneal superficial € mal prevista sem
a realizagdo da cirurgia.Sendo que, cerca de metade das mulheres com
suspeita clinica da endometriose sdo submetidas a cirurgia para confirmar o
diagnostico. Ademais, a suspeita clinica da endometriose € um preditor
inconsistente da doenga uma vez que, dentre as mulheres com suspeita da
endometriose, entre 18-77% tem a doenga confirmada cirurgicamente embora
evidéncias recentes sugerem que as taxas de endometriose microscopica em
mulheres com “videolaparoscopia negativa’ possam ser de até 39%5%8.Tais
evidéncias explicitam a grande necessidade de uma ferramenta diagndstica
nao invasiva e confiavel para reduzir a necessidade de videolaparoscopia para
diagnosticar ou excluir essa doenga".

As vesiculas extracelulares, particulas, de diferentes tamanhos e biogénese,
nao replicantes e delimitadas por bicamada lipidica que transportam cargas
envolvidas na comunicagao extracelular e alteram o fendtipo da célula
receptora foram evidenciadas como uma alternativa promissora ao diagnéstico
da endometriose?°. Por serem abundantes em fluidos corporais, tornando-os,
entdo, principais candidatos para seu uso como “bidpsia liquida” tem sido
isolados, com sucesso, em sangue, urina e saliva e por isso tem sido uma
esperancga de que possam substituir o diagndstico de tecidos como sendo uma
ferramenta de diagndstico confiavel e n&o invasiva.Como essas vesiculas
contribuem para a migracdo celular, implantacdo e imunomodulagdo na
endometriose, elas podem ser utilizadas para obter informagdes diagndsticas,
prognosticas e, até mesmo, fornecer novos alvos terapéuticos. Além disso, sao
promissoras para seu uso em pacientes sintomaticos sem cirurgia prévia e para
pacientes com sintomas recorrentes apos cirurgia anterior?0,

Ademais, as tecnologias mais recentes, que consistem em protedmica,
metabolémica e gendmica, que investigam um painel completo de moléculas
ou um perfil de genes, podem evoluir para a ferramenta de diagnéstico padréao
ouro e, assim, eliminar laparoscopias invasivas. Entretanto, mais pesquisas
devem ser realizadas com o objetivo de fazer seu uso uma ferramenta de
utilidade clinica para diagnéstico ndo sé da endometriose, como também de
diversas patologias?'.

Varias linhas de evidéncia apoiam o papel potencial de muitas biomoléculas
ou painéis de biomoléculas, mas, at¢é o momento, nenhuma delas tem a
sensibilidade e especificidade de prova de teste. Portanto, elas podem apenas
complementar o diagnéstico desta patologia, em conjunto com técnicas de
imagem ou cirurgia laparoscopica?'.

Atualizagoes no manejo terapéutico
Quanto ao tratamento da endometriose, ele € multidisciplinar, incluindo
abordagens farmacolodgicas, cirdrgicas e complementares. A escolha do
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tratamento depende da gravidade dos sintomas, da idade da paciente, do
desejo de gravidez, da escolha da paciente, da localizagao e profundidade das
lesGes'.Embora haja melhorias substanciais nas opgbes de terapia hormonal e
nao hormonal, a maioria das opg¢des de tratamento atualmente disponiveis para
a endometriose suprimem a funcido ovariana e néo representam uma solugao
final para os pacientes's. As estratégias atuais para tratar a endometriose
incluem abordagens farmacoldgicas e cirurgicas e devem ser adaptadas de
forma adequada e oportuna com o objetivo principal de alivio da dor e
restauracdo da fertilidade. Sendo assim, o manejo da endometriose é,
geralmente, dividido em tratamentos conservadores, hormonais e cirurgicos
sendo necessarias as opgdes de tratamento ndo hormonais e n&o cirurgicas,
especialmente, para as pacientes que est&o tentando engravidar®.1",

A droga ideal para o tratamento da endometriose deve ser capaz de aliviar a
dor e curar a infertilidade, sem inibir a ovulagao ou a menstruagdo. Além disso,
deve ser desprovida de efeitos adversos significativos e efeitos teratogénicos®.
Tal droga deve permitir a concepgao durante o tratamento e transferir a
abordagem cirdrgica da endometriose para o tratamento clinico®. Embora essa
droga ainda ndo exista, ha pesquisas que utilizam inibidores do fator de
necrose tumoral como um indicativo terapéutico .

Com base nas evidéncias publicadas, os médicos devem considerar os
AINEs, ACOs e progestagenos como terapias médicas de primeira linha'2. Em
comparagao com opgdes de segunda linha, como agonistas/antagonistas de
GnRH ou IAs, as opg¢des de primeira linha mencionadas acima sado bem
toleradas, eficazes e apresentam preco geral mais baixo. Infelizmente,
aproximadamente 20% dos pacientes nao relatam melhora da dor com a
terapia médica, enquanto as taxas de descontinuacao estdo afetando ainda
outros 5-15% dos pacientes devido a eventos adversos significativos,
principalmente  hipoestrogénicos?>'"- Considerando estes pontos, mais
investigacao deve ter como obijetivo identificar novos caminhos para terapias
especificas, tanto hormonais como nao hormonais; além disso, as terapias
disponiveis devem ser testadas para diferentes vias de administracao, a fim de
avaliar se podem causar menos efeitos colaterais.

Por exemplo, algumas abordagens farmacoldgicas, como
agonistas/antagonistas de GnRH ou inibidores de aromatase, que sao
conhecidos por estarem associados a efeitos colaterais significativos, podem
ser administradas por via vaginal, com uma taxa de efeitos adversos
potencialmente reduzida devido a forma de administracdo mais estavel para a
liberagdo do medicamento?°. Além disso, a procura de novas abordagens nao
hormonais deve ter como objetivo abordar o controle da endometriose em
mulheres que desejam engravidar: na verdade, os tratamentos hormonais,
tanto como abordagem de primeira linha como para prevencdo de doencas
recorrentes apds a cirurgia, sdo contraceptivos, e esta representa a principal
desvantagem deste tipo de gestdo. Outra prioridade fundamental neste dominio
devera ser a identificagcdo de novas estratégias ndo contraceptivas e néo
hormonais para reduzir tanto quanto possivel os sintomas e a progressao da
endometriose, deixando a possibilidade de gravidez'2.
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Outro ponto a se destacar € que, foi observado que, para mulheres com dor
persistente ou pacientes que nao responderam ao tratamento empirico com
AINEs ou contraceptivos orais, a administragdo de um agonista do GnRH,
geralmente, é eficaz. Contudo, os efeitos colaterais dos agonistas do GnRH,
como sintomas vasomotores e perda 6ssea acelerada, limitam a duragdo do
tratamento a seis meses. No entretanto, o tratamento pode ser prolongado para
além dos seis meses se a terapéutica complementar for combinada com um
agonista do GnRH"211,

1. Manejo Medicamentoso

Nos ultimos cinco anos, houve um progresso consideravel no manejo
medicamentoso da endometriose. O estado hipoestrogénico € almejado pois
ele leva a atrofia do endométrio ectdpico e reduz ou elimina constantemente a
dor relacionada a endometriose, que € a principal queixa das mulheres. Deste
modo,segundo os estudos, o uso de agonistas de GnRH, deve ser realizado
em pacientes que ndo respondem a contraceptivos orais ou progestagenos
pois eles tem um perfil de efeitos colaterais mais favoravel e, diferente da
ooforectomia, eles nao interferem na fertilidade!26'. O uso da terapia add-
back também €& uma alternativa tendo em vista que ela ocasiona menos
sintomas vasomotores e menos perda 6ssea do que quando utilizado um
agonista de GnRH como unica terapia. Além dos tratamentos convencionais,
como contraceptivos hormonais e agonistas de GnRH, novos medicamentos
tém surgido como opgdes promissoras’-2.

Os implantes endometriais sdo caracterizados pela superproducdo de
prostaglandinas e produgao local de estrogénios e citocinas que promovem a
implantacdo do endométrio ectopico e causam a dor associada a
endometriose.Ademais, a hiperatividade da aromatase resulta no aumento da
expressao da COX2, favorecendo a produgao de prostaglandinas, essa que,
por sua vez,regula, positivamente, as vias de sintese de estrogénio’3. Sendo
assim, as intervengdes que reduzirem a produgdo de estrogénio ovariano,
estardo reduzindo esse processo sinérgico acarretando, entdo, na diminuigéo
da dor associada a endometriose. Nesse contexto, os estudos evidenciaram
que os métodos mais eficazes para suprimir a produ¢ao ovariana de estrogénio
em mulheres que estdo em idade reprodutiva sdo a salpingo-ooforectomia
bilateral e o tratamento com um agonista de GnRH'’. Entretanto, apesar da
ooforectomia bilateral resultar na redugao rapida de estrogénio até os niveis
menopausais e ser eficaz no tratamento da dor pélvica, esse procedimento
induz sintomas graves da menopausa acarretando em esterilidade n&o sendo,
portanto, uma opg¢ao viavel de tratamento para a maioria das mulheres jovens.
Ja o agonista de GnRH, que foi considerado o método mais utilizado para
suprimir a produgéo estrogénica ovariana, também ¢é eficaz no tratamento da
dor, mas tem a vantagem de ter os efeitos hipoestrogénicos reversiveis apés a
descontinuagdo do tratamento. Nos Estados Unidos, por exemplo, ja foi
aprovado pela Food and Drug Administration (FDA), o uso de trés agonistas:
leuprolide, nafarelina e goserelina para uso continuo em seis meses, porém,
podendo ser repetido ou continuado por mais seis meses. Tal intervalo se da
devido ao risco de perda éssea que pode ocorrer com 0 uso de agonista de
GnRH23,
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Os moduladores seletivos do receptor de progesterona (SPRMs) e os
inibidores de aromatase(lA) tém sido amplamente estudados. Um estudo
randomizado de 2019 mostrou que os SPRMs séo eficazes na redugéo da dor
e na atrofia das lesdes endometridticas, apresentando um perfil de efeitos
colaterais mais favoravel em comparagédo com os agonistas de GnRH*%°. Além
disso, os inibidores de aromatase tém sido usados com sucesso em casos de
endometriose resistente a outras terapias hormonais .Com base no papel
critico dos estrogénios e na etapa limitante da taxa de produgdo dos
estrogénios representada pela enzima aromatase, os IAs sdo uma opgéao
terapéutica potencial para mulheres afetadas pela endometriose podendo
controlar sintomas relacionados a endometriose em casos em que o tratamento
prévio ndo mostrou resultados positivos®.No entanto, seu uso é limitado pelos
efeitos adversos associados aos sintomas da menopausa. Nao obstante, mais
pesquisas sdo necessarias para esclarecer a eficacia dos |As neste cenario. Os
efeitos adversos precisam ser investigados para esclarecer o papel preventivo
da terapia de reposi¢cao. Com base nisso, os |1As devem ser adotados apenas
como terapia de segunda linha em pacientes refratarios aos tratamentos
padrdo no cenario de pesquisa cientifica. Mais estudos devem definir as
melhores dosagens, terapias de reposi¢ao apropriadas, vias de administragao,
duracao do tratamento e quais pacientes podem se beneficiar mais dos IAs3°.

2. Intervencgoes Cirurgicas

A cirurgia continua sendo uma opg¢ao crucial para o tratamento da
endometriose, especialmente em casos de dor severa ou infertilidade’26. A
laparoscopia, método considerado o padrao-ouro, permite a remocéao direta das
lesbes. No entanto, estudos recentes enfatizam a necessidade de um
planejamento cirurgico cuidadoso para minimizar o risco de recorréncia, que
ainda ocorre em uma parcela significativa das pacientes dentro de até cinco
anos apds a cirurgia® .Ademais, apesar de ter eficacia limitada, o tratamento
apdés a cirurgia para prevenir recorréncia depende, em grande parte, da
supressdo da menstruacdo.Além disso, apesar do manejo cirurgico ser
bastante utilizado, devido a grande heterogeneidade da literatura, os beneficios
da cirurgia sdo debatidos e dependem, principalmente, de fatores como: o
cirurgido, a técnica cirdrgica, os sintomas e o estagio da doenga®.

Em comparagcdo apenas com a cirurgia laparoscoépica diagnostica ndo ha
evidéncias cientificas suficientes para afirmar que essa cirurgia reduz a dor
associada a endometriose minima a grave®. Ha evidéncias, de qualidade
moderada, de que a cirurgia laparoscopica aumenta as taxas de gravidez
intrauterina viavel confirmada por ultrassom em comparagdo com apenas a
laparoscopia diagnéstica, entretanto, ndo foram observados estudos que
analisassem nascidos vivos para essas comparacgdes evidenciando que mais
pesquisas sdo necessarias considerando o manejo dos diferentes subtipos de
endometriose e comparando as intervencdes laparoscopica com o estilo de
vida e as intervengdes médicas®.

Em um estudo foi evidenciado que a cirurgia laparoscopica assistida por
robds surgiu como uma alternativa a laparoscopia convencional sobretudo para
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casos de endometriose infiltrativa profunda envolvendo o intestino'®. Ela
oferece beneficios potenciais na redugdo da internagdo hospitalar poés-
operatdria e uma tendéncia a menores complicagcdes intraoperatérias ainda que
o0 tempo operatorio seja mais longo, contudo, outros estudos devem ser
realizados para delinear outras vantagens potenciais dessa técnica'’. Todavia,
em outro estudo foi evidenciado que a laparoscopia assistida por robds néo
apresentava vantagens sobre a laparoscopia convencional no tratamento
cirurgico da endometriose demonstrando, assim, que as modalidades cirurgicas
tinham, na maioria dos aspectos, equivaléncia terapéutica havendo, contudo,
uma eficiéncia no quesito tempo quando comparada a forma tradicional 617,

Juntamente com a tendéncia de afastar a laparoscopia como padrao ouro no
diagnostico da doengca e a busca por uma conduta mais equilibrada no
tratamento cirurgico que se encontra o uso da escleroterapia como meétodo
minimamente invasivo no tratamento da endometriose®. Foram apresentadas
vantagens nos estudos como a baixa invasividade desse método, a auséncia
de efeitos colaterais graves e o aparecimento esporadico de pequenas
complicagbes pos-procedimentos o que tornam esse procedimento uma
alternativa segura a realizagdo da cistectomia laparoscopica que, por sua vez,
€ um procedimento que apresenta maior risco de complicagdes'.Outro ponto
favoravel analisado é o fato da escleroterapia com etanol ter baixa recorréncia
de cistos endometriais e também proporcionar alivio nos principais sintomas
da endometriose, como a dor pélvica crénica. Ademais, ela possui valor
preditivo positivo quando analisada sua utilizagcdo em pacientes inférteis, tendo
em vista que a cistectomia laparoscopica pode reduzir os valores de
marcadores de reserva ovariana como o hormdnio antimulleriano (AMH), a
contagem de foliculos antrais (AFC) e o horménio foliculo estimulante (FSH) e
foi notada uma melhora da reserva em pacientes que realizaram a
escleroterapia, Logo, a escleroterapia apresentou-se, nos estudos, como um
meétodo seguro, minimamente invasivo de tratamento dos cistos endometriais e
eficaz do ponto de vista de reducéo dos sintomas associados a endometriose 3.

3. Terapias Complementares

Terapias complementares tém ganhado popularidade nos ultimos anos como
parte de uma abordagem integrativa ao tratamento da endometriose. Estudos
recentes mostram que a fisioterapia pélvica, a acupuntura e as mudangas no
estilo de vida(MEV), como dietas anti-inflamatdrias, podem ter efeitos benéficos
na reducao da dor e na melhora da qualidade de vida das pacientes’.

Os exercicios fisicos, foram introduzidos ha mais de 3 décadas para
tratamento de sintomas associados a endometriose, contudo, essas
intervengdes foram estudadas em termos de capacidade de minorar o risco de
desenvolvimento da endometriose ndo havendo estudos significativos sobre o
efeito da atividade fisica na melhora dos sintomas de mulheres que ja possuem
o diagnostico dessa doenca'®. Sendo assim, a associagdo entre a utilizagdo
dos exercicios como medida terapéutica de pacientes com endometriose nao
pode ser determinada devido as limitagdes dos estudos analisados. Portanto,
para que seja possivel realizar essa associagdo, mais estudos devem ser
realizados analisando resultados centrais relevantes como: reducéo de dor,

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 8 (2024), Page 4013-4029.



Aspectos atuais do diagnéstico e tratamento da endometriose
Sampaio et. al.

melhora de sintomas e qualidade de vida, além de aceitabilidade e satisfacao
das pacientes. Outras variaveis importantes a serem analisadas sao o tipo,
frequéncia e duragdo da atividade fisica'@.

Apesar do exercicio fisico regular ter demonstrado efeitos protetores em
pacientes com doengas inflamatérias crbénicas porque ele aumenta os niveis
sistémicos de citocinas anti-inflamatérias e de ja ter sido descrito como possivel
fator protetor para diversas doencas crbénicas que envolvem processos
inflamatorios como doengas intestinais, diabetes mellitus tipo 2 e cancer de
colon, a maioria dos estudos incluiu homens e mulheres'®. Quando analisada
sua utilizagado para melhora dos sintomas da endometriose, foi observado que
ele pode levar a redugao dos niveis de estrogénio e a frequéncia da ovulacgéo,
ao aumento da globulina de ligagdo dos hormdnios sexuais, a redugédo de
estrogénio biodisponivel e a redugdo da resisténcia insulinica e a
hiperinsulinemia.Logo, apesar de alguns estudos evidenciarem que a atividade
fisica pode exercer efeitos benéficos sobre os sintomas da endometriose,
esses resultados ndo podem ser determinados de forma robusta com base na
literatura atual existente sendo necessarios ensaios clinicos randomizados bem
realizados incluindo, também, uma estimativa correta da poténcia de
treinamento e percepg¢ao de dor, por essas mulheres, de modo a estimar se, de
fato, a realizacdo de exercicios pode melhorar o desempenho de dor em
pacientes com essa patologia®19,

CONSIDERAGOES FINAIS

Nos ultimos cinco anos, os avangos no diagndstico e no tratamento da
endometriose tém proporcionado uma melhor qualidade de vida para as
pacientes. No entanto, desafios significativos permanecem, incluindo a alta
taxa de recorréncia e a necessidade de diagnosticos mais precoces. A
personalizagao do tratamento, levando em conta as necessidades individuais
das pacientes, continua a ser a chave para um manejo eficaz da endometriose.

A melhor resolugdo para esse problema seria que o poder publico
investisse em estudos, tanto para se ter um diagndstico mais preciso sem a
necessidade de procedimentos invasivos, bem como para oferecer tratamentos
que trouxessem bem-estar as portadoras. Além disso, seria bom se houvesse
profissionais mais qualificados, campanhas de conscientizagdo, informacdes
sobre a doencga, que as portadoras tivessem acesso a realizagdo de todos os
exames, procedimentos cirurgicos menos invasivos e tratamento
medicamentoso, tudo fornecido pelo SUS. E,nesse ambito, que pesquisas e
investimentos devem ser direcionados para aumento do desempenho
diagnostico na Atengdo Primaria bem como orientar os pacientes para
caminhos especificos e direcionados de tratamento.
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