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“... as coisas nunca sio o que parecem,

quando vires um centauro acredita nos teus olhos,
se uma rd escarnecer de ti atravessa o rio.

Sdo tudo objectos. Quase.”

(José Saramago, OBJECTO QUASE, 1978).
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1. APRESENTACAO

Esta dissertacao apresenta os resultados do trabalho desenvolvido ao longo de
trés anos, desde a concepcdo inicial do projeto até os seus resultados, sobre a
Sindrome dos Ovérios Policisticos. Descrevendo aspectos epidemiolégicos e
explicitando sua relevancia para a Satude Publica, o projeto debruca-se sobre a
descricdo do problema na populacdo usudria dos servicos da Atencdo Basica de
Satude em Salvador, Bahia.

Sendo a Sindrome dos Ovarios Policisticos uma condicido associada de forma
importante a obesidade e ao diabetes, este trabalho tenta colaborar no
desenvolvimento de mecanismos de rastreio e deteccao do problema, chamando a
atencdo para a importancia do diagnéstico precoce e seus desdobramentos, com
vistas a prevengdo de uma parcela da morbidade e mortalidade cardiovascular em
mulheres.

O estudo que esta sendo apresentado refere-se aos resultados de uma extensa
pesquisa de campo realizada inicialmente em quinze unidades de satide de atencao
primaria, incluindo duas equipes de satide da familia, onde se puderam aplicar
questiondrios e classificar mulheres participantes quanto a presenca ou auséncia de
manifestacdes objetivas da sindrome. As mulheres assim identificadas foram
encaminhadas para a segunda fase do estudo na qual foi feito um refinamento
diagnostico.

Uma pequena equipe composta pela pesquisadora principal, duas
entrevistadoras e uma técnica em enfermagem, percorreu aproximadamente 6.000
quilometros em cinco meses de trabalho extenuante que abrangeu turnos de
atendimento matutinos, vespertinos e noturnos.

A segunda parte do estudo, realizada no Centro de Referéncia Estadual para
Diabetes e Endocrinologia - CEDEBA dispds do Ambulatério de Ginecologia
Endoécrina e do Laboratério da unidade. Contamos ainda com um servico de
exceléncia em ultrassonografia, externo ao CEDEBA, para onde foram encaminhadas
as participantes que necessitaram deste exame, de acordo com a metodologia

aplicada.
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Com o objetivo original de estimar a prevaléncia da Sindrome dos Ovarios
Policisticos na cidade do Salvador, optou-se pelas usudrias dos servigos préprios do
SUS, diante dos obstaculos, naquele momento, intransponiveis, a realizacdo de um
inquérito domiciliar. Estima-se que a populagdo atendida pelo SUS corresponda a
um percentual de 75% da populacao brasileira2. O Suplemento "Acesso e Utilizacao
de Servicos de Satide" da Pesquisa Nacional por Amostra de Domicilios (PNAD) de
2003, estimou que 58,9% das mulheres entrevistadas buscavam atendimento médico
regularmente nos postos de satdeP. Desta forma, podemos inferir que o grupo
estudado seja representativo da maior parte da populacdo feminina. Os nossos
dados, no entanto, ndo possibilitam, por exemplo, uma andlise das grandes
diferencas socioecondmicas tipicas desta cidade.

Este trabalho inicia-se com uma revisao bibliogréfica sobre a Sindrome dos
Ovarios Policisticos, particularmente nos seus aspectos epidemiolégicos, incluindo
algumas consideragdes tedricas sobre o tema.

Os resultados deste estudo sao apresentados sob forma de um artigo tal como
previsto no Regimento Interno da Pés-Graduacdo do Instituto de Satide Coletiva,
intitulado "Sindrome dos QOwvidrios Policisticos em Salvador, Brasil: Um Estudo de
Prevaléncia na Atencdo Primdria de Satide".

Este manuscrito procurou se adequar as normas do Acordo Ortogréfico da
Lingua Portuguesa de 1990, apesar de ainda haver aspectos controvertidos,
particularmente no que se refere as regras do uso do hifen.

As informagdes geradas pelo projeto podem, potencialmente, subsidiar a

elaboracdo de protocolos de identificagdo e atendimento, no nivel da atengdo

* BRASIL. Ministério da Satide. Sintema Unico de Satide. Reforma Sanitdiria iniciou revolugio na
satide. Brasilia: 2008. SUS: o tamanho da satide no Brasil. Disponivel em:

http:/ /sus20anos.saude.gov.br/sus20anos/ portal /index.php?option=com_content&view=article&id
=73 %3 Areforma-sanitaria-iniciou-revolucao-na-saudeé&catid=29%3 Aespeciais&ltemid=34. Acesso em
04,/03/2009.

b BRASIL. Ministério do Planejamento, Orcamento e Gestao. Instituto Brasileiro de Geografia e
Estatistica. Acesso e Utilizagdo de Servigos de Saiide. Brasilia: 2003. Pesquisa Nacional por Amostra
de Domicilios (PNAD) - suplemento, 2003. Disponivel em:

http:/ /www.ibge.gov.br/home/ presidencia/noticias/noticia_visualiza.php?id_noticia=370&id_pagi
na=1. Acesso em 04/03/2009.
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priméaria de sadde, de mulheres portadoras da Sindrome dos Ovérios Policisticos,
com a finalidade tltima de prevenir as suas complicagdes.

Ginecologistas de todo o mundo, ja ha algum tempo, expressam esse tipo de
preocupagdo, sugerindo essa perspectiva ao atendimento as mulheres portadoras da
Sindrome dos Ovarios Policisticos:

..NGs [ginecologistas] temos agora a oportunidade de ver o impacto na qualidade e
quantidade de vida destas pacientes [com Sindrome dos Ovdrios Policisticos]. Criando
e dando suporte a uma atitude preventiva no cuidado a saiide de mulheres anovulatorias,
podemos ndo s6 corrigir as consequéncias clinicas especificas da anovulagdo, mas podemos

reduzir os efeitos adversos maiores na savide geral. (SPEROFF et al., 1999: 513).

(Tradugdo e complementos entre colchetes da autora).
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2. REVISAO DA LITERATURA

A Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP) é a mais frequente disfuncao
endécrina feminina na idade reprodutiva, afetando entre 2 a 8% das mulheres (1-8).
E caracterizada por oligoovulagaoc ou anovulagiod, que se manifestam clinicamente
por oligomenorreia® (9-12), amenorreiaf ou sangramento uterino disfuncionals (11).
Esta associada a graus variados de hiperandrogenismo clinico ou laboratorial (13)
que podem ser definidos pela presenca de hirsutismo, acne e alopecia androgénica,
esta tltima mais rara (12-14). O achado morfolégico de ovérios policisticos ao exame
ultrassonografico da pelve é bastante frequente, apesar de pouco especifico, estando
presente em 25% de mulheres normais (15-16). A associagdo com infertilidade é

comum e secunddria a anovulagdo e abortamentos espontaneos (12).

2.1 O hiperinsulinismo e suas consequéncias.

A SOP é um tipo de sindrome metabélica feminina, tendo como elemento
tisiopatogénico basico o hiperinsulinismo. Glicemias elevadas e perfil lipidico
anormal estdo muitas vezes associados a este quadro clinico (17), alteracdes
metabdlicas estas que costumam ocorrer tanto em pacientes obesas como magras
(18,20).

Sua causalidade permanece desconhecida. A etiologia genética, epigenética e
ambiental sdo consideradas plausiveis sem, no entanto, terem sido confirmadas até o
momento (21). A predisposicdo para obesidade, diabetes mellitus tipo 2 (DM2),
hipertensao arterial, dislipidemia e, possivelmente, doenca cardiovascular tem
origem na resisténcia insulinica que pode ser observada em graus variados em
mulheres afetadas (10,12,22-25). A acdo insulinica sobre o ovario ocorre de forma
direta e sinérgica com o hormoénio luteinizante (LH), estimulando a sintese de

andrégenos e, de forma indireta, inibindo a producdo hepatica da globulina

¢ Presenga de ciclos ovulatérios infrequentes e irregulares.

d Auséncia de ciclos ovulatorios.

Ciclos menstruais iguais ou maiores que 35 dias (11).

fAuséncia de menstruagdes por tempo maior que o comprimento de trés ciclos (11).
9Variedade de manifestacoes hemorragicas de ciclos anovulatérios na auséncia de patologia
anatémica (11).
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carreadora de hormonios sexuais, permitindo a circulacdo de grandes quantidades
de androgénios livres e biologicamente ativos, que contribuem para o estado
oligoanovulatério e sua manutencdo (12). A abordagem terapéutica basica da
sindrome consiste no controle do hiperinsulinismo, podendo ser recomendados
dieta, redugao ponderal, atividade fisica e medicamentos sensibilizantes a insulina.

As prevaléncias de obesidade, diabetes, hipertensao arterial e dislipidemia em
mulheres que apresentam SOP sdo altas. A obesidade ocorre entre 30 e 70% das
mulheres, sendo mais frequentes entre as norte-americanas, provavelmente pela
maior prevaléncia de excesso de peso naquele pais (12,25). Um estudo que avaliou
mulheres pré-menopausicas com DM2 mostrou prevaléncia de 26,7% de SOP, valor
quase seis vezes maior do que o verificado entre as ndo diabéticas (4,6%) (26). A
hipertensao arterial sistémica (HAS) costuma ser mais frequente nessas mulheres,
podendo a ocorréncia ser 2,5 vezes maior do que nas mulheres ndo afetadas (27).
Apesar disso, alguns autores mostram que, quando ajustadas para o peso, mulheres
com SOP ndo apresentam maior chance de desenvolver hipertensao (12,28).

A associacdo da SOP com varias condigdes integrantes da Sindrome
Metabolica (SM) foi avaliada numa investigacdo realizada com 11.035 mulheres com
SOP numa base de dados de pacientes de planos de satde da Califérnia, que
mostrou forte associagdo desta sindrome com obesidade [OR de 4,21 (3,96-4,47)] (29),
sendo este um dos elementos que relacionam SOP com DM2 [OR 2,45 (2,16-2,79)]
(23). Neste estudo, a HAS mostrou-se associada a SOP, assim como a dislipidemia,
com OR de 1,41(1,31-1,51) e 1,53 (1,39-1,68) respectivamente.

Um artigo brasileiro publicado em 2008 estimou uma prevaléncia de 28,4% de
SM em mulheres com SOP entre 20 e 34 anos de idade, na cidade de Natal, Rio
Grande do Norte. Este trabalho verificou que a SM estava presente também nas
pacientes com IMC (3,2%) abaixo de 25 kg/m?, apesar de ser mais prevalente em
pacientes obesas (52,3%) (30).

Entretanto, ainda que as evidéncias destes estudos apontem para um quadro
completo de aumento do risco para doenga cardiovascular (DCV) (26,31), a
associacao entre SOP e DCV ¢ incerta. Os dados epidemiol6gicos sdo limitados e nao

tém evidenciado um aumento nos eventos cardiovasculares entre as portadoras da
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sindrome. Uma das explicacdes para esses achados pode ser o fato das coortes
estudadas serem constituidas de mulheres muito jovens. Outra possibilidade seria a
existéncia, apesar de todos os fatores de risco, de algum fator protetor especifico

nessas mulheres ainda nao conhecido (32-34).

2.2 Padronizacao diagndstica: um terreno pantanoso.

A heterogeneidade do quadro clinico e a falta de uniformidade nas definicoes
da SOP dificultam sobremaneira estudos epidemiol6égicos e ensaios clinicos,
particularmente no que diz respeito a sua comparabilidade (35). Ha pelo menos duas
décadas, estudiosos tentam estabelecer um consenso para a definicdo de critérios
diagnosticos (18,36).

Em 1990, os Institutos Nacionais de Satde (NIH) formaram um grupo para
discutir o tema. Nao houve consenso sobre a nomenclatura a ser utilizada para
designar essa condicdo, mas foram estabelecidos dois critérios que devem estar
simultaneamente presentes para o diagnéstico da SOP, a saber: oligo- ou anovulacao
e hiperandrogenismo clinico e/ou bioquimico, excluidas outras etiologias (NIH,
1990) (18,36).

Em maio de 2003, na cidade de Rotterdam, Holanda, a European Society for
Human Reproduction (ESHRE) e a American Society for Reproductive Medicine
(ASRM) realizaram uma oficina de trabalho com um grupo de especialistas que
estabeleceu o que ficou conhecido como “Consenso de Rotterdam”, sendo este o mais
recente esfor¢o para homogeneizar critérios diagnésticos da SOP. O consenso definiu
a nomenclatura estabelecendo que se trata de uma sindrome e, como tal, ndo pode
ser identificada apenas por um sinal ou sintoma. Estabeleceu ainda, critérios
diagnosticos clinicos e/ou laboratoriais e/ou morfolégicos, devendo-se para tanto
afastar outras causas de hiperandrogenismo e anovulagdo (18). A rigor, a tnica
modificacdo significativa em relacdo ao estabelecido em 1990 foi a inclusdo do
aspecto morfolégico ovariano como um dos elementos diagnosticos. Ficou definido
que pelo menos dois dos trés seguintes achados devem estar presentes: oligo- ou
anovulacdo, hiperandrogenismo clinico e/ou laboratorial e ovarios policisticos a

ultrassonografia. Outras etiologias de hiperandrogenismo devem ser excluidas, como
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hiperplasia adrenal congénita, tumores secretores de androgénios e sindrome de
Cushing (Rotterdam PCOS Consensus, 2003).

Em 2006, a Androgen Excess and PCOS Society, organizacdo internacional de
estudo sobre o tema, depois de extensa revisdo da literatura, concluiu que a SOP
deve ser primeiramente identificada como uma desordem de excesso androgénico.
Apesar disso, decidiram publicar também um relatério minoritario, no qual dois dos
onze membros do grupo responséavel por esse trabalho consideraram a possibilidade
de haver outras formas de SOP sem evidéncias de hiperandrogenismo manifesto,
reconhecendo, como todos os demais, a necessidade de mais dados para validar esta
suposigao (37).

Estima-se que o grupo de pacientes diagnosticadas com os critérios de
Rotterdam seja 50% maior que o grupo que utilizou os critérios do NIH, apesar do
primeiro incluir pacientes com menor grau de gravidade (38). Dos trés principais
fenoétipos identificados pelos critérios de Rotterdam, suspeita-se que pelo menos um
nao corresponda ao diagnoéstico de SOP: pacientes anovulatérias, com ovérios
policisticos e sem excesso androgénico (39,40).

Pudemos identificar até o momento oito estudos de prevaléncia da SOP, trés
deles publicados em julho de 2008, encontrando prevaléncias que variaram entre 2,2
e 6,8% (Quadro 1). Tendo a maior parte deles utilizado os critérios diagndsticos
estabelecidos pelo NIH, somente um se baseou no consenso de Rotterdam. Este
altimo estimou uma prevaléncia (6,3%) que foi considerada inesperadamente baixa,
considerando os critérios nele utilizados, resultado que foi consistente com os
demais.

A despeito de todas essas iniciativas, o diagndstico da SOP é fundamentado
em elementos ainda pouco claros e com limites mal definidos (60,61). Estabelecer o
que é anovulacdo e como identificd-la de forma indubitdvel é uma tarefa dificil no
contexto de uma investigacdo cientifica. O principal instrumento de mensuracdo do
hirsutismo, a pontuagao pelo sistema Ferriman-Gallwey, é intrinsecamente subjetivo
e com baixa reprodutibilidade intra- e interobservadores (62). As tentativas de
classificagdio da acne sdo ainda motivos de grandes disputas no campo da

dermatologia (63, 64). Para avaliar a hiperandrogenemia existem duas grandes
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dificuldades: definir o melhor andrégeno a ser medido e o ponto de corte a ser
utilizado. Também nesta drea, ndo ha consenso (65). A avaliacdo ultrassonogréfica
nao estd livre de problemas. A reprodutibilidade das avaliagdes das imagens também
é baixa, tanto inter- quanto intraobservadores e a propria definicdo dos elementos
diagnosticos da morfologia dos ovarios policisticos é alvo de grande discussao (66).

Apesar disso, estudos epidemiolégicos e clinicos tém sido realizados na
tentativa, inclusive, de clarear pontos importantes das definicdes e construir
instrumentos adequados para as medidas relacionadas a identificacao da sindrome.
Torna-se importante, no entanto, estabelecer os critérios que sao utilizados em cada
trabalho de pesquisa, com a descrigdo clara dos métodos aplicados para definir os
grupos e subgrupos populacionais analisados (60).

A variabilidade na ocorréncia dos componentes da sindrome dos ovarios
policisticos mostra parte das dificuldades para se chegar a critérios diagnosticos
universais. Diferencas étnicas na ocorréncia do hirsutismo sdo vistas tanto entre
mulheres orientais, nas quais este é um evento raro, quanto em populacdes
mediterraneas ou de imigrantes sul-asiaticas da Inglaterra, entre as quais esta é uma
ocorréncia comum (7, 2, 50). A grande variabilidade da prevaléncia de
oligo/anovulacdo encontrada nos estudos citados aponta para dificuldades
metodolégicas. A necessidade do desenvolvimento de instrumentos capazes de
melhor discriminar diferencas necessarias ao diagnéstico mantém-se presente (35).
Apesar das evidéncias etiopatogénicas reunidas apontarem para a multicausalidade,
o desenvolvimento de marcadores genéticos, hormonais ou enzimaticos, tais como as
metaloproteinases recentemente implicadas na fisiopatologia da SOP, através da
regulacdo da remodelacdo do tecido ovariano (58), poderia, no futuro, aumentar a
acuracia dos atuais métodos diagndsticos, facilitando a comparabilidade entre os

estudos produzidos nesta area.

2.3 Aspectos sociodemograficos: ainda pouco explorados.
Geralmente referida como uma condigdo que afeta igualmente mulheres de
todos os grupos raciais e a despeito da auséncia de consenso acerca da predisposigao

de certos grupos populacionais, alguns autores consideram que complicagdes como
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DM?2, obesidade e hipertensdo, apresentadas por pacientes com SOP tém
prevaléncias diferentes segundo raga/cor da pele. Lo (2006) no estudo californiano
referido anteriormente, por exemplo, verificou que, comparadas as mulheres
brancas, negras e hispanicas eram mais obesas, hispanicas e asidticas tinham mais
diabetes e negras mais hipertensdo (29). Dunaif (1993) e Knochenhauer (1998)
observaram maior risco para DM2 entre negras e hispanicas (1,41).

Alguns estudos mostram a associagdo entre a ocorréncia da SOP e baixo peso
ao nascer, indicando a possibilidade de exposi¢des adversas ainda no ambiente intra-
uterino, associacao essa bem estabelecida entre portadores da SM e de DCV (42-45).
Estudos epidemiolégicos mostram associagdo positiva entre DCV na idade adulta e
posicdo socioecondmica desfavordvel na infancia (46). Estes aspectos sugerem a
importancia dos efeitos cumulativos de exposicdes precoces a eventos agressores
como determinantes da satde futura na abordagem do curso de vida na
epidemiologia de doengas cronicas (47).

Brown (2004) discute a relacdo entre posicdo socioecondmica e satde,
considerando a influéncia ndo somente das exposi¢cdes desfavoraveis na saude
futura, mas também do acesso aos recursos de protecdo a saide que atuam ao longo
da vida. Mediadores e moderadores distais da relagao entre posicao socioecondmica
e satde incluem entre outros aspectos, provedores de assisténcia e as caracteristicas
do proprio sistema de satde. Nessa perspectiva, a dificuldade de acesso ao
diagnostico precoce e tratamento adequado, ainda que tenham menor influéncia na
ocorréncia da doenca, podem interferir no prognostico (48).

Outro aspecto interessante é a prevaléncia exageradamente alta da SOP em
grupos que vivem em situagdo de conhecida desvantagem social, como as
americanas de origem mexicana, as indianas que imigraram para a Inglaterra e as
mulheres aborigines australianas da regido de Kimberley. Esses dados apontam para
a importancia que a histéria de vida pode ter na determinacdo do problema (49-51).

Estudo norte-americano mostra diferencas de género na associacao entre SM e
baixa posicao socioecondmica, medida por nivel de educagao [OR 1,77 (1,39 - 2,24)
para mulheres e 1,27 (0,97 - 1,66) para homens] e renda [OR 1,81 (1,37 - 2,40) para

mulheres e 0,98 (0,74 - 1,29) para homens]. Algumas explicacdes possiveis podem
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estar relacionadas a paridade e a maior estigmatizacdo das mulheres obesas, com
menor mobilidade social e maior risco psicossocial quando em situacdo de baixo

grau de escolaridade, quando comparadas aos homens (52).

2.4 SOP no Brasil: auséncia de dados.

Como ja foi visto, o DM2 ¢, até o momento, uma das mais importantes
consequéncias da SOP. Investigacdo brasileira de 1992 estimou a prevaléncia bruta de
DM2 no Brasil em 7,6%, sendo 7,6% para as mulheres e 7,5% para os homens (53).
Quando ajustada por idade pela populacdo mundial numa metanalise, encontrou-se
a prevaléncia geral de 7,9% com 9,7% para as mulheres e 6,0% para os homens, 60%
maior entre as primeiras (54). Em 2001, a Campanha Nacional de Deteccdo de
Suspeitos de Diabetes Mellitus do Ministério da Satide, identificou prevaléncia de
17,5% de suspeitos (glicemia capilar casual acima de 100 mg/dl) em Salvador que,
juntamente com as demais capitais nordestinas, apresentou a maior prevaléncia
regional do pais [16,21% comparada as regides Norte (12,01%), Centro-oeste
(14,59%), Sudeste (15,63%) e Sul (13,58%)] (55). Sabemos também que a populagao de
Salvador é predominantemente afrodescendente (83%), o que a relaciona mais a
ocorréncia do DM2 e HAS, quando na presenca de SOP (29). Desta forma, temos uma
populacdo que conjuga caracteristicas de risco para sindrome metabdlica e DCV, que
constituem a mais importante causa de morbimortalidade na populacao adulta
brasileira.

A SOP é uma condicdo que pode ser diagnosticada no final da adolescéncia
(9,56), permitindo a intervengdo precoce com medidas preventivas potencialmente
capazes de diminuir os fatores de risco referidos e, possivelmente, também o dano
cardiovascular (18, 22, 31, 36, 41, 57). Identificar a SOP precocemente podera
significar a oportunidade de prevencdo de DCV numa parcela importante da
populacado feminina.

Nao foram encontrados estudos de prevaléncia da SOP na bibliografia
brasileira ou latino-americana pesquisada. Na literatura internacional, como referido

acima, quase todos os estudos utilizaram os critérios diagnodsticos de 1990 do NIH.
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Mesmo entre os dltimos estudos, todos publicados em 2008 (6-8), somente um foi

realizado utilizando os critérios de Rotterdam (6).

Esta revisdo evidencia a lacuna de dados nacionais sobre a SOP e a

complexidade envolvida na padronizacdo metodolégica necessaria para a pesquisa

da SOP. Neste contexto, tornam-se importantes estudos locais com metodologias

definidas e explicitadas que bem identifiquem o perfil da populagdo-alvo e que

possam contribuir para o aperfeicoamento do conjunto de métodos e instrumentos

utilizados para a avaliagdo clinica e epidemiol6égica dos componentes da sindrome.
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RESUMO

Sindrome dos Ovarios Policisticos em Salvador, Brasil: um Estudo de Prevaléncia
na Atenc¢ao Primaria de Saade.

Ligia Gabrielli Fernandes e Estela Maria Aquino.

Introducdo: A Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP) é a mais frequente disfuncdo
enddcrina feminina na idade reprodutiva, afetando de 4 a 10% das mulheres.
Caracteriza-se clinicamente por oligomenorreia ou amenorreia e estd associada a
hiperandrogenismo clinico/laboratorial, sendo frequente o aspecto policistico dos
ovérios a ultrassonografia (US). Mulheres com SOP apresentam alta prevaléncia de
obesidade, resisténcia insulinica, diabetes, dislipidemia e possivelmente, hipertensao
e doenca cardiovascular. Na literatura brasileira ndo sdao encontrados estudos de
prevaléncia da SOP. Na literatura internacional os poucos estudos encontrados
utilizaram os critérios diagnésticos do NIH (1990). Recentemente, um estudo
utilizando as recomendacdes elaboradas em Rotterdam (2003) foi publicado e
encontrou prevaléncia menor que a esperada.

Objetivo: Estimar a prevaléncia da SOP entre usudrias da atencdo basica de satide
em Salvador-Brasil, baseando-se nos critérios de Rotterdam.

Método: Trata-se de estudo transversal com amostra probabilistica estratificada, de
mulheres de 18-45 anos, que procuraram servicos de deteccdo de cancer de colo
uterino em onze Distritos Sanitarios (DS) de Salvador, de outubro a dezembro de
2007. Procedeu-se a selecao randomica de uma unidade por DS, em cada uma das
quais foram sorteados turnos de atendimento, para garantir a aleatoriedade.
Estabeleceu-se o numero de mulheres a serem pesquisadas em cada centro de forma
proporcional a quantidade desse tipo de atendimento realizada pelo DS no ano
anterior. Foram feitas entrevistas com questionario estruturado e medidas do peso,
estatura, cintura, pressdo arterial e glicemia capilar. Todas as participantes foram
inspecionadas quanto a presenca de acne e também para a avaliacdo do hirsutismo
usando-se a escala de Ferriman-Gallwey. As mulheres com pelo menos um dos
critérios diagnésticos passaram a segunda fase do estudo, que envolveu consulta
especializada e retirada de amostras de sangue para diagnéstico diferencial e/ou
segundo critério. Aquelas que ainda permaneceram com apenas um critério
realizaram US pélvica.

Resultados: Entre 894 mulheres elegiveis, 859 (96,1%) foram entrevistadas, sendo a
maioria negra (88,5 % de pretas e pardas) e 58,7% com menos de 11 anos de estudo.
As prevaléncias de oligo/amenorreia, hirsutismo e acne moderada/severa foram de
12,6%, 12,9% e 2,5%, respectivamente. Preencheram completamente os requisitos
para o diagnoéstico da SOP, pelo consenso de Rotterdam, 73 mulheres, com uma
prevaléncia estimada de 8,5% (IC: 6,80 - 10,56). Das 859 mulheres participantes do
estudo 84,4% foram consideradas ndo portadoras da SOP. Aquelas que tinham um
critério apenas e que ndo compareceram ou nao completaram a avaliagdo da segunda
fase foram consideradas como "SOP indeterminada" (7,1%). Quando comparados,
esses grupos ndo diferiram significativamente quanto ao peso, indice de massa
corporea, cintura, glicemia capilar casual ou pressao arterial. As mulheres com SOP
sdo mais jovens (p = 0,00) mais altas (p = 0,04) tém menos filhos (p = 0,00) mais anos
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de estudo (p = 0,01), tém testosterona total e relacdo LH/FSH mais elevadas (p = 0,01
e p=0,01, respectivamente).

Conclusdo: A SOP é um problema de satude relevante em Salvador. Conhecer esta
realidade possibilita a elaboracdo de protocolos para prover atencdo adequada as
mulheres e prevenir ocorréncia de comorbidades.

Palavras chave: Sindrome dos ovarios policisticos; Epidemiologia; Prevaléncia; Satude das
mulheres; Satde reprodutiva.
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ABSTRACT

Polycystic Ovary Syndrome in Salvador, Brazil: a Primary Health Care Prevalence
Study.

Ligia Gabrielli Fernandes and Estela Maria Aquino.

Introduction: Polycystic Ovary Syndrome (PCOS) is the most frequent female
endocrine dysfunction in reproductive age, affecting 4% to 10% women. It is
clinically defined by oligomenorrhea or amenorrhea, clinical and/or biochemical
hyperandrogenism and frequently observed polycystic ovary on ultrasonography
(US). Women with PCOS have high prevalence of obesity, insulin resistance,
diabetes, dyslipidemia, and possibly hypertension and cardiovascular disease. There
is no published Brazilian PCOS prevalence study. On international literature there
are few PCOS prevalence studies, all of them with NIH diagnostic criteria (1990).
Recently, a study based on the Rotterdam's 2003 recommendations was published
and has found a smaller prevalence than expected.

Objectives: The aim of this study is to estimate PCOS prevalence in the primary
health care system in Salvador, Brazil, using Rotterdam's diagnostic criteria.
Methods: This is a cross-sectional study with a stratified probabilistic sample of
women from 18 to 45 years old who went to primary care unit (PCU) seeking for
routine cervical Pap smears in all Sanitary Districts (SD) of Salvador, from October to
December, 2007. Randomic selection of one PCU in each SD was made followed by a
randomic schedule of shift works to guarantee chance. The number of enrolled
women in each PCU was established proportionally to the number of attended
women the previous year long. The subjects went through an interview with a
structured questionnaire and had their weight, height, waist, blood pressure and
casual capillary blood glucose measured. Body hair was quantified by Ferriman-
Gallwey (FG) score to ascertain hirsutism. Women with at least one criterion were
referred to the second phase of the study when they had an endocrinology specialist
consultation and a blood sample was collected in order to search for a second
criterion and/or exclude related disorders. A pelvic US was carried out among those
women for whom we only had one criterion.

Results: Among 894 eligible women, 859 (96.1%) were interviewed. Most of them
were afrodescendent (88.5%) and 58.7% with less than 11 schooling years. Prevalence
of oligo/amenorrhea, hirsutism and moderate to severe acne were 12.6%, 12.9% and
2.5%, respectively. Seventy three women fulfilled Rotterdam's criteria for PCOS
diagnostic, with an estimated prevalence of 8.5% (CI: 6.80-10.56). Among the 859
women participating on the study, 84.4% were considered "Non PCOS". Those who
had just one criterion and did not go through the whole evaluation were considered
"Indeterminate PCOS" (7.1%). These groups did not significantly differ by weight,
body mass index, waist, casual capillary glucose or blood pressure. PCOS women
were younger (p = 0.00), taller (p = 0.04), had less children (p = 0.00), had more
schooling years (p = 0.01), higher total testosterone (p = 0.01) and LH/FSH ratio
(» =0.01).
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Conclusion: PCOS is a relevant health problem in Salvador. The knowledge of this
reality allows the development of protocols to provide adequate women's health care
and prevent comorbidities.

Key words: Polycystic ovary syndrome; Epidemiology; Prevalence; Women's health;
Reproductive health.
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3.1 INTRODUCAO

A Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP) é uma condigao que se caracteriza
por disfuncdes menstruais anovulatérias, manifestacdes hiperandrogénicas e
infertilidade (1-3). E fortemente associada a obesidade, sindrome metabélica e
diabetes mellitus tipo 2 (DM2), relacionando-se também a hipertensdo arterial,
dislipidemia e a doenca cardiovascular (3). E a mais frequente endocrinopatia
feminina na idade reprodutiva, podendo ser identificada desde a adolescéncia (4-6).

A necessidade do diagnodstico precoce ja é um consenso e tem por objetivo
prevenir e intervir nas condi¢des associadas, com a finalidade dltima de diminuir a
morbidade e a mortalidade cardiovascular (7-9). No entanto, o que se observa é o
subdiagnostico da SOP impossibilitando a implementacdo de medidas preventivas
tais como controle dietético, atividade fisica e, eventualmente, tratamentos
medicamentosos para a resisténcia insulinica e para as condigdes a ela associadas
(10,11). A heterogeneidade do quadro clinico e a falta de uniformidade nas defini¢des
da SOP tém dificultado o seu diagnostico. H4 duas décadas especialistas tentam
firmar um consenso para a definicdo de critérios diagnodsticos. Nos Estados Unidos
em 1990, os Institutos Nacionais de Satde (NIH) estabeleceram que, para o
diagnostico da SOP, deveriam estar simultaneamente presentes dois critérios
clinicos: oligo- ou anovulacdo e hiperandrogenismo clinico e/ou bioquimico,
excluidas outras etiologias. Em 2003 na Holanda, o encontro patrocinado pela
European Society for Human Reproduction and Embryology e a American Society for
Reproductive Medicine (ESHRE/ASRM), que ficou conhecido como o Consenso de
Rotterdam, definiu que pelo menos dois dos trés seguintes achados devem estar
presentes: oligo- ou anovulacdo, hiperandrogenismo clinico e/ou laboratorial e
ovérios policisticos a ultrassonografia, excluindo também outras etiologias como
hiperplasia adrenal congénita, tumores secretores de androgénios e sindrome de
Cushing (12). Ao primeiro conjunto de critérios, acrescentou-se a possibilidade de
considerar no diagnéstico a peculiar morfologia ovariana nem sempre presente
(ausente em 3 a 20%) (11,14). A discussdo que se estabeleceu entre essas alternativas

diagnésticas diz respeito a inclusao, a partir do consenso de Rotterdam, de fenétipos
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N

nado relacionados ao hiperinsulinismo, consequentemente, a sindrome metabdlica.
Alguns autores argumentam que a SOP ¢é uma condi¢do primariamente
hiperandrogénica, ndo sendo aceitos como tal fenétipos que excluem este aspecto
(13). O fato é que se trata de uma condicao heterogénea e que a presenca de alguns
aspectos clinicos ou de todos eles parece se relacionar em maior ou menor grau a
resisténcia insulinica e a sindrome metabdlica (14, 15), determinando possivelmente o
prognostico.

Até 2007 os poucos estudos de prevaléncia da SOP tinham sido realizados
somente nos Estados Unidos e alguns paises europeus, encontrando-se prevaléncias
que variaram entre 4,6 e 8,0% (16, 17). Em 1998 um estudo comparou 369 norte-
americanas brancas e negras entre mulheres recém-contratadas numa universidade
do Alabama, encontrando 4,6% de mulheres com SOP sem diferencas significativas
entre esses dois grupos (16). Em 1999, foram avaliadas 230 mulheres jovens entre 18 e
25 anos no Reino Unido, com prevaléncia de 8% (17). Neste mesmo ano, analisando
192 mulheres recrutadas por oferecimento gratuito de consultas endocrinolégicas,
encontrou-se na Grécia prevaléncia de 6,8% (18). No ano seguinte, publicou-se um
estudo realizado com 154 doadoras de sangue na Espanha, com uma proporcao de
6,5% (19). Utilizando o mesmo desenho do primeiro estudo realizado no sul dos
Estados Unidos, citado anteriormente, os mesmos autores avaliaram 400 mulheres
em 2004 em exames pré-admissionais, encontrando uma prevaléncia de 4,8% em
mulheres brancas e 8% em negras, apesar desta diferenca, ndo ser estatisticamente
significante (6).

Observa-se, na andlise destes estudos, que as diferencas que ocorreram entre
os resultados encontrados podem ser explicadas pela metodologia aplicada, faixa
etdria ou raca/etnia (20). Trabalhos anteriores ja chamavam a aten¢do em relagao as
diferentes proporcdes de hirsutismo segundo a etnia, mostrando menor ocorréncia
entre japonesas, quando comparadas a italianas ou americanas (21). O hirsutismo é
também maior em mulheres de origem sul-asidtica residentes na Inglaterra, quando
comparadas com europeias deste mesmo pais (22). Pesquisadores de paises em
desenvolvimento, de constitui¢des étnicas diversas, sentiram-se estimulados a fazer

sua propria avaliacdo. Em julho de 2008 foram simultaneamente publicados dois
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estudos de prevaléncia da SOP: o trabalho sul-asiatico de Kumarapeli et al., realizado
no Sri Lanka e o leste-asiatico realizado na China por Chen et al. O primeiro, o Gnico
que utilizou por definicdo os critérios de Rotterdam, realizou um inquérito
populacional domiciliar abrangendo 2915 mulheres, encontrando uma prevaléncia
de 6,3% (11). O estudo chinés utilizou os critérios do NIH por definicdo, porém
consistente com o consenso de Rotterdam, pois realizou ultrassonografia em todas as
participantes. Foram avaliadas 915 mulheres usuérias de um servico de saudde,
encontrando somente 2,2% de mulheres com SOP, todas apresentando
oligomenorreia e nenhuma com hirsutismo, segundo os critérios habitualmente
utilizados (14). Ainda em julho de 2008, foi publicado outro estudo realizado na
Suécia com as defini¢cdes do NIH, entre 147 participantes do componente sueco do
estudo MONICA da Organizacdo Mundial de Satde, encontrando uma prevaléncia
de 4,8% da SOP (15).

Fica evidenciado que as diferencas, no que dizem respeito a prevaléncia de
componentes da SOP e consequentemente da prépria sindrome, podem estar
relacionadas, pelo menos parcialmente, com questdes metodolégicas e étnicas,
mostrando a necessidade da avaliacio do problema nos diversos grupos
populacionais. Desta forma, torna-se importante ressaltar que nao foram encontrados
estudos de prevaléncia da SOP nem dos componentes da sindrome na bibliografia
latino-americana e brasileira. O Brasil é um pais com alta taxa de mortalidade por
doencas cardiovasculares em mulheres, quando comparado a outros paises (23), com
alta prevaléncia de diabetes e obesidade em mulheres quando comparadas aos
homens (24, 25) e alta prevaléncia de diabetes em obesas negras (26). Este quadro
justifica a realizacdo de estudos sobre a sindrome dos ovarios policisticos, que se
constitui numa condicdo fortemente associada a obesidade, diabetes tipo 2 e outros
fatores de risco cardiovascular.

O objetivo deste estudo é estimar a prevaléncia da SOP em Salvador, Brasil,
visando produzir subsidios para a adogdo de medidas de deteccdo precoce na

atengdo primaria de cuidado a satide das mulheres.
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MATERIAL E METODOS

3.2.1 Desenho, populacdo de estudo e amostra.

Foi realizado um estudo transversal em unidades da rede de atencdo primaria
a satude do municipio de Salvador, Brasil. A populacdo-alvo foi constituida por
mulheres entre 18 e 45 anos de idade que compareceram para o exame de detecgao
de cancer de colo uterino nas unidades de satide de todos os Distritos Sanitarios (DS)
do municipio entre outubro de 2007 e fevereiro de 2008. Esta abordagem foi
escolhida por se tratar de um exame procurado por mulheres em geral, seja por
demanda espontanea, por solicitacdo do ginecologista ou das equipes do Programa
de Satde da Familia, que ndo seleciona nem exclui especificamente nenhuma mulher
da faixa etaria de interesse.

Para o planejamento amostral, foram consideradas informagdes sobre as 69
unidades préprias dos DS que realizaram o exame de interesse no municipio em
2006, totalizando 40.550 atendimentos. Optou-se pela amostragem estratificada (27)
por DS, perfazendo um total de 12 estratos com alocacdo proporcional ao nimero de
atendimentos. Visando garantir representatividade e viabilidade do trabalho
decidiu-se pelo sorteio de uma unidade por DS. Nos distritos em que apenas uma
unidade oferecia o exame, a unidade foi selecionada. Foram excluidas as unidades
cuja capacidade de atendimento foi inferior a 50 usudrias por ano. Constituiu-se uma
amostra reserva com a realizacdo de mais dois sorteios para o caso de eventuais
impedimentos operacionais que exigissem substituicdo das unidades sorteadas. Os
turnos de atendimento a serem pesquisados foram também escolhidos de forma
aleatéria, com a elaboracdo de um cronograma de datas pré-programadas para a
realizacdo do trabalho em cada centro.

Como a amostragem foi estratificada em um tnico nivel (DS), o calculo do
tamanho da amostra foi obtido a partir da expressao
n=z ,,PA=P)xN/[d*(N-1)+z ,,xP(P-1)] onde, P = prevaléncia de mulheres
com SOP em estudos encontrados na literatura (6, 17-19) (P = 0,10); N = total da

populacdo de usudrias que fizeram exames de Papanicolaou nas unidades da atengao

basica em 2006 (N=40.550); d = erro amostral (d=0,02); le—a/Z =1,96, percentil da
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distribuicdo gaussiana que corresponde ao nivel de confianca 1- o, para hipétese
bilateral (28). Ao valor encontrado, foram acrescentados 20% para perdas eventuais
(n=170). O ntmero encontrado (n=850) foi distribuido proporcionalmente ao total de
atendimentos em cada DS durante o ano-base. Para o calculo da amostra e sorteio
das unidades amostrais, utilizou-se o software STATA versao 9.0 (Statacorp, College
Station, Texas, EUA).

A faixa etaria escolhida teve como finalidade abranger a idade reprodutiva. O
limite inferior foi estabelecido em 18 anos por ser esta a maioridade legal, o que
facilitou a livre opcao pela participacdo no estudo. O limite superior foi fixado em 45
anos, apesar de ter sido esperada a ocorréncia de distarbios menstruais relacionados
a menopausa que pudessem ser confundidos com aqueles sugestivos da SOP, em
mulheres acima dos 40 anos. No entanto, como estavam previstas dosagens de
hormoénio foliculo-estimulante (FSH) em todas as mulheres que apresentassem
disfungdes menstruais suspeitas, pudemos discriminar aquelas em estado

climatérico.

3.2.2 Fase 1 - O rastreio na atencao primaria.

Foi solicitada autorizacdo para a realizacao do estudo a Secretaria Municipal
de Satide e a todos os diretores das unidades pesquisadas. Este projeto foi
previamente aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Centro de Referéncia
Estadual para Diabetes e Endocrinologia do Estado da Bahia (CEDEBA) (Anexo I).

Todas as mulheres na faixa etdria de interesse que compareceram para o
exame de Papanicolaou foram abordadas para a realizagdo da pesquisa. Foram
consideradas inelegiveis para o estudo mulheres gravidas, lactantes e portadoras de
limitagdes cognitivas e/ou fisicas que as impedissem de responder ao questionario.
Aquelas que aceitaram participar do estudo assinaram o termo de consentimento
livre e esclarecido (Anexo II) e foram entrevistadas no mesmo dia, antes ou depois do
atendimento médico, a conveniéncia da usudria, da equipe de assisténcia ou da
equipe de pesquisadoras. O trabalho de campo foi realizado de outubro de 2007 a

janeiro de 2008, tendo sido necessaria a extensdo da producdo dos dados até
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fevereiro de 2008 em alguns centros, por motivo de férias de profissionais e greves
de funcionarios.

Para esta investigacao foi constituida uma equipe de pesquisadoras de campo
formada por uma médica, duas entrevistadoras e uma técnica em enfermagem, todas
com treinamento especifico. O questiondrio foi pré-testado em pacientes do
Ambulatério de Ginecologia Endécrina (CEDEBA), que apresentam uma alta
ocorréncia de distarbios menstruais, por serem as perguntas relacionadas com este
topico as mais preocupantes, com ajustes posteriores. Foi realizado um estudo piloto
em usudrias de um centro ndo participante, ap6és o qual, entrevistas e medidas
antropométricas foram trabalhadas a partir de situacdes encontradas.

Entrevista face a face foi realizada com a wutilizagio de questionario
estruturado com setenta questdes fechadas (Anexo III) contendo dados de
identificacdo e sociodemograficos, histéria puberal, menstrual, sexual e reprodutiva,
antecedentes médicos de interesse, além de perguntas sobre diagndsticos e
tratamentos anteriores relacionados com a SOP. Ainda no questiondrio foram feitas
indagacdes sobre a presenca de manifestacdes hiperandrogénicas. Apés o final da
entrevista foi realizada, de modo independente, inspecdo em busca destas
manifestacdes representadas por hirsutismo, acne importante ou alopecia
androgénica evidente. Nesta inspecdo, cada participante foi pontuada pelo sistema
Ferriman-Gallwey modificado (FG), para diagndstico e quantificagdo do hirsutismo,
por apenas uma observadora, a pesquisadora médica, que tem extensa experiéncia
em ginecologia enddcrina, com o objetivo de padronizar os resultados, uma vez que
este instrumento apresenta um baixo indice de concordancia interobservadores (2).
Esta pontuacdo foi realizada sem o conhecimento prévio das respostas das
entrevistadas, para que essas ndo influenciassem a pesquisadora no momento da
inspecao.

Para o rastreio da SOP nos centros de atengdo primaria foram identificadas,
através do questiondrio, mulheres com histéria de oligo/anovulagao, definida como
intervalo intermenstrual maior ou igual a 35 dias, ou sangramento uterino
disfuncional (SUD) relacionado a anovulacao, definido por sangramento genital com

duracdo de dez dias ou mais, com intervalos irregulares e menores que 25 dias.
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Foram consideradas hirsutas mulheres que obtiverem seis pontos ou mais na escala
FG, que inclui a inspecao de nove regides do corpo: mento, supralabial, térax, supra e
infraumbilical, coxas, partes superior e inferior das costas e bragos. (Anexo IV) (29,
30). O hiperandrogenismo foi também identificado pela presenca de acne moderada
a severa, escores 3 e 4 do ISGA (Investigator's Static Global Assessment) definida
pela presenca de frequentes comeddes ndo inflamatérios e um namero variavel de
lesdes papulopustulosas ou nodulares, estas com caracteristicas inflamatérias (31).

Todas as participantes tiveram medidas de peso, estatura, pressao arterial,
cintura e glicemia capilar verificadas de forma padronizada ainda nas unidades de
atencdo priméria. Para a medida do peso foi utilizada balanca de precisdo portatil e
eletronica para pesagem de pessoas, marca Marte, modelo PP200, Marte Balancas e
Aparelhos de Precisdo Ltda. (Sao Paulo, Brasil). A medida da estatura foi realizada
com estadiometro portatil marca SECA, Medical Scales and Measuring Systems
(Hamburgo, Alemanha). Para medir a pressdo arterial foi wutilizado o
esfigmomandmetro automético marca Omron HEM 705 CPINTN, Omron
Corporation (Quioto, Japdo) validado pela British Hypertension Society. Para a medida
da cintura, foi utilizada fita métrica inelastica apropriada, obtendo-se a mensuragao a
meio caminho entre o rebordo costal e a crista iliaca, no nivel da linha axilar média,
com a participante em posigdo ortostdtica (32). Para a dosagem da glicemia capilar
casual utilizamos o sistema Accu-Check® Active da F. Hoffmann-La Roche Ltd.,
Roche Diagnostics (Basileia, Suica), sistema este utilizado pelo CEDEBA e pela
Secretaria Municipal de Satde de Salvador.

O controle de qualidade foi realizado com reteste de amostra sistematica de
cerca de 10% das entrevistas. Todas as medidas antropométricas foram feitas sob
supervisao da investigadora principal, por se encontrar sempre presente na sala de

medidas, local onde também eram feitas as inspecdes.

3.2.3 Fase 2 - A consulta especializada na aten¢ao secundaria.
Mulheres que apresentaram um ou mais critérios clinicos, ou com histéria
anterior de diagnoéstico da SOP, ainda que na auséncia de qualquer sinal ou sintoma,

foram encaminhadas para a segunda fase do estudo no Ambulatério de Ginecologia
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Endécrina do CEDEBA, onde passaram por uma ou mais consultas especializadas.
Nesta oportunidade, a histéria menstrual foi verificada novamente, constituindo-se
numa nova variavel. Todas as participantes encaminhadas fizeram, sempre pela
manha, dosagens de FSH, hormonio luteinizante (LH), hormonio tireotréfico (TSH),
prolactina e testosterona total, utilizando ensaios imunométricos padronizados pela
técnica de quimioluminescénciaa com o IMMULITE 1000 Systems, Diagnostic
Products Corporation (Los Angeles, EUA), além de 17a-hidroxiprogesterona por
radioimunoensaio, RIA-CTKIP1409 da Bio Source Europe S.A. (Nivelles, Bélgica). Foi
considerada elevada testosterona total maior que o percentil 95 das mulheres que
fizeram dosagens hormonais e foram consideradas normais ao final da investigacao
(58 ng/dl). O diagnostico da forma nao classica de hiperplasia adrenal congénita foi
considerado quando os niveis de 17a-hidroxiprogesterona foram maiores ou iguais a
4 ng/dl (33). Foram consideradas climatéricas mulheres com niveis de FSH acima de
25 mUI/ml. Niveis de prolactina maiores que 26 ng/ml foram considerados
anormais, assim como TSH maior que 4,5 mUI/ml. O estudo ultrassonografico para
avaliacdo da morfologia ovariana foi realizado somente com a finalidade de busca do
segundo critério diagnoéstico, por apenas um profissional com grande experiéncia em
ultrassonografia ginecolégica. Foram considerados policisticos ovarios com doze ou
mais foliculos medindo de 2-9 mm de diametro e/ou com volume maior que 10cm?
(12). Foi utilizado o aparelho de ultrassonografia marca Aloka Pro-Sound SSD-5500
PHD Aloka Corporation, Ltd. (Téquio, Japao).

O diagnostico de SOP foi feito em todas as mulheres que preencheram
completamente os critérios diagnosticos do consenso de Rotterdam, ou seja, quando
estiveram presentes dois dos trés critérios clinicos (oligomenorreia/amenorreia,
hiperandrogenismo clinico/laboratorial e ovarios policisticos a ultrassonografia) com

exclusao de outras causas (12).

3.2.4 Processamento e Analise de dados
Foi realizada digitacdo com a constituicdo do banco de dados utilizando-se o
programa Access e Excel 2000, Microsoft Corporation (Redmond, EUA), o primeiro

para o questionario, e o segundo para as medidas de campo e pontuagdo pelo
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sistema FG. A analise foi feita com o programa Stata 9.0 Statacorp, (College Station,
EUA).

Como medida de ocorréncia, foi estimada a prevaléncia da SOP na populacao
estudada e seu respectivo intervalo de confianga a 95% (IC), este Gltimo calculado
pelo método de Agresti-Coull (34). Foi feita analise bivariada com os diversos
aspectos sociodemogréficos, clinicos e bioquimicos pesquisados, comparando
mulheres com SOP, SOP indeterminada e sem SOP. Para a verificagdo da hipdtese
nula de igualdade entre os grupos com e sem SOP usamos o teste t de Student para
as médias, o teste de Mann-Whitney para as medianas, e o qui quadrado de Pearson
(x?) para as proporcoes. Os gradientes foram avaliados com o teste de tendéncia de

Cuzick (35).

3.3 RESULTADOS

Das mulheres elegiveis, 859 foram entrevistadas, com uma taxa de resposta de
96,1% (1,4% de perdas e 2,5% de recusas). Entre as participantes, a média de idade foi
de 30,7 (£ 7,2) anos, com uma proporgao de 88,5% de negras (autorreferidas pretas e
pardas na classificagdo do Instituto Brasileiro de Geografia e Estatistica) e 62,8% com
situacdo conjugal estavel. A proporcao de mulheres com atividade remunerada no
momento da entrevista foi de 54,5% e entre estas, 75,2% ganhavam até um salario
minimo e 95,4% até dois.

Do total de mulheres pesquisadas, 181 (21,1%) passaram para a segunda fase
do estudo por apresentar um (13,6%) ou dois critérios diagnoésticos (5,8%), ou ainda,
histéoria pregressa de SOP, mesmo sem ter apresentado qualquer critério clinico
(1,6%) (Figura 1). Das que foram encaminhadas para esta fase, compareceram a
consulta especializada 107 mulheres (59,1%). Dessas, 91,6% realizaram dosagens
hormonais e 57,9% foram encaminhadas para a realizacdo de ultrassonografia, com
90,3% de comparecimento (45 com apenas um critério). Entre as que ndo
compareceram a consulta especializada, 24,7% ja apresentavam dois critérios na

primeira fase do estudo, configurando o diagnéstico da SOP. Entre aquelas que
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Figura 1. Populagéo de estudo desde o rastreio nas unidades de atengdo primaria, o refinamento diagndstico na consulta
especializada e a realizagdo de exames complementares na atengdo secundaria até a classificagéo final realizada no
estudo de prevaléncia da sindrome dos ovarios policisticos na atengéo primaria em Salvador, Brasil, 2007-2008, ( n =859).

* Hiperplasia adrenal n&o classica.
** Ultrassonografia.

compareceram 19,7% mudaram suas respostas sobre a histéria menstrual: 15

mulheres passaram a referir oligomenorreia na consulta com o especialista, enquanto

que 6 passaram a negar este sintoma nesta oportunidade, diferentemente do que

tinham respondido ao questionario (sensibilidade de 81,7% e especificidade 76,0%).
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Preencheram completamente os requisitos para o diagnoéstico da SOP, pelo
consenso de Rotterdam, 73 mulheres, com uma prevaléncia estimada de 8,5%
(IC: 6,80 - 10,56). Quando aplicamos os critérios diagnosticos do NIH, encontramos
69 casos de SOP com uma prevaléncia de 8,03% (IC: 6,39 - 10,05) (Figura 2). Das 859
mulheres participantes do estudo 84,4% foram consideradas nao portadoras da SOP.
Aquelas que tinham um critério apenas e que ndo compareceram a segunda fase, ou
que foram a consulta, mas ndo completaram a avaliacdo, foram consideradas como

"SOP indeterminada" (7,1%) (Figura 1).

Figura 2. Prevaléncias de SOP" considerando aspectos diagndsticos diversos

no estudo de preval éncia da sindrome dos ovérios policisticos
na ateng&o primériaem Salvad or, Brasil, 20072008, (1 =859).

Aspectos clinicos %

Oligo/amenoréia e hirsutismo? 6,64
x| Se SUD?forconsiderada 6,75
< | Seacne (M/S) for considerada 7,10

Se a testosterona total for dosada 8,03
£ Se USe for considerada 8,50
5| Semconsiderar SUD 8,38
& Semavaliar ame 6,87

" Sindromedos ovards polc isticos. 2 Ferriman-Gallwey > 6.2 Sangramento uterino disfuncional. ® Utrassonagrafia pélvica

Quando comparados, esses grupos nao diferem significativamente quanto ao
peso, indice de massa corpoérea, cintura, glicemia capilar casual, pressdo arterial
minima, maxima ou média (Tabela 1). As mulheres com SOP sao mais jovens
(p = 0,00), mais altas (p = 0,04), tém menos filhos (p = 0,00) e mais anos de estudo
(p = 0,01). Apresentam testosterona total mais elevada (p = 0,01), resultado este que
exibe um gradiente que aumenta segundo o nimero de critérios apresentados, sendo

as medianas maiores quanto mais critérios estdo presentes (p =0,00) (Figura 3).



Tabela 1. Distribuigéo de caracteristicas sociodemograficas, antropométricas, clinicas e bioquimicas em
mulheres com a sindrome dos ovarios policisticos indeterminada, confirmada e afastada no
estudo de prevaléncia na atenc&o primaria, Salvador, Brasil, 2007 — 2008, (n =859).

SOP confirmada SOP 2 indeterminada Nao SOP Teste
Variaveis (n=T73) (n=61) (n=725) estatistico ©
Média (DP) Média (DP) © Média (DP) t de Student
Idade 28,4 (6,5) 29,3(7,3) 31,0(7,3) 0,00
Numero de filhos 09(1,1) 12(1,4) 1,5(1,3) 0,00
Anos de estudo 9,7(2,7) 8,2(3,0) 8,6 (2,9) 0,00
Estatura (m) 1,61 (0,07) 1,60 (0,05) 1,59 (0,06) 0,04
Mediana (AIQ) Mediana (AIQ) ¢ Mediana (AIQ) Mann-Whitney
Medidas
Peso (kg) 60,9 (37,7 -84,1) 60,8 (44,3-77,3) 61,1(451-771) 0,50
IMC (kg/m2) 242 (17,7-30,7) 23,7 (18,1-29,3) 24,1 (18,1-30,1) 0,92
Cintura (cm) 74 (56 — 92) 74 (56 — 92) 75 (60 - 90) 0,60
Glicemia capilar casual 92 (71 -114) 93 (71 -115) 92 (712-112) 0,67
PA sistdlica (mm Hg) 119 (99 - 139) 118 (96 — 140) 122 (102 - 142) 0,31
PA diastélica (mm Hg) 74 (60 — 88) 74 (59 - 89) 74 (59,5 - 89,5) 0,92
PA média (mm Hg) 97,5 (81-114) 96,5 (79 - 114) 98,5 (81-116) 0,48
Testosterona sérica 52 (20 - 82) ND9 35 (16 - 54) 0,00
Relagao LH/FSHh 1,31 (-0,15-2,77) 1,04 (-3,16 - 5,24) 0,82 (-0,1-1,76) 0,01
(%) (%) (%) X2
Critérios diagnésticos da SOP
Oligomenorréia i 98,6 344 25 0,00
Hirsutismo i 79,5 475 31 0,00
Testosterona = p 95° k 44,0 25,0 14,3 0,00
Ovarios policisticos ! 15,6 " ND m — 0,01
Caracteristicas sociodemogréficas
Raga / cor da pele / etnia
Negras 90,8 91,2 88,1 0,65
Escolaridade (anos de estudo) 0,01
Fundamental incompleto ( <8) 16,4 39,3 29,4
Fundamental completo (=8 ) 219 18,0 28,9
Médio completo (=11) 53,4 41,0 39,6
Superior (>11) 8,22 1,64 2,1
Situagéo conjugal
Unido estavel 65,8 55,7 63,0 0,45
Inserg&o ocupacional
Com atividade remunerada 43,8 55,7 55,4 0,16
Condigdes clinicas associadas
Presséo arterial = 140X90 mmHg 17,8 18,6 191 0,96
Obesidade (IMC = 30 kg/m?) 13,7 18,6 12,3 0,37
Glicemia casual = 100 mg/dl 329 39,3 33,4 0,66

a Sindrome dos Ovarios Policisticos, segundo os critérios do Consenso de Rotterdam.

b Testes estatisticos comparando "SOP confirmada" com "Nao SOP".

¢ Desvio padrao.

4 Amplitude interquartil.

e Glicemia capilar casual em mg / dl.

f Testosterona total sérica (ng / dlI).

9 Nao determinado

hLH e FSH medidos em mUl / ml.

i Ciclos menstruais = 35 dias ou sangramento uterino disfuncional anovulatorio.

I Pontuagéo de Ferriman-Gallwey (FG) = 6.

kTestosterona total sérica = ao percentil 95 de mulheres sem nenhum critério diagnostico (58 ng/dl).
I Através de exame ultra-sonografico pélvico, segundo os critérios de imagem do Consenso de Rotterdam, 2003.
m N&o determinado.

n Realizado somente em busca do segundo critério diagnostico (n=45).
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A relacdo LH/FSH, também é maior em mulheres com a sindrome, apesar da grande
amplitude interquartil (p = 0,01) e apresenta 0 mesmo gradiente que a testosterona,
em relacdo ao namero de critérios apresentados (p = 0,00) (Figura 4).

Das mulheres rastreadas na primeira fase, as principais caracteristicas
encontradas foram oligomenorreia/amenorreia (54,7%) e hirsutismo (59,7%) (Figura
5). Da mesma maneira, ao final do estudo, 78,1% das 73 participantes que tiveram o
diagnostico definitivo de SOP apresentaram a associagdo desses dois critérios
clinicos. Destas, 96,3% tinham oligomenorreia e 79,5% hirsutismo. Dosar a
testosterona sérica acrescentou a estes diagnosticos mais oito casos (11%). Considerar
acne para o diagnéstico e fazer a ultrassonografia em mulheres com apenas um

critério identificou mais quatro casos, cada (5,5%).

Figura 3. Niveis séricos de testosterona total segundo o nimero de critérios clinicos
apresentados pelas participantes do estudo de prevaléncia na atengéo priméria.
Salvador, Brasil, 2007 - 2008. (n =859).
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Mulheres com SOP ndo mostraram associacdo estatisticamente significante
com histéria pessoal (p = 0,09) ou de parentes em primeiro grau (pais irmdos ou
tilhos) (p = 0,36) de diabetes, hipertensdo, excesso de peso, colesterol alto, infarto ou
acidente vascular cerebral, mas apresentaram forte associacdo com relato dessas
doencas em pessoas com parentesco em segundo grau (avds, tios ou primos)
(v = 0,00), em particular em relacdo ao diabetes, excesso de peso e hipertensao (dados
nao apresentados).

Somente 19,2% das mulheres com SOP confirmada tinham diagndstico
anterior e apenas 11% ja tinham sido tratadas de alguma maneira. Das 23 mulheres
que referiam SOP e foram completamente avaliadas, 39,1% nao tiveram o diagnéstico

confirmado.

Figura 4. Relagcdo LH / FSH segundo o nimero de critérios clinicos apresentados
pelas participantes do estudo de prevaléncia na ateng&o priméria.
Salvador, Brasil, 2007 - 2008. (n =859).

w_
[ J
@_
T
([) [ ]
L
~
5 o
ov_ e T
lg P .
©
> .
('
N _ [
o_

0 1 2 3
Numero de critérios clinicos



46

No presente estudo foram estimadas prevaléncias de 12,6% para hirsutismo
(FG = 6) e 12,9% para oligomenorreia/amenorreia/SUD. Em todo o grupo estudado,
18,5% tinham acne e 2,5% eram casos classificados como moderados a severos.
Identificamos 0,4% de mulheres com alopecia androgénica. Das mulheres com acne
mais grave, 1/3 tinha SOP enquanto que aquelas com alopecia, 2/3 tiveram
confirmacao diagnoéstica da sindrome.

Entre as 126 mulheres que referiram hirsutismo e as 196 que disseram ter acne
no questiondrio, 108 e 157, respectivamente, tiveram esses diagnoésticos confirmados
através da pontuacdo FG ou inspegdo (sensibilidade de 55,6% e especificidade de
91,1% para o hirsutismo e sensibilidade de 51,6% e especificidade de 83,4% para a

acne).

Figura 5. Caracteristicas clinicas das mulheres rastreadas na primeira fase e fenétipos identificados no diagnéstico
definitivo apds a segunda fase do estudo de prevaléncia de SOP 2 na ateng&o primaria,
Salvador, Brasil, 2007-2008.

Caracteristicas - Fase 1 (n1=181) n % Fenétipos — Fase 2 (n2=73) n %
Oligomenorréia/Amenorréia 99 547 Oligo/amenorréia e Hirsutismo b 57 781
Hirsutismo b 108 59,7 Oligo/amenorréia e Testosterona altad 8 109
Acne moderada a severa ¢ 21 116 Oligo/amenorréia e Acne © 4 55
Sangramento uterino disfuncional 5 2,8 Oligo/amenorréia e Ov. Policisticos @ 3 41
Alopecia androgénica 3 1,7 Hirsutismo e Ovarios policisticos 1 1,4

a Critérios do Consenso de Rotterdam. ® Ferriman-Gallwey = 6. ¢ Formas moderadas a severas (ISGA). ¢ Maior ou igual ao percentil 95 de
mulheres sem critério clinico. n1 = numero de mulheres com pelo menos um critério 11 2= Numero de mulheres com pelo menos dois critérios.

Na consulta especializada, entre as mulheres com SOP, houve um caso de
hipotireoidismo tratado e dois casos de hiperprolactinemia leve com valor maximo
de 33 ng/ml que foram mantidas no grupo "SOP confirmada". As demais
anormalidades hormonais ocorreram em mulheres ndo incluidas neste grupo. Duas
mulheres com oligomenorreia e hirsutismo, apresentaram niveis de 17a-
hidroxiprogesterona acima do limite estabelecido e foram consideradas suspeitas da
forma nao classica de hiperplasia adrenal congénita, sendo excluidas do grupo "SOP

confirmada'".
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DISCUSSAO

Os resultados deste estudo, que aplicou os critérios de Rotterdam, mostram
uma prevaléncia de 85% (IC: 6,8 - 10,6) para a sindrome dos ovarios policisticos
entre as usudrias do servigo publico de aten¢do primdéria de sadde na cidade do
Salvador. Ao se comparar esta medida com a prevaléncia que pode ser obtida com
base nos critérios do NIH (8,03%, IC: 6,4 - 10,1) ndo se observa diferenca
significativa, o que é evidenciado por intervalos de confianca superpostos.

Todas as medidas sumarizadas que, quando comparadas, atingiram niveis de
significancia estatistica (Tabela 1) apresentaram gradientes entre os grupos “Nao
SOP”, “SOP indeterminada” e “SOP confirmada”, o que indica que a categoria
indeterminada provavelmente abriga casos que ndo puderam ser identificados. Na
possibilidade extrema de que todas as mulheres classificadas como "SOP
indeterminada" fossem verdadeiros casos de SOP, a prevaléncia maxima seria de
15,6%.

Os estudos realizados no sul dos Estados Unidos (6, 16), na Grécia (18) e na
Espanha (19) estimaram prevaléncias de 4,6 a 6,8%, utilizando os critérios do NIH. O
estudo sul-asidtico realizado no Sri Lanka, o tnico que aplicou os critérios de
Rotterdam, obteve como resultado uma prevaléncia inesperadamente baixa (6,3%,
IC: 5,9 - 6,8) (11). Estimava-se que, com a utilizacdo do consenso de Rotterdam, as
medidas de ocorréncia aumentassem de 39 a 50%, pois estes critérios expandem as
possibilidades diagnésticas (36, 37). Deste modo, a prevaléncia média esperada seria
de 85 a 9,2%, valores préximos ao encontrado no presente trabalho. Quando os
critérios de 1990 e os métodos utilizados nas pesquisas norte-americanas e do sul da
Europa foram aplicados aos dados deste estudo, foram encontradas prevaléncias
consistentes com os resultados por eles apresentados, ainda que tenha sido
considerado o ponto de corte da pontuagao FG 2 8, para o diagnoéstico do hirsutismo.

O presente estudo realizado em Salvador, Brasil, contempla a identificagdo de
praticamente a totalidade dos casos, incorporando quase todas as possibilidades
diagnosticas. Excecdo se faz ao fenodtipo representado por ovarios policisticos e

hiperandrogenemia, que nao pdde ser rastreado com a metodologia aplicada. Para
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otimizar os recursos disponiveis, ndo foram realizados testes de testosterona nem
exames ultrassonograficos em todas as mulheres estudadas. Decidiu-se por ignorar
estes possiveis casos por sua menor severidade (38) e mais baixa ocorréncia, estimada

em 0,6% em amostras populacionais (11) ou 5,8% em amostras selecionadas (39).

3.4.1 Desafios metodoldgicos na producao de dados comparaveis.

Neste trabalho ficaram evidenciadas as dificuldades na obtencdo da
informagao sobre a histéria menstrual, hirsutismo e acne por meio de questionario,
mostrando-se a baixa sensibilidade deste em relacdo a consulta médica ou inspecao.
Entre as participantes que compareceram a segunda fase do estudo, quase 20%
responderam de forma diferente do que tinham referido no questionéario, quando
foram perguntadas sobre a duragao dos seus ciclos menstruais. O hirsutismo e a acne
referidos no questionario identificaram 44 % e 48% menos casos de hirsutismo e acne,
respectivamente, em relacdo a pontuacdo FG e inspecdo, ambos aplicados ao total da
populacao estudada.

No estudo feito no Sri Lanka (11), o rastreio da oligomenorreia e do hirsutismo
para a identificacdo dos provaveis casos através do questionario pode ter sido um
dos elementos responsaveis pela baixa prevaléncia encontrada para a SOP. Nao
considerar acne como uma das manifestagdes androgénicas para o diagndstico da
sindrome, pode também ter contribuido para o baixo nimero de casos identificados.
Como o corpo e a imagem corporal se constituem socialmente, o que é considerado
“excesso de pelos”, isto é, hirsutismo, é profundamente influenciado por elementos
culturais de uma dada populacdo. Desse modo, a resposta a um questionério sobre
este aspecto esta necessariamente carregada de significados simbolicos préprios, de
dificil padronizagdo. A diversidade étnica traz em si a diversidade cultural que esta
muitas vezes representada na maneira de se ver o corpo, as marcas sociais que estdo
nele inscritas, eventualmente na pele e na distribuicdo dos pelos. Cabe lembrar que
enquanto as ancestrais lusitanas convivem bem com seus bugos fartos, esses mesmos
bucos sao rejeitados e esteticamente tratados por suas descendentes brasileiras. Seria,
portanto, recomendavel que no caso do hirsutismo, o conjunto de significados

simbodlicos relacionados as respostas aos questionarios de pesquisa fossem melhor
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estudadas sob um recorte antropolégico, no sentido de buscar incorporar os aspectos
culturais na formulagao dos quesitos.

No estudo atual a prevaléncia de hirsutismo foi superior aos valores
encontrados pelos estudos americanos, espanhol, indiano e sueco. Foi semelhante ao
resultado encontrado entre jovens inglesas (17) e bastante inferior aos valores
relatados no estudo grego, indicando possiveis dificuldades de afericdo, mas
principalmente importantes diferencas étnicas que devem ser consideradas na
analise dos estudos sobre a SOP. Num artigo recente, ndao foram encontradas
mulheres hirsutas entre 915 chinesas (14). A baixa ocorréncia do hirsutismo entre
mulheres orientais ja havia sido relatada antes por outros autores (21, 22). Em
contrapartida, entre as gregas o hirsutismo foi observado numa grande proporcao de
mulheres (18). As variacdes étnicas na ocorréncia de hirsutismo indicam uma das
dificuldades de padronizagdo dos critérios diagndsticos da SOP e a necessidade
consequente de estudos locais.

Na populacdo deste estudo, a prevaléncia de acne encontrada foi
aparentemente baixa quando comparada com a das espanholas, gregas e americanas
portadoras da SOP, porém, nestas pesquisas, apenas a auséncia ou presenca de acne
foi computada. No trabalho atual, o valor encontrado refere-se tdo somente aos casos
de gravidade moderada a severa (31) e somente estes foram considerados como
manifestacdes androgeénicas para fim de diagndstico. Se fossem computados todos os
casos presentes de acne, independente da severidade, a prevaléncia seria superior a
encontrada nos estudos citados.

Existe uma grande variabilidade nas prevaléncias de oligomenorreia/
amenorreia mostradas nos estudos sobre SOP (11,9% a 46,5%). O valor apresentado
no presente trabalho estd entre os menores encontrados (12,9%). No entanto,
aplicando-se o percentual daquelas que mudaram positivamente suas respostas na
consulta especializada ao nimero de mulheres que ndo foram encaminhadas ou ndo
compareceram a segunda fase do estudo, a prevaléncia de disfungdes menstruais
anovulatdrias seria de 28,9%, valor que ainda se manteria dentro da variacdo
encontrada e, portanto consistente com os resultados apresentados por outros

autores.
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As medidas de testosterona total e a relacado LH/FSH variaram com a
quantidade de critérios clinicos apresentados pelas participantes, num gradiente
progressivo. Esses dados sdo consistentes com os mostrados por Kumarapeli et al.
que apresentaram niveis de testosterona menores nos controles, seguidos dos
provaveis casos (um critério) e maior nos casos definitivos (pelo menos dois critérios)
(11). Isto se repete no estudo de Chen et al. que, ao avaliar aspectos clinicos da SOP,
encontrou a relagdo LH/FSH mais elevada em mulheres com dois critérios, do que
com apenas um (14).

Este estudo encontrou uma associagao positiva entre SOP e estatura que pode
ser parcialmente explicada pela idade, uma vez que as participantes com SOP sdo
mais jovens e que existe um efeito de aumento de estatura nas novas geracdes (43).
Entretanto, ja foi descrito por Dessel et al. que portadoras da SOP tém niveis séricos
da fragdo livre do fator de crescimento insulinico (IGF-1) mais elevados que o grupo
controle, assim como diminuicdo da proteina carreadora do IGF-1 (IGFBP-1), o que é
compativel com os niveis mais elevados da fracdo livre do IGF-1 (44). Em outro
estudo, Garcia-Rudaz et al. mostraram o padrdo regular de pulsatilidade e niveis
mais elevados da secrecao do hormoénio de crescimento (GH) em mulheres com SOP
nao obesas, lembrando o padrdao masculino (45). Os achados desses autores levam a
hipotese de que essas modificagdes bioquimicas poderiam elevar a estatura nas
mulheres com SOP. Estudos posteriores poderdo ser desenhados com a finalidade

especifica de testé-la.

3.4.2 A SOP no Brasil e seus aspectos socioculturais.

Até onde foi possivel verificar, este é o primeiro estudo de prevaléncia da SOP
realizado no Brasil e na América Latina. Ao tempo em que utiliza os critérios do
consenso de Rotterdam, o fluxograma empregado atende as necessidades do rastreio
e diagnéstico da sindrome nos servicos de atengdo primdria a satde, abrindo a
possibilidade de subsidiar protocolos clinicos de identificacao de casos, factiveis na
atencdo primaria de satide.

Em principio, este estudo ndo pretendeu explorar potenciais efeitos das

grandes diferencas socioecondmicas existentes em Salvador sobre a ocorréncia da
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SOP, pois foi realizado exclusivamente com mulheres usudrias dos servicos da rede
publica de deteccdo de cancer do colo do ttero. Nao estdo incluidas na amostra
mulheres que ndo frequentam os servicos de satde, aquelas atendidas pelos servigos
terceirizados pelo Sistema Unico de Satide e também mulheres usuérias dos servigos
de sadde suplementar e privados. Este tultimo grupo representa a camada
economicamente mais favorecida da populagao, sendo minoritario (indice de Gini:
0,52) (40). Desse modo, apesar do recorte amostral, o grupo estudado é bastante
semelhante ao perfil majoritario da populacdo de Salvador, no que diz respeito a
composigao étnica, escolaridade e renda (41,42).

Entretanto, esta aparente homogeneidade abriga um surpreendente achado
que é a maior escolaridade das mulheres com SOP quando comparada as demais.
Duas explicagdes foram provisoriamente aventadas para esta associa¢do. A menor
média de idade entre as mulheres afetadas poderia se relacionar com o maior acesso
a escolarizagdo que vem ocorrendo nas novas geracdes (46). Outra possibilidade
cogitada foi a relacdo inversa da escolaridade com a paridade, registrada fartamente
na literatura, tendo o fato das mulheres com SOP terem um menor nimero de filhos
permitido uma maior chance de avancar na escolaridade. Estudo nacional (47)
confirma ser a escolaridade associada ao maior cuidado com a vida reprodutiva,
ingresso mais tardio na vida sexual e menor nimero de filhos, o que pode, por sua
vez, explicar o efeito encontrado. Estas hipoteses devem ser exploradas em estudos
posteriores e abrem novas veredas de investigacdo, ja que nao foram encontradas
pesquisas que analisassem a relacdo entre escolaridade e SOP.

A literatura sobre o tema tem enfatizado aspectos clinicos e fisiopatolégicos. E
fundamental que se inaugurem estudos sobre aspectos socioculturais da SOP,
enfocando questdes relacionadas tanto a sua causalidade, como as suas
conseqiiéncias sobre as trajetérias sociais, elementos que podem enriquecer a

compreensao do fendmeno e seu impacto no curso de vida dessas mulheres.
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4. ANEXOS

4.1 Aprovacio do comité de ética em pesquisa do CEDEBA.

GOVERNO ESTADO DA BAHIA

SECRETARIA DE SAUDE DO ESTADO DA BAHIA
CENTRO DE DIABETES E ENDOCRINOLOGIA DA BAHIA
COMITE DE ETICA EM PESQUISA

Formulario de Aprovacio do CEP

Data de aprovacio: 28 de setembroo de 2007

Titulo: "Sindrome dos Ovarios Policisticos na Bahia: um
Estudo de Prevaléncia na Atengdo Primaria de Saude”

Nome do investigador principal: Dr* Ligia Gabrielli Fernandes

Aprovacio do CEP

O CEP avaliou e aprovou

(X) Protocolo
(X) TCLE

Membros do Comité:

ANA MARIA DE OLIVERIA A DOS SANTOS
ADRIANA SANTANA COIMBRA

EDNA RESENDE

FABIO ROGERIO TRUJILHO

[RACI LUCIA OLIVEIRA COSTA

JEANE MEIRE SALES DE MACEDO

RAUL CHAVES FILHO

ZOLANDIA OLIVEIRA CONCEICAO

e A
JEANE MEIRE SALES DE MACEDO
Coordenadora do CEP

Centro de Rell Est. pd Assist. ao Diabefes ¢ Endocrinologia da Bahia
End.. Av ACM -5/N - [gmtemi — Salvador - Bahia - CEP 40.275 - 350
Telefax: 3353 — 3298/ E-mail: cedeba@vahoo com br
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4.2 Termo de consentimento livre e esclarecido (TCLE).

o
44 Universidade Federal da Bahia
ﬁ Instituto de Saude Coletiva
Rua Basilio da Gama s/n — Campus Universitario do Canela, Salvador - Bahia, Brasil 40-110-140
(71) 245-0544 / FAX (071) 237-5856  e-mail: isc@ufba.br
CONSENTIMENTO INFORMADO
Eu, , declaro ter sido informada

sobre os objetivos, condi¢des e técnicas do estudo “Sindrome dos Ovarios Policisticos na Bahia: um
Estudo de Prevaléncia na Atengao Primaria de Saude”, que esta sendo realizado por uma equipe de
pesquisadoras da Universidade Federal da Bahia.

A equipe da pesquisa me informou que o objetivo do estudo é saber quantas das mulheres
que sdo assistidas nos postos de saude da cidade do Salvador tém a Sindrome dos Ovarios
Policisticos. Explicou-me que este é um problema mais ou menos frequente, de acordo com medidas
feitas em outros paises, porém que no Brasil ainda ndo dispomos de informacgbes a esse respeito.
Além disso, disse-me que esta € uma condi¢do que pode levar a complicagbes como peso excessivo,
diabetes e presséo alta, entre outras.

Fui informada que responderei um questionario em ambiente reservado e farei um exame
rapido com a finalidade de ver sinais que ajudem no diagnéstico da sindrome. Disseram-me que esse
exame sera feito durante o0 meu preventivo pela coordenadora da pesquisa, médica ginecologista,
que apenas olhara partes do meu corpo como rosto, costas, abdémen, coxas, pernas, bragcos e
mamas. Vou também ser pesada, ter a minha altura, cintura e pressdo medidas, além de fazer o
exame do agucar (glicemia) através da retirada de uma gota de sangue de um dos meus dedos.
Garantiram-me que este ultimo exame sera realizado por profissional treinada que usara luvas e
material individual descartavel, evitando assim qualquer risco a minha saude. Ao final do
procedimento, receberei um resultado por escrito das medidas e do exame de sangue para mostrar
ao meu médico assistente. Estou ciente que, apds essa avaliagcéo, se houver indicios da presenca da
sindrome, serei automaticamente encaminhada para avaliacdo mais aprofundada no Ambulatério de
Ginecologia Endécrina do CEDEBA (Centro de Referéncia Estadual em Diabetes e Endocrinologia).

Declaro que aceito a presenca da Dra. Ligia Gabrielli Fernandes na sala onde sera realizado
0 meu preventivo, com a finalidade de realizar a inspe¢&o acima descrita.

A minha participagdo nesta pesquisa € inteiramente voluntaria. Caso eu ndo queira, ndo
preciso responder a todas as perguntas. Poderei desistir de continuar a entrevista em qualquer
momento. N&o serei obrigada a cumprir todas as etapas propostas, podendo deixar de fazer aquela
ou aquelas que nao forem do meu desejo. Fui informada, porém, que a entrevista é parte
fundamental para permitir a minha participacdo no estudo. Garantiram-me que as informacgdes
colhidas serdo mantidas sob segredo, sendo estritamente confidenciais e somente ser&o utilizadas
para fins de pesquisa, sem identificagdo do meu nome. Fui informada também que este estudo foi
avaliado e aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do CEDEBA

As pesquisadoras disseram-me que minhas informacgdes serdo muito valiosas, pois vao fazer
com que conhegam quantas mulheres tém a Sindrome dos Ovarios Policisticos em nossa cidade e
quais as suas caracteristicas. E possivel que com isso, elas possam propor as autoridades de saude
maneiras de identificar e tratar o problema o mais cedo possivel, ajudando assim a evitar
complicagbes como diabetes, pressdo alta e suas conseqiiéncias..

Qualquer pergunta ou duvida que eu tenha, poderei esclarecer neste momento com as
pesquisadoras ou com a coordenadora da pesquisa, Dra. Ligia Gabrielli Fernandes, neste local ou no
Instituto de Saude Coletiva, da Universidade Federal da Bahia, Rua Basilio da Gama s/n — Campus
Universitario do Canela, Tel. (71) 3283-7422.

Dessa forma, declaro estar ciente do exposto acima, concordando e aceitando as condi¢des
colocadas, sendo da minha inteira vontade a participagéo nesta pesquisa.

Salvador, _ de de

Assinatura da entrevistada Assinatura da entrevistadora

12. Testemunha 22. Testemunha
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4.3 Questionario

Entrevista PROJETO SOP

Data - | Horario inicial - | Horario final -

Nome -

Endereco -

Telefone - | Celular -

Esta € uma pesquisa que pretende avaliar quantas mulheres tém uma condicao que se
chama “sindrome dos ovarios policisticos” entre aquelas que usam os centros de salude da
nossa cidade. No decorrer dessa entrevista vamos fazer perguntas sobre suas
caracteristicas menstruais, sexuais e reprodutivas, além da ocorréncia de algumas doencas
freqlentes como diabetes e pressdo alta. Ao final, reuniremos todas as informacdes das
mulheres entrevistadas para podermos saber quantas tém a sindrome e quais as
caracteristicas deste grupo, comparando-as com as mulheres que n&o apresentam essa
condigédo. Nenhuma dessas informagdes sera divulgada com o seu nome e garantimos que
as informacgbes serdo mantidas sob segredo. Séo estritamente confidenciais e somente
serdo utilizadas para fins de pesquisa.

Vamos comecgar fazendo algumas perguntas sobre sua vida.

A1. Qual a data do seu nascimento? | | |/| | |/| | | | |

A2. S6 conferindo, quantos anos completos vocé tem?

A3. Vocé sabe com quantos quilos vocé nasceu?
1] Menos que 2,5 kg
2[ 1Entre 2,5 e 4 kg
3[] Acima de 4 kg
4[ ] Nao sabe.

A4. Em que cidade vocé nasceu?

Estado

A5. Ha quanto tempo vive em Salvador? (se nasceu em Salvador e morou fora,
considerar o ultimo periodo de residéncia aqui na cidade)

1[_] Menos de um ano

2[ |De 1 a5 anos

3[_] Mais de 5 anos

4[] Sempre viveu aqui

5[] Nunca morou aqui

A6. Qual a sua cor ou raga? (escreva a resposta espontanea)
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A7. Entre as seguintes alternativas, qual vocé escolheria para definir a sua cor ou
raca? (resposta unica)
1[_] Branca
2[ ] Preta
3[_] Parda
4[] Amarela (oriental)
5[ ] Indigena
6[_] Nao sabe
7[_] N&o quer responder
8[_] Nenhuma das respostas acima

A8. Vocé freqiientou escola?

1] Sim

2[ ] Nao (pular a proxima pergunta).

A9. Qual foi a ultima série ou semestre e grau que vocé concluiu com aprovagéo na

escola?
Série/semestre Grau

Série / semestre Grau

1[_] Primeira/o 1[_] Primeiro ou fundamental
2[ ] Segundalo 2[] Segundo, médio ou técnico
3[_] Terceiralo 3[] Curso de aperfeicoamento
4[] Quarta/o 4[] Terceiro ou superior

5[] Quinta/o 5[] Especializacao

6[_] Sextalo 6[_] Mestrado/Doutorado

7[_] Sétima/o

8[_] Oitavalo

9[_] Nono

10[_] Décimo

A10. Em qual das seguintes situagdes vocé se encontra neste momento?

1[_] Casada

2[_] Uniso livre com companheiro/a

3[_] Solteira

4[] Tem companheiro/a, mas nao moram juntos

5[] Viava

6[_| Separada / divorciada
7[_] N&o quer responder

A11. Quantos filhos vocé tem? |_|_|

A12. No total, quantas pessoas moram na sua casa? (se mora sozinha, pular para a
pergunta A14)

Ll



A13. Qual o parentesco das pessoas que moram na sua casa?

1] Cénjuge 4[] Filhos 7[_] Avos
2[ 1 Mae 5[] Sogros 8[ ] Tios
3[ ] Pai 6[_| Irmaos 9[_| Primos
10[_] Outros
A14. Atualmente vocé esta exercendo alguma atividade com remuneracao?
1] Sim
2[ ] Nao

3[_] Nunca trabalhou dessa forma
4[] Esta em beneficio

5[] Incapacitada

6[_] Aposentada

A15. Qual a sua ocupagéo nos ultimos 12 meses ou qual a sua ultima ocupagéo?

L [ I 1 | ]cBo

LI [ | |asco

A16. No seu trabalho atual (ou no seu ultimo trabalho) vocé é (ou foi):
1[_] Empregada com carteira assinada
2[_] Empregada sem carteira assinada
3[_] Autdbnoma
4[] Empregadora
5[ ] Trabalhadora ndao remunerada/membro de unidade familiar
6[_] Nao sabe

A17. Quanto vocé ganha por més?
1[_] Menos que R$ 380,00
2[ 1 R$ 380,00
3[] Entre R$ 381,00 e R$ 760,00
4[] Entre R$ 761,00 e R$ 1.140,00
5[] Mais que R$1.140,00
6[_] Nao se aplica
7[_] N&o quer responder

A18. Quanto as outras pessoas da sua casa ganham juntas por més?

1[_] Menos que R$ 380,00
2|:| R$ 380,00 Parentesco Valor
3[_] Entre R$ 381,00 e R$ 760,00
4[ ] Entre R$ 761,00 e R$ 1.140,00
5[ ] Mais que R$ 1.140,00

6[_] N&o se aplica

7[_] Nao quer responder

8[ ] Nao sabe Total

Agora vou fazer algumas perguntas sobre puberdade e menstruagao.

B1. Quando os seus seios comegcaram a se desenvolver?
1[_] Antes dos 8 anos
2[ ] Entre os 8 e os 14 anos
3[] Apés os 14 anos
4[ ] Nao se lembra
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B2. Quando os seus pelos pubianos comegaram a aparecer?
1[_] Antes dos 8 anos
2[ ] Entre os 8 e os 14 anos
3[] Apds os 14 anos
4[ ] Nao se lembra
B3. Vocé menstrua?
1[] Sim (pular para a pergunta BS)
2[ ] Nao

Apenas para quem respondeu que ndo menstrua (Ndo na B3)
B4. Em relacéo ao fato de ndo menstruar, vocé:

1[_] Nunca menstruou

2[_] Esta ha muitos anos sem menstruar

3[] Usa remédios que suspendem a menstruacéo

4[] Tirou o Utero

5[ ] Tirou os ovarios

6[_] Tirou o atero e os ovarios

7[_] Outros

B5. Com que idade vocé menstruou pela primeira vez?

B6 Vocé considera que sua menstruagao é: (sem uso de contraceptivos ou remeédios
para regularizar as menstruagdes)
1] Regular
2[1 Irregular
3[] Muito irregular

B7. Entre uma menstruacao e outra, quanto tempo costuma demorar?
(sem uso de contraceptivos ou remédios para regularizar as menstruagdes)

1[_] Menos que 25 dias

2[ ] Entre 25 e 35 dias (responder proxima pergunta e pular para a C1)
3[_] Entre 36 e 60 dias

4[] Entre 61 dias e 6 meses

5[ ] Entre 6 meses e um ano

6[_] Mais que um ano.

8[_] S6 menstrua com remédios

B8. Habitualmente, quantos dias vocé menstrua a cada vez?
1[_] Menos que 3 dias
2[ ] De 3 a5dias
3[_] De 6 a 10 dias
4[ ] De 11 a 20 dias
5[] Mais de 20 dias

B9. Vocé acha que sua menstruacgéo irregular Ihe causa problemas?
1] Sim
2[ ] Nao
3[_] Nao sabe

B10. Existe alguém na sua familia que menstrua dessa mesma maneira?
1] Sim
2[ ] Nao
3[_] Nao sabe
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B11. Qual o parentesco? (aceitar mais de um item)
1] Mae.
2[ ] Irmé(s)
3[ ] Tia(s)
4[] Prima(s)
5[ ] N&o sabe
6[_] Nao se aplica

B12. Vocé ja foi avaliada por algum médico por causa do seu padrdo menstrual?
1] Sim
2[ 1 Nao (pular para a pergunta B15)
3[] N&o acha que precisa (pular para a pergunta C1)

B13. Vocé faz ou ja fez tratamentos médicos para regularizar sua menstruagéo?
1[_] Sim
2[ 1 N&o (pular para a pergunta C1)

B14. Qual(is) o(s) tratamento(s) médico(s) que vocé ja fez ou faz para regularizar sua
menstruacdo?(aceitar mais de um item)
1[_] Pilulas anticoncepcionais
2[_] Outros horménios que nao pilulas anticoncepcionais
3[] Cirurgia dos ovarios
4[] Metformina (Glifage/Glucoformin/Dimefor/Diaformin)
5[ ] Dieta
6[_] Atividade fisica
7[_] Nenhum
8[_] N3o lembra
9[ ] Nao sabe
10[_] Outros

B15. Vocé gostaria de ser encaminhada a um outro servigo para ser avaliada e
acompanhada para regularizar sua menstruagéo?
1] Sim
2[ ] Nao
3[] Nao sei
4[] Nao se aplica

Vamos conversar um pouco sobre sua vida intima. Todas as pessoas que estamos
entrevistando estao respondendo a essas questées. Se vocé se sentir inibida, sinta-se
a vontade para nao responder.

C1. Vocé ja teve relagbes sexuais?
1] N&o (pular para a pergunta E1)
2[ ] Sim

C2. Com que idade vocé teve a sua primeira relagdo sexual?

C3. Atualmente, vocé tem mantido relagbes sexuais?
1] Sim, de forma regular
2[_] Sim, eventualmente
3[_] No momento nédo
4[] Nao quis responder
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C4. Vocé mantém ou manteve relagbes sexuais:
1[_] S6 com homens
2[_]S6 com mulheres (pular para a pergunta E1)
3[_] Com homens ou com mulheres
4[] N&o quis responder

C5. Vocé ja usou algum dos métodos abaixo com a finalidade de evitar gravidez?
(aceitar mais de um item)
1[_] Nunca usou
2[ ] Pilula
3[] InjecBes contraceptivas
4[] DIU
5[] Camisinha
6[_] Tabela
7[_] Diafragmal/gel/espuma/comprimidos vaginais
8[| Coito interrompido
9[ ] Ligadura de trompas
10[_] Outros

C6. Vocé usa no momento algum método para evitar gravidez?
(aceitar mais de um item)
1[_] Nao
2[ ] Pilula
3[] Injecdes contraceptivas
4[] DIU
5[ ] Camisinha
6[_] Tabela
7L_] Diafragmal/gel/espuma/comprimidos vaginais
8[_] Coito interrompido
9[ ] Ligadura de trompas
10[_] Outros

Agora vamos conversar um pouco sobre gravidez e parto

D1. Vocé ja esteve gravida alguma vez?
1] Sim
2[ ] Nao
3[_] Nao sabe

D2. Quantas vezes vocé ja esteve gravida? (conte todas as vezes, independente do

resultado da gravidez)

Apenas para quem ja engravidou (D1 item 1)

D3. Quantas gesta¢des terminaram em: (aceitar mais de um item)

1[_] Partos naturais

2[ ] Forceps

3[_] Cesarianas

4[] Abortamentos espontaneos

5[] Abortamentos provocados

6[_] Gestacdes tubarias

7[_] Nascidos vivos

8[_| Nascidos mortos

9[_] Mola hidatiforme

10[_] No sabe




65

D4. Mantendo relagbes sexuais com freqiiéncia, alguma vez vocé parou de evitar
gravidez por um ano ou mais € nao engravidou?
1] Sim
2[ ] Nao
3[_] Nao sabe
4[] Nao quis responder

D5. Alguma vez vocé ja consultou um médico por querer e nao conseguir
engravidar?
1] Sim
2[ 1 Nao
3[_] Nunca tentou engravidar sem conseguir
4[] Nao sabe informar

D6. Alguma das gestacdes referidas acima resultou de tratamento para engravidar?
1] Sim (quantas?)
2[ ] Nao
3[_] N&o sabe informar
4[] Nao se aplica

Agora vamos falar da sua saude geral e da sua familia

E1. Algum médico, alguma vez, ja disse que vocé tinha ou tem alguma destas
condigbes? (aceitar mais de um jtem)
1] Acucar alto no sangue / diabetes (responder E2)
2[ ] Pressao alta / hipertenséo arterial
3[] Excesso de peso / obesidade
4[] Colesterol alto / gordura no sangue
5[] Ataque ou infarto do coragéo
6[_] Derrame cerebral / AVC
7[_] Sindrome dos ovarios policisticos
81 N&o (pular para a pergunta E14)

Apenas para quem respondeu que ja teve diabetes (E1 /ltem {))
E2. Qual foi o tipo de diabetes que vocé apresentou?

1] Aquele que comegou na infancia ou juventude, que precisou de insulina
desde a sua descoberta

2[ ] Aquele que comegou mais tardiamente, geralmente com excesso de
peso e nao precisou de insulina como tratamento inicial

4 ] Nao sei

3[_] Outros

E3. Vocé faz ou ja fez algum tratamento para as condi¢bes acima? (citadas na
pergunta E1))
1[_] Sim
2[ 1 N&o (pular para a pergunta E14)
3[_] N&o sabe (pular para a pergunta E14)



E4. Quais os tratamentos que vocé faz ou ja fez para o diabetes?
(aceitar mais de um jtem)
1[_] Comprimidos para diabetes
2[ ] Insulina
3[_] Dieta
4[] Atividade fisica
5[] Remédios caseiros
6[_] Nunca tratou
7[_] Outros
8[_] N&o se aplica

ES5. Quais desses tratamentos foram prescritos por médicos?
1] Todos
2[_] Nenhum N

3[] Alguns (especificar item)
4[] N&o se aplica

E6. Quais os tratamentos que vocé faz ou ja fez para pressao alta?

(aceitar mais de um jtem)
1[_] Remédios para presséo alta
2[ ] Dieta
3[_] Atividade fisica
4[] Remédios caseiros
5[ ] Nunca tratou
6[_] Outros
8[_] Nzo se aplica

E7. Quais desses tratamentos foram prescritos por médicos?
1] Todos
2[_] Nenhum
3[] Alguns (especificar item) | ]

4[] Nao se aplica

E8. Quais os tratamentos que vocé faz ou ja fez para obesidade ou excesso de peso?

(aceitar mais de um jtem)
1[_] Dieta
2[ ] Atividade fisica
3[_] Remédios para emagrecer
4 ] Remédios caseiros
5[ ] Nunca tratou
6[_] Outros
8[_] N&o se aplica

E9. Quais desses tratamentos foram prescritos por médicos?
1] Todos
2|:| Nenhum | | |

3[] Alguns (especificar item)
4[] Nao se aplica
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E10. Quais os tratamentos que vocé faz ou ja fez para colesterol alto?
(aceitar mais de um item)
1[_] Dieta
2[ ] Atividade fisica
3[_] Remédios para baixar o colesterol
4] ] Remédios caseiros
5[] Nunca tratou
6[_] Outros
8[_] N&o se aplica

E11. Quais desses tratamentos foram prescritos por médicos?
1] Todos
2[_] Nenhum
3[] Alguns (especificar item) | | | | | || |
4[] Nao se aplica

E12. Quais os tratamentos que vocé faz ou ja fez para os ovarios policisticos?
(aceitar mais de um item)
1[_] Pilulas anticoncepcionais
2[_] Outros horménios que nao pilulas anticoncepcionais
3[] Cirurgia dos ovarios
4[] Metformina (Glifage/Glucoformin/Dimefor/Diaformin)
5[ ] Dieta
6[_] Atividade fisica
7[_] Nunca tratou
8[_] Outros
9 | Nao se aplica

E13. Quais desses tratamentos foram prescritos por médicos?
1[_] Todos
2[_] Nenhum
3[] Alguns (especificar item) N O I N I
4[] Nao se aplica

E14. Entre os seus parentes (pais, irmaos, filhos, avos, tios e primos em primeiro grau)
existe algum caso das seguintes doencas? (aceitar mais de um item)

1[] Agucar no sangue/diabetes

2[_] Press&o alta/hipertenséo arterial
3[_] Excesso de peso/obesidade

4[] Gordura no sangue/colesterol alto
5[] Ataque ou infarto do coragéo

6[_] Derrame cerebral/AVC

7[_] Nao
8[_] Nao sabe
Marcar o numero correspondente ao parentesco referido para cada doenca
Codificagéo
1 Mae 4 Avos
2 Pai 5 Tios
3 Irméos 6 Primos em 1° grau

7 Filhos
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Agora vou perguntar sobre alguns outros aspectos da sua satde

F1. Vocé acha que tem quantidade excessiva de pelos em algum local do corpo que
ndo deveria ter?
1] Sim.
2[ ] N&o. (pular para a pergunta F10)

F2. Indique nos desenhos abaixo os locais do corpo onde acha que tem excesso de
pelos. (marcar com um X)

1 Frente do térax

2 Em volta do mamilo 7 Costas / parte de cima

3Acima do umbigo

8 Bragos / acima cotovelos

Barriga

4Abaixo do umbigo

9 Bragos / abaixo cotovelos

10 Costas / parte de baixo
5 Frente/dentro da coxa

11 Nadegas

12 Atras das coxas

@— 13 Atras das pernas

6 Frente da perna

14 Face

15 Em cima do labio

16 Queixo

17 Pescocgo
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F3. Existem mulheres na sua familia com esse mesmo padrao de pelos?
1] Sim
2[ ] Nao
4[ ] Nao sabe

F4. Vocé ja procurou algum médico por causa desse excesso de pelos?

1] Sim
2[ ] Nao

F5. Vocé faz ou ja fez tratamentos médicos para excesso de pelos?
1] Sim
2[ 1 Nao

F6. Qual(is) o(s) tratamento(s) médico(s) que vocé ja fez ou faz para o excesso de
pelos? (aceitar mais de um item)
1] Pilulas anticoncepcionais
2[_] Aldactone (espironolactona)
3[] Androcur (ciproterona)
4[] Metformina (Glifage/Glucoformin/Dimefor/Diaformin)
5[] Outros horménios que nao pilulas anticoncepcionais.
6[_] Nao lembra
7[_] Outros

F7. Vocé utiliza alguma técnica para retirar o excesso de pelos?
1] Raspa os pelos
2[_] Depila com cera
3[] Depila com aparelho elétrico
4[] Depila com creme depilatério
5[] Faz ou ja fez eletrdlise
6[_| Faz ou ja fez aplicacdes de laser
7[_] N3o retira o excesso de pelos

F9. Vocé gostaria de ser encaminhada a um outro servico para ser avaliada e
acompanhada quanto ao excesso de pelos?
1] Sim.
2[_] N3o.
3[] N&o sei

F10. Vocé acha que tem uma quantidade excessiva de cravos e espinhas?

1] Sim

2[ ] Nao. (sem necessidade de responder a proxima pergunta)

F11. Indigue nos desenhos abaixo os locais do corpo onde acha que tem excesso de
cravos e espinhas. (marcar com um X)
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1 Testa

2 Rosto

3 Queixo

4 Pescogo

— 9 Parte de cima das costas
O‘*q— 10 Ombros e bragos

5 Frente do térax |r =O '
f Voo
6 Barriga -JI-"' \

11 Parte de baixo das costas

12 Nadegas

8 Pernas

Muito obrigada por colaborar com a nossa pesquisa. Com certeza, vocé ajudou a
conhecermos melhor a satude das mulheres de Salvador. Quando vocé entrar para
fazer o preventivo, a coordenadora da pesquisa vai entrar junto e vai lhe
inspecionar (s6 olhar) em busca de sinais que possam complementar essa
entrevista.

Mais uma vez, muito obrigada e até logo.



4.4 Diagrama da escala Ferrriman-Gallwey.
Sistema de pontuagédo de hirsutismo Ferriman-Gallwey modificado.
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INTRODUCAO, QUADRO TEORICO E JUSTIFICATIVA

A Sindrome dos Ovarios Policisticos (SOP) é a mais freqiiente disfun¢do endocrina
feminina, afetando em torno de 4 a 10% das mulheres. ' E caracterizada por oligoovulacio’

d (10,11)

¢ 319 5u amenorréial.

ou anovulacdo® e manifesta-se clinicamente por oligomenorréia

Est4 associada a graus variados de hiperandrogenismo clinico ou laboratorial ' ¢ o achado

morfoldgico de ovarios policisticos ao exame ultra-sonografico da pelve € bastante freqiiente.

(13,14) L 1 . s 5 (1)
A associa¢do com esterilidade ¢ comum e secundéria a anovulagao.

A SOP ¢ um tipo de sindrome metabolica feminina e como tal, o elemento
fisiopatogénico bésico ¢ o hiperinsulinismo. A predisposicdo para obesidade, diabetes
mellitus, hipertensdo arterial, dislipidemia e, possivelmente, doenga cardiovascular tem
origem na resisténcia insulinica que pode ser observada em graus variados em mulheres
f ©, 11,15, 17, 18) PR - . o
afetadas. A acdo insulinica sobre o ovario ocorre de forma direta e sinérgica
com o LH, estimulando a sintese de androgenos e de forma indireta, inibindo a produgéo
hepatica da globulina carreadora de hormodnios sexuais, permitindo a circulagdo de grandes
quantidades de androgénios livres e biologicamente ativos, que contribuem para o estado

. o ~ 11
oligo-anovulatério e sua manutengdo. "

A abordagem terapéutica basica da sindrome
consiste no controle do hiperinsulinismo, podendo ser recomendados dieta, reducdo ponderal,
atividade fisica e medicamentos sensibilizantes a insulina.

As prevaléncias de obesidade e hipertensdo arterial em mulheres que apresentam SOP
sdo altas. “” !” Glicemias elevadas e perfil lipidico anormal estio muitas vezes associados a
este quadro clinico, *” alteracdes metabélicas estas que costumam ocorrer tanto em pacientes
obesas como magras. ** 2"

A heterogeneidade do quadro clinico e a falta de uniformidade nas definigdes da SOP
dificultam sobremaneira estudos epidemioldgicos e ensaios clinicos, particularmente no que
diz respeito a sua comparabilidade. H4 pelo menos duas décadas, estudiosos tentam
estabelecer um consenso para a definicdo de critérios diagnosticos. @ 2%

Em 1990, o National Institutes of Health (NIH) formou um grupo para discutir o tema.
Nao houve consenso sobre a nomenclatura a ser utilizada para designar essa condi¢do, mas

foram estabelecidos dois critérios que devem estar simultaneamente presentes para o

' Presenga de ciclos ovulatérios infreqiientes e irregulares.

? Auséncia de ciclos ovulatérios.

“Ciclos menstruais maiores que 35 dias.

“ Auséncia de menstruagdes por tempo maior que o comprimento de trés ciclos. /%
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diagnéstico da SOP, a saber: oligo- ou anovula¢do e hiperandrogenismo clinico e/ou
bioquimico, excluidas outras etiologias (NIH, 1990). (2

Em maio de 2003, na cidade de Rotterdam, Holanda, foi realizada uma oficina de
trabalho com um grupo de especialistas que estabeleceu o que ficou conhecido pelo
“Consenso de Rotterdam”, sendo este o mais recente esforco para homogeneizar critérios
diagndsticos da SOP.

O consenso definiu a nomenclatura estabelecendo que trata-se de uma sindrome e,
como tal, ndo pode ser identificada apenas por um sinal ou sintoma. Estabeleceu ainda,
critérios diagnosticos clinicos e/ou laboratoriais e/ou morfoldgicos, devendo-se para tanto
afastar outras causas de hiperandrogenismo e anovulagdo. “” A rigor, a unica modificago
significativa em relagdo ao estabelecido em 1990 foi a inclusdo do aspecto morfologico
ovariano como um dos elementos diagnosticos. Ficou definido que pelo menos dois dos trés
seguintes achados devem estar presentes: oligo- ou anovulagdo, hiperandrogenismo clinico
e/ou laboratorial e ovarios policisticos a ultra-sonografia. Outras etiologias de
hiperandrogenismo devem ser excluidas, como hiperplasia adrenal congénita, tumores
secretores de androgénios e sindrome de Cushing (Rotterdam PCOS Consensus, 2003).

Estima-se que o grupo de pacientes diagnosticadas com estes novos critérios seja mais
de 50% maior que o grupo que utilizou os critérios do NIH, apesar do primeiro incluir
pacientes com menor grau de gravidade. “” Dos trés principais fenotipos identificados por
esses critérios, suspeita-se que, pelo menos um ndo corresponda ao diagndstico de SOP:
pacientes anovulatorias, com ovarios policisticos e sem excesso androgénico. @* *¥

Particularmente importante € a associacdo da SOP com varias condigdes integrantes da
Sindrome Metabolica (SM), como diabetes mellitus tipo 2 (DM2), obesidade, hipertensio
arterial sistémica e dislipidemia ?” ?*?” Um estudo que avaliou pacientes pré-menopausicas
com DM2 mostrou prevaléncia de 26,7% de SOP, valor quase seis vezes maior do que o
verificado entre as ndo diabéticas (4,6%). “” Investigagdo conduzida com 11.035 mulheres
com SOP numa base de dados de pacientes de planos de saide da Califérnia, mostrou forte
associacdo desta sindrome com obesidade *¥ [OR de 4,21 (3,96-4,47)] sendo este um dos
elementos que relacionam SOP com DM2 @7 [OR 2,45 (2,16-2,79)]. A hipertensdo arterial
sistémica (HAS) ¢ mais freqiiente nessas mulheres [OR 1,41(1,31-1,51)] e a dislipidemia
também estd presente [OR 1,53 (1,39-1,68)]. ?¥ Artigo publicado em marco de 2008 mostrou
prevaléncia de 28,4% de SM em mulheres com SOP entre 20 e 34 anos de idade, na cidade de
Natal, Rio Grande do Norte. Este trabalho registrou SM presente também nas pacientes com

IMC abaixo de 25 kg/m®, apesar de ser mais prevalente em pacientes obesas. *” Entretanto,
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ainda que as evidéncias destes estudos apontem para um quadro completo de aumento do

risco para doenga cardiovascular (DCV), ?% *¥

a associagdo entre SOP e DCV ¢ incerta. Os
dados epidemioldgicos sdo limitados e ndo tém evidenciado um aumento nos eventos
cardiovasculares entre as portadoras da sindrome. Uma das explicagdes para esses achados
pode ser o fato das coortes estudadas serem constituidas de mulheres muito jovens. Outra
possibilidade seria a existéncia, apesar de todos os fatores de risco, de algum fator protetor
especifico nessas mulheres ainda ndo conhecido. ?% 7%

Geralmente referida como uma condi¢do que afeta igualmente mulheres de todos os
grupos raciais e, a despeito da auséncia de consenso acerca da predisposi¢do de certos grupos
populacionais, alguns autores consideram que complicagdes como DM2, obesidade e
hipertensdo, apresentadas por pacientes com SOP tém prevaléncias diferentes segundo
raca/cor da pele. Lo (2006) no estudo californiano referido acima, por exemplo, verificou que,
comparadas as mulheres brancas, negras e hispanicas eram mais obesas, hispanicas e asiaticas
tinham mais diabetes e negras mais hipertensao. @¥ Dunaif (1993) e Knochenhauer (1998)
observaram maior risco para DM2 entre negras e hispanicas. 7%

Alguns estudos mostram a associag@o entre a ocorréncia da SOP e baixo peso ao
nascer, indicando a possibilidade de exposi¢des adversas ainda no ambiente intra-uterino,
associacdo essa bem estabelecida entre portadores da SM e de DCV. “*~% Estudos
epidemiologicos mostram associagdo positiva entre DCV na idade adulta e posi¢do socio-
econdmica desfavoravel na infincia. ©” Estes aspectos sugerem a importancia dos efeitos
cumulativos de exposi¢des precoces a eventos agressores como determinantes da satide futura
na abordagem do curso de vida, da epidemiologia de doengas cronicas. #¥

Brown (2004) discute a relagdo entre posi¢do sdcio-econdmica e saude, considerando
a influéncia ndo somente das exposi¢des desfavoraveis na satde futura, mas também do
acesso aos recursos de protecdo a saude que atuam ao longo da vida. Mediadores e
moderadores distais da relagdo entre posicdo socio-econdmica e saude incluem entre outros
aspectos, provedores de assisténcia e as caracteristicas do proprio sistema de satde. Nessa
perspectiva, a dificuldade de acesso ao diagnostico precoce e tratamento adequado, ainda que
tenham menor influéncia na ocorréncia da doenga, podem interferir no prognéstico. ©

Outro aspecto interessante é a prevaléncia exageradamente alta da SOP em grupos que
vivem em situacdo de conhecida desvantagem social como as méxico-americanas, as indianas
que imigraram para a Inglaterra e as mulheres aborigines australianas da regido de Kimberley.
Esses dados apontam para a importancia que a histéria de vida pode ter na determinacdo do

problema. “-*%
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Estudo norte-americano recente mostra diferengas de género na associagdo entre SM e
baixa posi¢do sdcio-econdmica, medida por nivel de educag¢do (OR 1,77 para mulheres e 1,39
para homens) e renda (OR 1,81 para mulheres e 0,98 para homens). Algumas explicagdes
possiveis podem estar relacionadas a paridade, a maior estigmatizagdo das mulheres obesas,
com menor mobilidade social e maior risco psicossocial quando em situacdo de baixo grau de
escolaridade, quando comparadas aos homens. “

Investigacdo brasileira de 1992 estimou a prevaléncia bruta de DM2 no Brasil em
7,6%, sendo 7,6% para as mulheres e 7,5% para os homens. “4) Quando ajustada por idade
pela populacdo mundial numa metanélise, encontrou-se a prevaléncia geral de 7,9% com
9,7% para as mulheres e 6,0% para os homens, numa razdo 60% maior entre as primeiras. “3)
Em 2001, a Campanha Nacional de Detec¢do de Suspeitos de Diabetes Mellitus do Ministério
da Saude, identificou prevaléncia de 17,5% de suspeitos (glicemia capilar casual acima de 100
mg/dl) em Salvador que, juntamente com as demais capitais nordestinas, apresentou a maior
prevaléncia regional do pais [16,21% comparada as regides Norte (12,01%), Centro-oeste
(14,59%), Sudeste (15,63%) e Sul (13,58%)]. “? Sabemos também que a populagio de
Salvador ¢ predominantemente afro-descendente (83%), o que a relaciona mais a ocorréncia
do DM2 e HAS, quando na presenca de SOP. ?” Desta forma, temos uma populagio que
conjuga caracteristicas de risco para sindrome metabdlica e DCV que constituem a mais
importante causa de morbimortalidade na populagdo adulta brasileira.

A SOP ¢ uma condi¢do que pode ser diagnosticada no final da adolescéncia, ®
possibilitando a intervengdo precoce com medidas preventivas potenciais que possam
diminuir os fatores de risco referidos e, possivelmente, também o dano cardiovascular. (5. 6.9
15.20.26.32) Tdentificar a SOP o mais precocemente possivel podera significar a possibilidade de
prevenc¢do de DCV numa parcela importante da populagdo feminina.

E importante ressaltar que na bibliografia brasileira pesquisada, ndo foram
encontrados estudos de prevaléncia da SOP. Na literatura internacional esses estudos
utilizaram os critérios diagnosticos de 1990 do NIH. ¥

Evidenciamos, portanto, uma importante lacuna de conhecimento sobre a ocorréncia
nacional da SOP que pode ser um importante elemento para a descri¢do do problema. Estes
novos achados poderdo ser utilizados pelas autoridades responsaveis pela implanta¢do de
politicas publicas de satde na definicdo de protocolos de atengdo as portadoras da SOP. Tais
protocolos poderiam contemplar normas e condutas para a detec¢do precoce na atencdo

basica, para o estabelecimento de medidas preventivas das co-morbidades, tais como

implementa¢do de mudancas no estilo de vida, orientacdo dietética e estimulo a atividade
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fisica, além do encaminhamento para unidades de aten¢do especializada para tratamento
especifico.

Ginecologistas de todo o mundo, ja ha algum tempo, expressam esse tipo de
preocupacao, sugerindo essa perspectiva ao atendimento das portadoras da SOP:

...INos [ginecologistas] temos agora a oportunidade de ver o impacto na qualidade e

quantidade de vida destas pacientes [com SOP]. Criando e dando suporte a uma atitude

preventiva no cuidado a saude de mulheres anovulatérias, podemos ndo s6 corrigir

conseqiiéncias clinicas especificas da anovulagdo, mas podemos reduzir efeitos adversos
. , (10) ~

maiores na saude geral. " (Tradugdo e complementos entre colchetes da autora).

Neste sentido, torna-se relevante estimar a prevaléncia da SOP no nosso meio e, a

partir desta informacdo, identificar, no ambito da atencdo primaria, mulheres de alto risco

para a sindrome metabdlica e diabetes, > /7 2> 27

(3,69 15, 25)

com o objetivo de intervir precoce e
preventivamente.
Faz-se importante ressaltar que sugerir medidas preventivas a individuos selecionados

na aten¢@o bdsica ndo contraria os principios da promog¢ao da saude que, com estimulo as

[3

‘necessidades radicais do ser”. #*¥

mudancas de estilo de vida lato sensu, objetivam as
Acreditamos que a institucionalizacdo deste conceito, ndo se contrapde a prevengao
individual, ao contrdrio, a incorpora, em particular para as populagdes que ainda ndo
usufruem de seus beneficios. Aten¢do especial deve ser dada a “promocdo, informacgdo e
educacdo em saude, com énfase na promocdo de atividade fisica, na promog¢do de habitos
saudaveis de alimentagdo e vida, controle do tabagismo, controle do uso abusivo de bebida

alcodlica e cuidados especiais voltados ao processo de envelhecimento.”
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OBJETIVOS

Estimar a prevaléncia da Sindrome dos Ovaérios Policisticos em mulheres
assistidas na rede de atengdo basica a saide do municipio de Salvador.

Fazer uma analise comparativa entre as mulheres com e sem SOP quanto aos
dados socio-demograficos e antropométricos, de histdria menstrual e reprodutiva,
além de antecedentes pessoais e familiares de hipertensdo arterial, diabetes,
dislipidemia e doenga cardiovascular.

Descrever esta populacdo quanto ao conhecimento prévio do seu diagnodstico de
SOP e quanto aos tratamentos que ja foram anteriormente instituidos relacionados
com esta condicao.

Comparar os achados do estudo segundo os dois principais critérios diagnosticos
vigentes (NIH, 1990 e Rotterdam, 2003) avaliando os quadros fenotipicos

encontrados e suas relagdes com o relato de ocorréncia das co-morbidades.
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METODOLOGIA

Trata-se de um estudo transversal realizado em unidades de satde da rede basica de
atencdo do municipio de Salvador. A populacdo-alvo foi constituida por mulheres entre 18 e
45 anos de idade que procuram o exame de preven¢do de cancer de colo uterino nos Centros
de Saude de todos os Distritos Sanitarios (DS) do municipio. Este exame é procurado por
mulheres em geral, para detec¢do precoce do cancer do colo uterino, seja por demanda
espontanea, seja por solicitacdo do ginecologista ou das equipes do Programa de Saude da
Familia. E um exame de rastreio que ndo seleciona nem exclui especificamente nenhuma

paciente da faixa etaria de interesse.

Plano Amostral

Para o planejamento amostral, foram consideradas informa¢des da Coordenadoria de
Atengdo e Promocdo a Saude e do Programa da Saude da Mulher da Secretaria Municipal de
Satde sobre a populagdo feminina de cada DS, por faixa etaria. Adicionalmente, foram
obtidos através da Coordenadoria de Regulacdo e Avaliacdo, Secretaria Municipal de Saude,
dados sobre as 69 unidades dos DS que realizaram o exame de preven¢do do cancer de colo
uterino no municipio em 2006.

Optou-se pela técnica de amostragem estratificada ©*

por DS, perfazendo um total de
12 estratos com alocagdo proporcional ao nimero de atendimentos. Visando garantir
representatividade e viabilidade do trabalho (custos e pessoal disponivel para trabalho de
campo) decidiu-se pelo sorteio de uma unidade por DS. Nos distritos em que apenas uma
unidade oferecia o exame, a unidade foi selecionada. Foram excluidas do sorteio, as unidades
cuja capacidade de atendimento foi inferior a 50 usudrias por ano. O numero de mulheres
entrevistadas em cada unidade foi obtido de forma proporcional ao nimero de atendimentos
por distrito. Constituimos amostra reserva com a realizagdo de mais dois sorteios para o caso
de impedimentos operacionais que pudessem ocorrer.

Para o calculo da amostra e sorteio das unidades amostrais, utilizou-se o software

STATA versio 8.0.

Determinacio do tamanho da amostra

O dimensionamento da amostra foi realizado para estimar a propor¢do de mulheres
com diagndstico confirmado de SOP e que demandam atengdo especializada na rede de saude

publica de Salvador. Utilizou-se para estimar a variabilidade a propor¢do de 10%, valor
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1, 2 7 ’
$ 234567 sob o nivel de confianca de 95%,

proximo aos encontrados na literatura
admitindo-se um erro maximo de 2% (d=0,02) entre a propor¢do encontrada na amostra ¢ a
verdadeira proporc¢do populacional. O total de elementos da populagdo (N=40.550) foi obtido
com base no nimero total de atendimentos das 69 unidades de saude que efetuaram o exame
de Papanicolaou em 2006. O n encontrado (n=850) foi distribuido proporcionalmente ao total
de atendimentos por DS neste mesmo ano (Quadro 1). Ao valor encontrado, foram
acrescentados 20% para perdas eventuais (n=170). Como a amostragem ¢ estratificada em

um sé nivel (DS), o tamanho da amostra foi obtido a partir da seguinte expressdo (AAS): D

n=z,PA=PY* NI (N=D+20,, *PA=P)]

P = prevaléncia de mulheres com SOP em estudos encontrados na literatura (P=0,10);

N = total da populagdo de usudrias que fizeram exames de Papanicolaou em 2006 nas
unidades que oferecem este tipo de exame na atengdo basica (N=40.550);

d = erro amostral (d=0,02);

zl ., =196 - percentil da distribui¢io gaussiana que corresponde ao nivel de confianga 1-a,

para hipdtese bilateral.

Quadro 1. Distribuicio da amostra dos distritos, segundo o nimero de atendimentos em 2006.

Total de
atendimentos em Fragao

Distrito Sanitario 2006 amostral n 95% n 90%

1 | ltapagipe 40 0,000986436 0,84 0,59
2 | Cabula/Beiru 8046 0,198421702 168,66 119,05
3 | Sdo Caetano/Valéria 2552 0,062934649 53,49 37,76
4 | Liberdade 1868 0,046066584 39,16 27,64
5 | Barra/Rio Vermelho 7925 0,195437731 166,12 117,26
6 | Centro Histérico 782 0,019284834 16,39 12,00
7 |Pauda Lima 4985 0,122934649 104,49 73,76
8 | Cajazeira 1005 0,024784217 21,07 14,87
9 |Itapuad 4350 0,107274969 91,18 64,36
10 | Boca do Rio 3499 0,086288533 73,35 51,77
11 | Brotas 2003 0,049395808 41,99 29,64
12 | Suburbio Ferroviario 3495 0,086189889 73,26 51,71
Total 40.550 1 850,00 600,43

Fonte dos dados: Coordenadoria de Regulagdo e Avaliac@o, Secretaria Municipal de Saude, Salvador, 2006.

Producio de dados

A populagdo de estudo foi constituida por todas as mulheres na faixa etaria de

interesse que compareceram para o exame de Papanicolaou. A entrevista foi realizada antes
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ou depois do atendimento médico, & conveniéncia da usudria, da equipe de assisténcia ou da
equipe de pesquisadoras. Foram consideradas inelegiveis para o estudo mulheres gravidas,
lactantes e incapazes de responder ao questionario por motivos diversos. O trabalho de
campo foi previsto para ser realizado de outubro dezembro de 2007, porém foi prorrogado até
fevereiro de 2008 por questdes operacionais, tais como férias de profissionais e greves de
funcionarios.

O diagnéstico da SOP ¢ fundamentalmente baseado em achados clinicos. ¥*? Oligo-
ovula¢do ou anovulagio sdo dados de anamnese e podem ser obtidos pela historia menstrual.
O hiperandrogenismo ¢ melhor avaliado clinicamente com a procura de hirsutismo e acne
importante, pela simples inspecdo das areas do corpo mais comumente afetadas . O sistema de
avaliag@o para hirsutismo mais comumente usado ¢ o de Ferriman-Gallwey modificado (FG)
que quantifica o problema numa escala de pontos levando em consideracdo a quantidade e
distribuicdo de pelos em nove regides do corpo. 620 diagnostico diferencial de SOP com
outros estados hiperandrogénicos na pratica clinica, ¢ feito pela historia (época de
aparecimento, modo de instalagdo e caracteristicas dos sinais e sintomas), sem a necessidade
de exames complementares na maioria absoluta das vezes. /?

Nesta pesquisa, utilizamos os critérios diagnosticos do Consenso de Rotterdam (2003)
que considera portadora de SOP toda mulher que apresente dois dos trés critérios clinicos
(oligomenorréia/amenorréia, hiperandrogenismo clinico/laboratorial e ovarios policisticos a
ultra-sonografia) com exclusio de outras causas. “”

Foi elaborado questiondrio estruturado com 70 questdes fechadas (Anexo I) aplicado
as usuarias participantes, contendo dados de identifica¢@o, dados socio-demograficos, historia
puberal, menstrual, sexual e reprodutiva, alguns antecedentes médicos, além de perguntas
sobre diagnosticos e tratamentos anteriores relacionados com a SOP. Ainda no questionario
foram feitas indagacdes sobre a presenca de manifestagdes hiperandrogénicas. Ao final da
entrevista foi realizada inspecdo em busca destas manifestagdes representadas por hirsutismo,
presenga de acne importante ou alopécia androgénica evidente. Para esta investigacdo foi
constituida uma equipe de pesquisadoras de campo formada por uma médica, duas
entrevistadoras e uma técnica em enfermagem, todas com treinamento especifico. A inspecio
e pontuagdo pelo sistema FG para diagnéstico e quantificacdo do hirsutismo foram realizados
apenas pela pesquisadora médica, com a finalidade de padronizacdo dos resultados, uma vez
que este instrumento apresenta um baixo indice de concordéncia interobservadores. ' Esta
pontuagdo foi realizada sem o conhecimento prévio das respostas das entrevistadas, com a

finalidade de ndo influenciar a pesquisadora em relagdo a presenca ou ndo de hirsutismo,
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sugerida pela entrevistada. Foram consideradas hirsutas mulheres que obtiverem seis pontos
ou mais na escala FG (Anexo 11). 3%

Todas as participantes tiveram medidas de peso, estatura, pressdo arterial, cintura e
glicemia capilar verificadas de forma validada e padronizada. Para a medida do peso foi
utilizada balanca de precisdo portatil eletronica para pesagem de pessoas, marca Marte,
modelo PP200. A medida da estatura foi realizada com estadidmetro portatil marca SECA®.
Para medir a pressdo arterial foi utilizado o aparelho de pressdo eletronico marca Omron,
modelo HEM 705 CPINTN, validado pela British Hypertension Society. Para a medida da
cintura, foi utilizada fita métrica inelastica apropriada, obtendo-se a mensura¢do a meio
caminho entre o rebordo costal e a crista iliaca, no nivel da linha axilar média, com a
participante em posicdo ortostitica. ©¥ Para a dosagem da glicemia capilar utilizamos o
sistema Accu-Check® Active da Roche Diagnostics, sistema este utilizado pelo CEDEBA e
pela Secretaria Municipal de Saude de Salvador.

As mulheres com diagnosticos de suspeicdo (somente um dos critérios clinicos
presente), confirmados (com dois critérios clinicos presentes) ou com histéria pregressa de
diagnostico médico de SOP foram encaminhadas para matricula no Ambulatorio de
Ginecologia Endocrina do Centro de Referéncia Estadual para Diabetes e Endocrinologia do
Estado da Bahia (AGE/CEDEBA). Todas elas fizeram dosagens de hormonio foliculo-
estimulante (FSH), hormonio luteinizante (LH), hormonio tireotrofico (TSH), prolactina e
testosterona total no laboratério do CEDEBA, que reservou quantidade de soro para dosagem
de 17a-hidroxiprogesterona no laboratdrio DNA, todos com técnicas padronizadas, para fim
do estabelecimento do segundo critério diagndstico ou diagnoéstico diferencial. Com a mesma
finalidade, mulheres que necessitaram estudo ecografico para avaliagdo da morfologia
ovariana, o fizeram pelos critérios de imagem estabelecidos pelo Consenso de Rotterdam,
por apenas um profissional na Clinica Kleber Chagas.

Para a viabilizagdo da produgdo dos dados, solicitou-se autorizagdo da Secretaria
Municipal de Saudde, através da sua Coordenadoria de Aten¢do e Promocdo da Satde.
Verificou-se o horario de atendimento dos servigos de interesse nas diversas unidades, bem
como a demanda e as condi¢des locais do exame. Com essas informagdes, sortearam-se 0s
turnos de atendimento a serem pesquisados, elaborando dessa forma um cronograma com
datas pré-programadas para a realizacdo do trabalho em cada centro.

O CEDEBA, através da sua Coordenacdo de Pesquisa, declarou-se interessado na

realizagdo deste projeto, por ser esta uma das linhas de pesquisa do Centro, acolhendo as
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demandas do estudo seja no acompanhamento médico através do seu Ambulatdrio de

Ginecologia Enddcrina, ou na utilizagio do seu laboratorio.

Processamento e Analise de dados

Sera realizada digitacdo com a constituicio do banco de dados utilizando-se o
programa Access 2003 e a analise sera feita com o programa Stata 9.0.

Como medida de ocorréncia, serd estimada a prevaléncia da SOP na populagdo
estudada. No estudo comparativo entre as mulheres com e sem SOP, serd calculada a razao de
prevaléncias (RP) e respectivos intervalos de confianca (IC) segundo estratos especificos.
Nesta analise avaliaremos diferencas nas RPs quanto as caracteristicas socio-demograficas,
relatos de diagnosticos de co-morbidades como DM, obesidade, HAS, DL e tratamentos
prévios. Serdo feitas analises considerando-se as variaveis peso, glicemia capilar casual,
cintura e pressdo arterial observadas. Consideraremos portadoras de sobrepeso participantes
com indice de massa corporea (IMC = peso dividido sobre altura ao quadrado) entre 25 ¢ 29,9
kg/mz, obesidade leve entre 30 e 34,9 kg/mz, obesidade moderada entre 35 e 39,9 kg/m2 e
obesidade acentuada acima de 40 kg /m®. ©” Serdo suspeitas de diabetes aquelas que
apresentaram glicemia capilar casual maior que 100 mg%.”"” Para a avaliagdo da cintura,
consideraremos duas varidveis: a medidas da circunferéncia da cintura propriamente dita que

. . . 58
sera classificada como anormal acima de 80 cm ¥

e a razdo cintura/estatura cujo ponto de
corte serd 0,53. ©” Serfio consideradas pré-hipertensas mulheres com medidas de pressdo
arterial sistolica entre 120 e 139 mm Hg e pressdo arterial diastdlica entre 80 e 89 mm Hg.
Classificaremos como hipertensas participantes com pressdo arterial sistlica maior ou igual a
140 mm Hg e pressdo arterial diastolica maior ou igual a 90 mm Hg. ®” Analisaremos
também de forma comparativa mulheres com SOP que tiveram ou ndo diagnostico prévio,
quanto ao relato da ocorréncia de co-morbidades e anormalidades de medidas. O teste
estatistico utilizado sera o qui-quadrado de Pearson (xz) para verificacdo da hipdtese nula de
igualdade entre os grupos testados.

Serd também feito o estudo comparativo entre os dois conjuntos de critérios
diagndsticos da SOP mais aceitos na comunidade cientifica, que sdo os do NIH e os de
Rotterdam, quanto a prevaléncia e quanto a associagdo dos diagndsticos assim feitos com a
ocorréncia das co-morbidades. Serdo calculadas as medidas de validade (sensibilidade,
especificidade, valores preditivos positivo e negativo) dos critérios do NIH, mais aplicével a

aten¢do basica, tendo como referéncia os de Rotterdam, que s@o de utilizagdo mais complexa
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e cara, por acrescentar o exame ultra-sonografico. Com estes resultados poderemos propor os
critérios a serem utilizados na ateng@o bdsica para a identificacdo precoce das mulheres com

SOP.

CONSIDERACOES ETICAS

Todos os requisitos ¢éticos, como confidencialidade, anonimato, privacidade e
voluntariado foram respeitados. As mulheres participantes assinaram o termo de
consentimento livre e esclarecido (Anexo III) como recomendado pelo CONEP. O projeto foi
registrado no SUSNEP sob ntimero 156299, sendo submetido ao Comité de Etica em Pesquisa
do CEDEBA com aprovagdo em 28 de setembro de 2007 (Anexo IV e V).

Todas as participantes receberam laudo com os resultados das medidas
antropométricas, de pressdo arterial e glicemia capilar casual (Anexo VI). As situagdes de
anormalidade encontradas foram informadas com orientagdes pertinentes para a solu¢do dos
problemas. As situagdes emergenciais (glicemias e niveis pressoricos muito elevados) foram
imediatamente reportadas a equipe de assisténcia para as solugdes cabiveis.

Em relacdo ao principio da beneficéncia, considerou-se de crucial importancia o
diagnostico da SOP e o encaminhamento para tratamento especifico que serdo proporcionados
pela investigacdo a todas as mulheres identificadas como suspeitas ou portadoras da sindrome.
Este acompanhamento esta sendo realizado na estrutura do CEDEBA, centro de média
complexidade, responsavel pelo acompanhamento de doengas enddcrinas no SUS-BA, com o
compromisso de assegurar a continuidade do tratamento apds o término da pesquisa.
Considerando o principio da ndo maleficéncia, os procedimentos e exames que foram
realizados no decorrer da investigacdo nao apresentam potencial de dano conhecido.

Todos os laudos dos exames laboratoriais e ultra-sonograficos realizados serdo

entregues as participantes, apos o término da digitacdo dos resultados.
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Conselho Nacional de Saude
Comissao Nacional de Etica em Pesquisa - CONEP
FOLHA DE ROSTO PARA PESQUISA ENVOLVENDO SERES HUMANOS FR - 156299
Projeto de Pesquisa
Sindrome dos Ovarios Policisticos em Salvador, Bahia: um Estudo de Prevaléncia na Atencédo Primaria de Saude.
Area de Conhecimento Grupo Nivel
4.00 - Ciéncias da Saude - 4.06 - Saude Coletiva - Epide. Grupo lll Epidemioldgico

Area(s) Tematica(s) Especial(s)

Fase

Unitermos

sindrome dos ovarios policisticos, prevaléncia, sindrome metabdlica, epidemiologia, epidemiologia do curso de vida, saude da mulher

Sujeitos na Pesquisa

N° de Sujeitos no Centro Total Brasil N° de Sujeitos Total Grupos Especiais
850 850 850
Placebo Hl}ﬂ\ffﬁﬁ:)rgentos Wash-out Sem Tratamento Especifico Banco de Materiais Biolégicos
NAO ~ NAO NAO NAO
NAO
Pesquisador Responsavel
Pesquisador Responsavel CPF Identidade
Ligia Gabrielli Fernandes 182.728.195-20 709830-89
Area de Especializagéo ; Maior Titulagdo Nacionalidade
GINECOLOGIA E OBSTETRICIA ESPECIALISTA BRASILEIRA
Bairro .
ETJdAeBa(%OEBANO 159, AP. 1502 CAMINHO DAS Cgila_(\j/eADOR -BA
' T ARVORES
Cadigo Postal Telefone Fax Email
41820-370 (71)33590103 / (71)33540406 (71)33587109 ligiagabrielli@uol.com.br

Termo de Compromisso

Declaro que conhego e cumprirei os requisitos da Res. CNS 196/96 e suas complementares. Comprometo-me a utilizar os materiais e dados
coletados exclusivamente para os fins previstos no protocolo e publicar os resultados sejam eles favoraveis ou néo.

Aceito as responsabilidades pela condugao cientifica do projeto acima.

Data: / / Assinatura

Instituicdo Onde Sera Realizado
Nome CNPJ Nacional/Internacional
Centro de Diabetes e Endocrinologia do Estado da Bahia - CEDEBA 04.117.667/0001-20 Nacional
Unidade/Orgao Participag&o Estrangeira Projeto Multicéntrico
Centro de Diabetes e Endocrinologia do Estado da Bahia - CEDEBA NAO NAO
Endereco Bairro Cidade
Avenida ACM Pituba Salvador - BA
Cadigo Postal Telefone Fax Email
40275350 71 3543164 71 3549884 cedeba@yahoo.com.br

Termo de Compromisso

Declaro que conhego e cumprirei os requisitos da Res. CNS 196/96 e suas complementares e como esta instituicdo tem condigées para o

desenvolvimento deste projeto, autorizo sua execugéo.

Nome:
Data: / / Assinatura

Vinculada
Nome CNPJ Nacional/Internacional
Universidade Federal da Bahia - UFBA 15.180.714/0001-04 Nacional
Unidade/Orgao Participagao Estrangeira Projeto Multicéntrico
Instituto de Saude Coletiva NAO NAO
Enderecgo Bairro Cidade
Avenida Ademar de Barros s/n Campus Universitario Ondina Salvador - BA
Caodigo Postal Telefone Fax Email
40170-110 71-32636824 71- 32636383 sad@ufba.br

Termo de Compromisso

Declaro que conhego e cumprirei os requisitos da Res. CNS 196/96 e suas complementares.

Nome:

Data: / /

Assinatura

Nao se Aplica
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4.7 Laudo dos exames da primeira fase.

Sindrome dos Ovarios Policisticos em Salvador, Bahia: um Estudo de

Prevaléncia na Aten¢do Primaria de Saude.

Data DS N° de Ordem
L] I

Nome

Pressao Arterial Peso Estatur IMC (indice de Massa Corpérea)

s S " i R T J A—_
Glicemia capilarcasual [ | mg/di Cintura[  Jcm

VR até 99 mg/dl (Acima de 99 mg/dl, recomenda-se a realizagao de glicemia de jejum).

Profissional Responsavel
(carimbo)
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5. LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

ASRM
CONEP
DCV
DM2
DS
ESHRE
FG

FSH

GH

HAS

IC
IGFBP-1
IGF-1
IMC
ISGA

LH
MONICA

N

n
NIH
OR
p
PA
SM
SOP
SUD
TSH
US

American Society for Reproductive Medicine

Comissao Nacional de Etica em Pesquisa

Doenca cardiovascular

Diabetes mellitus tipo 2

Distrito Sanitario

European Society for Human Reproduction

Sistema Ferriman-Gallwey modificado para identificagdo de
hirsutismo

Folicular Stimulating Hormone (Hormonio foliculo-estimulante)
Growing hormone (Hormoénio do crescimento)

Hipertensao arterial sistémica

Intervalo de confianca

Proteina carreadora do IGF-1

Fator de crescimento insulinico - 1

Indice de massa corpérea (kg / m?)

Investigator's Static Global Assessment
Luteinizing Hormone (Hormonio luteinizante)
Multinational MONItoring of trends and determinants in
CArdiovascular disease (OMS)

Total da populacao

Numero de participantes de uma amostra
National Institutes of Health

Odds Ratio

Valor de p

Pressao arterial

Sindrome metabdlica

Sindrome dos ovarios policisticos
Sangramento uterino disfuncional

Hormonio tireotréfico

Ultrassonografia



