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RESUMO

Sangramento uterino anormal € uma das queixas mais freqUentes das
mulheres que procuram atencdo ginecologica. Por este motivo, observa-se a
necessidade de obter-se o diagnostico de suas causas com métodos
propedéuticos de facil execucdo, de alta acurécia diagnostica e de baixo custo.
Esta pesquisa comparou a acuracia diagnéstica da histerossonografia com a da
ultra-sonografia e histeroscopia no diagnéstico das alteragcGes uterinas nas
mulheres com historia clinica de sangramento uterino anormal, tendo como padrao
ouro a histologia. Foram examinadas 56 pacientes assistidas no Setor de
Histeroscopia do CAISM/UNICAMP e os resultados analisados, comparando a
sensibilidade, especificidade, valores preditivos positivo e negativo dos trés
métodos propedéuticos. A sensibilidade da histerossonografia e da histeroscopia
foi de 94% e a da ultrasonografia foi de 83%. A especificidade da
histerossonografia foi de 87%, da histeroscopia de 92% e da ultra-sonografia 76%.
As diferencas entre os trés métodos ndo foram estatisticamente significativas.
Concluimos que a histerossonografia € um método acurado para diagndstico de
alteracdes orgénicas que causam sangramento uterinc anormal, podendo ser
utilizado como método substituto da histeroscopia e complementar a ultra-
sonografia para diagndstico de alteragbes uterinas causadoras de sangramento

uterino anormal.
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1. INTRODUCAO

O sangramento uterino anormal (SUA) é definido come todo
sangramento uterino que se distingue do padrédo menstrual habitual pela sua
quantidade, duracdo, freqiéncia e tempo de aparigéo, constituindo-se numa
manifestagio patologica que deve sempre ser investigada (NICOLAU, 1890).
Considera-se ciclo menstrual normal aquele cuja duragdo varia entre irés e
sete dias, intervalo de 23 a 35 dias e gquantidade de 20ml a 80ml (FEBRASGO,

19896; PALTER & OLIVE, 1996).

O SUA manifesta-se pelos quadros clinicos de hipermenorréia,
menorragia, metrorragia, polimenorréia ou sangramento apos a menopausa.
Hipermenorréia € o aumento da duracdo da menstruagio acima de sete dias;
menorragia € o aumento da quantidade de fluxo sanglineo menstrual;
metrorragia € a perda sangliinea prolongada, irregular e sem carater ritmico;
polimenorréia caracteriza um ciclo menstrual cuja freqiéncia € inferior a 23
dias e sangramento apés a menopausa corresponde ac sangramento uterino
que ocorre apds 12 meses da menopausa (SWARTZ & BUTLER, 1992; HALBE

& SAKAMOTO, 1984; PALTER & OLIVE, 1996).
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Sangramento uterino anormal € o sintoma mais freqlente entre as
mulh.eres que solicitam atencéo ginecolégica, chegando a incidéncia préxima a
20% das consultas novas nos ambulatérios da especialidade (HALBE, 1994).
Esta alta incidéncia, além da gravidade de algumas das doengas que ©
provocam, fazem do sangramento uterino anormal um dos sintomas de maior

importancia na pratica ginecologica (SWARTZ & BUTLER, 1992).

O SUA tem como etiopatogenia fatores organicos e n&o-organicos
(ou funcionais). Estes ultimos s&o secundérios as disfungcbes hormonais do
eixo hipotalamo-hipéfise-ovério, que é definido clinicamente como hemorragia
uterina disfuncional (SPEROFF, GLASS, KASE, 1991, HALBE, 1994). A
hemorragia uterina disfuncional (HUD) incide em aproximadamente 5% dos
casos novos atendidos nas clinicas da especialidade (HALBE & SAKAMOTO,
1994). A importancia da HUD decorre do gquadro clinico muitas vezes
dramatico, levando & preocupacgéio por parte da paciente devido as dificuldades
que apresenta o diagndstico diferencial com alteragbes organicas,

complicacbes gestacionais e coagulopatias (DUARTE, 1994).

Os fatores orgénicos que determinam o sangramento anormal variam
de acordo com a idade da mulher. Mulheres em idade fértil, apresentam como
principais causas desse sintoma os miomas submucosos, polipos endometriais
e a hiperplasia do endométrio (SWARTZ & BUTLER, 18982). Nas mulheres no

climatéric e nas menopausadas, as causas de maior freqiéncia s&o os
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miomas, pélipos, atrofia, hiperplasia ou adenocarcinoma de endométrio

(SWARTZ & BUTLER, 1892).

Segundo HILLARD (1996), mioma & o tumor uterino mais comum,
ocorrendo em cerca de 20% das mulheres com mais de 30 anos de idade.
Classifica-se, de acordo com a camada uterina em que se desenvolve, em
subseroso, intramural e submucoso. O mioma intramural é o mais freqiente e
dependendo do seu tamanho, pode abaular a luz do 6rgéo, dificultando o
diagnostico diferencial com leiomioma submucoso. O mioma submucoso é o
que mais freqUentemente provoca sangramento uterino anormal, favorecendo a

instalac@o de quadros anémicos.

Os polipos endometriais sdo formagdes sésseis ou pediculadas que
fazem relevo na area de implante. Segundo DUARTE (1994), sua malighizagéo
ocorre em menos de 1% dos casos, € manifesta-se mais frequentemente pelo

sangramento uterino anormal.

Hiperplasia endometrial corresponde ao crescimento exagerado do
endométrio resultante, na maioria das vezes, da estimulagdo persistente e
prolongada do endométrio pelo estrogénio. Ocorre em todas as faixas etarias
da mulher. Nas jovens & provocada, mais freqhentemente, pela persistente
produgéo de estrogénio nos casos de anovulagéo (DISAIA & CREASMAN,

19986).
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A atrofia endometrial € a maior causa de sangramento apds a
menopausa, devido a fragilidade dos vasos endometriais que se encontram
esclerosados nesta fase da vida das mulheres (TONGSONG,

PONGNARISORN, MAHANUPHAP, 1994).

O SUA nas mulheres menopausadas, que utilizam terapia de
reposicdo hormonal (TRH), faz suspeitar de hiperplasia e cancer endometrial
(BONILLA-MUSOLES, PEREZ-GIL, PARDO, 1992b, ARCHER, 1993). As
hiperplasias podem alcangar um percentual que varia de 3,5% a 30% nas
mulheres que fazem TRH, e dentre estas, 1% poderia progredir para
adenocarcinoma (DISAIA & CREASMAN, 1996). Para NOTELOVITZ (1993),
12% a 30% das hiperplasias adenomatosas progridem para carcinoma,

dependendo da presenca ou n&o da atipia citologica.

Devido & variedade de fatores causais e a gravidade de alguns
deles, uma avaliagio precisa no rastreamento de alteragbes que acometem a
cavidade endometrial & necessaria em todas as mulheres que se apresentam
com sangramento uterino anormal nos ambulatorios de menopausa,

endocrinologia e oncologia ginecoldgicas (EXACOUSTOS et al., 1993).

Com a finalidade de pesquisar as alieragbes que causam
sangramento uterino anormal, o clinico deve, além de reglizar exame
ginecolbgico completo, utilizar métodos propedéuticos complementares que

apresentam diferengas quanto ao custo operacional, acuracia diagndstica e
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grau de dificuldade na sua realizagdo e interpretagdo. Os métodos utilizados
para.o diagnostico das alteragbes endometriais podem ser ambulatoriais ou
nao. Os ndo-ambulatoriais necessitam de internagio e anestesia, sendo que o
mais utilizado corresponde & dilatag@o cervical e curetagem da cavidade
uterina (D&C), com posterior avaliagdo histolégica do material retirado. Menos
de 10% das curetagens realizadas nas mutheres com SUA confirmam o
diagndstico de neoplasia endometrial, o que significa que, em nove de cada
dez mulheres, este método propedéutico pode ser excessivamente agressivo
para pacientes que ndo tenham uma patologia que o justifique (KARLSSON,
GRANBERG, HELLBERG, 1993; NETO et. al., 1996). Portanto, seria preferivel
dispor de métodos menos invasivos, que permitam evitar a curetagem, pelo

menos em boa parte das mulheres com doencgas benignas.

Dentre os meétodos ambulatoriais desenvolvidos nos dlitimos anos,
destacam-se a ultra-sonografia, a histerossonografia e a histeroscopia, que s&o
realizados sem a necessidade de internacio nem de anestesia, o que os

diferencia significativamente da curetagem uterina.

A ultra-sonografia ou ecografia pelvica, que pode ser realizada por
via abdominal ou transvaginal, permite, através de imagem, a visualizac&o
completa, avaliando com detalhes o colo e ¢ corpo uterinos. No corpo, definem-
se a morfologia e a espessura tanto do miométrio quanto do endométrio, cujas
mudancas sdo perfeitamente identificaveis. O miométrio produz uma

refringéncia cinza, homogénea, podendo ser observados os vasos miometriais
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em sua por¢do mais periférica. O endométrio possui maior refringéncia do que
o miomeétrio, variando de acordo com o grau de edema e decidualizagdo do
estroma. Entre o miométrio e o endométrio visualiza-se a camada basal
endometrial, levemente ecogénica (BAILAQ, 1991; BONILLA-MUSOLLES et al.,

1992c; FLEISHER & KEPPLE, 1996).

As mudangas na refringéncia do endométrio fazem com que o exame
ultra-sonografico mostre claramente as variagbes da textura e espessura
endometrial durante as fases do ciclo menstrual normal (HANSMANN,

HACKELOER, STAUDACH, 1985).

No periodo menstrual, © endométrio aparece com aspecto e
ecogenicidade lineares, podendo apresentar éreas hipoecodicas
correspondendo ao extravasamento de sangue menstrual. Neste periodo do
ciclo a espessura endometrial, em um corte antero posterior, deve estar entre
1mm e 4mm. Na fase proliferativa, a espessura endometrial deve estar entre
4mm e 10mm em uma mensuragio realizada numa imagem antero-posterior

(FLEISHER et al., 1991a; KEPPLE, 1996).

Durante a fase pré-ovulatéria observa-se um anel ecorrefringente,
em cujo interior, econegativo, denota-se uma linha central completa,
iguaimente muito refringente. Na fase secretéria, a mensuracéo da espessura

endometrial em antero-posterior estd entre 7mm e t4mm, e o endometrio
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aparece com ecogenicidade homogénea e regular (BAILAO, 1991; FLEISHER

et al., 1991a; KEPPLE, 1996).

O limite de espessura do endométrio na mulher pds-menopausada
sem TRH, ndo deve ultrapassar 8mm numa mensuragao em antero-posterior
(FLEISHER et al., 1991a; KARLSSON et al.,1993). Eniretanto, em mulheres
submetidas @ TRH, o endoméfrio apresenta-se com maior refringéncia e a
espessura endometrial pode alcancar uma medida entre 6mm e 10mm em

antero-posterior (GOLDSTEIN, 1993; FLEISHER & KEPPLE, 1996).

Segundo ARCHER (1993), toda mulher na pds-mencpausa, com ou
sem TRH, deve realizar uma exploracéo ecografica transvaginal anual, e a
presenca de espessamento endometrial, ou a suspeita de alteragbes

organicas, obrigam a uma avaliagao cito-histolbgica.

Para FLEISHER, KEPPLE, ENTMAN (1991b), a ultra-sonografia
transvaginal € uma técnica imprescindivel no diagnéstico precoce do cancer do
endométrio e permite também avaliar a profundidade da invasdo miometrial nas
pacientes que apresentam estudo histoldgico provandoe o carcinoma
endometrial. Dificuldades na avaliacdo ecografica podem ser encontradas nos
tumores exofiticos planos ou nos que forram a superficie endometrial, mas n&o
invadem a musculatura (FLEISHER et al,, 1991b). A invasdo microscopica
também ¢é de dificil identificagdo ecografica nas mulheres que apresentam

algumas doencas como leiomiomas ou adenomiose, que prejudicam a precisa
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delineacdo da extensdo da invasdo miometrial (FLEISHER et al., 1991a).
Qutra limitacdo do método deve-se ao fato da cavidade endometrial ser um
espaco virtual, e por isso, algumas vezes, impossivel diferenciar se uma area
ecogénica central esta locada na cavidade uterina ou se pertence ao miometrio
adjacente (VAN ROESSEL, WAMSTEKER, EXALTO, 1987 ROMANO et al.,

1994).

A histerossonografia ou sonohistercgrafia € uma complementacao
da técnica ultra-sonografica em que se injeta, na cavidade uterina, com a
utilizagéo de um cateter, via cérvice, um meio liquido de distensdo (soro
fisioldgico a 0,9%), 0 que pérmite a visualizacdo de toda a cavidade
endometrial e miométrio (COHEN et al., 1893; GOLDSTEIN, 1995; PARSONS
et al., 1996). E um procedimento simples e sua realizacdo é bem tolerada pela
mulher (MONTEAGUDO et al, 1993, SHALEV, BAR-HAVA, BEN-RAFAEL,

1993; CAMPBELL et al., 1994).

Esta técnica tem a vantagem sobre a ecografia, de tornar possivel a
identificacdo e diferenciagcdo das alteragbes que acometem a cavidade
endometrial, tais como pdlipos, miomas submucosos, hiperplasia e cancer
endometrial (BAILAO, 1991; BONILLA-MUSOLES et al., 1992a; BOURNE et

al., 1994; GOLDSTEIN, 1994).

Alguns autores afirmam que a histerossonografia é a técnica mais

acurada para a deteccao, definicdo da dimens2o e localizacao dos miomas
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submucosos e dos poélipos endometriais (SYROP & SAHAKIAN, 1992:

CICINELL! et al., 1995;).

A histeroscopia € um método endoscopico composto por um sistema
optico, sistema de iluminacdo e um aparelho de distenso da cavidade
endometrial. O sistema 6ptico € constituido por fibras dispostas de maneira
coerente e, acoplado ao sistema de iluminagdo, permite a transmissao de
imagem para o observador. O sistema de distensdo tem a finalidade de
promover a expanséo da cavidade endometrial € permitir a ¢correta viséo intra-
uterina, sem produzir trastornos iocais e sistéemicos. Os meios mais utilizados
para distender a cavidade endometrial sdo os meios liquido {(Dextran) ou

gasoso pelo gas carbdnico (NICOLAU, 1990).

O exame histeroscépico proplicia a visao direta da cavidade
endometrial e do canal cervical, identificando as alteracdes que os acometem.
Na presenca de sangramenio uterino, o exame histeroscopico pode ser
prejudicado (VERCELLINI et al., 1997). Durante a realizacio da histeroscopia,
pode-se, através da vis@o direta, biopsiar as areas suspeitas de patologia, ©
que permite o diagnéstico definitivo das alteracbes endometriais através da
histologia (MOTASHAW & DAVE, 1890). Devido a possibilidade de se praticar
este exame em nivel ambulatorial e sem anestésicos, o diagndstico das

alteraches cavitarias tornou-se mais facil e acessivel (NICOLAU, 1990).
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Pela praticidade na realizagdo do exame, a histeroscopia trouxe
grandes subsidios no diagnostico das alteragdes da cavidade uterina, sendo,
segundo BONILLA-MUSOLES et al. (1992a), o método que melhor avalia a

cavidade endometrial.

As trés técnicas descritas acima tém em comum a limitacdo de
informar apenas da aparéncia macroscopica e em pequeno aumento, por isto o
diagnastico definitivo das patologias endometriais € feito pelo estudo
histolégico de material obtido através da curetagem ou biépsia do endométrio.
O problema com a curetagem € que, necessariamente, tem que ser realizada
sob anestesia e em centro cirtrgico, o que aumenta o custo operacional, risco
e complicagBes cirdrgicas. A histeroscopia, por sua vez, € um método que
apresenta vantagem scobre a curetagem, pois é realizada ambulatoriaimente e
sem anestesia, mas o material e pessoal especializado para a sua realizagdo
S80 escassos € caros em nosso meio, tornando-o um meétodo invidvel na
propedéutica de rotina para a avaliagdo da cavidade endometrial em mulheres

que apresentam sangramento uterino anormal (WOLMAN et al., 1996a).

Entretanto, a histerossonografia estd em um ponto intermediario
entre os métodos que fazem o diagndstico suspeito, como a ultra-sonografia, e
0s que fazem o diagndstico definitivo, que corresponde a histologia obtida

através da histeroscopia ou da curetagem (WIDRICH et al., 1896).
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Muitas mulheres ainda sdo submetidas a exames que apresentam
risco cirdrgico alto para a pesquisa de alteragdes endometriais causadoras de
sangramento uterino anormal. Caso a histerossonografia mostre alta acuracia
diagnostica, com imagens gque eliminem a suspeita de patologias organicas
endometriais, este procedimento permitiria evitar a necessidade de métodos
propedéuticos mais invasivos num grupo grande de mulheres com
sangramento uterino anormal. A principal vantagem seria a de substituir
métodos mais caros e desconfortaveis por métodos menos caros, melhor

tolerados e com menor risco cirurgico para as pacientes.
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2. OBJETIVOS

2.1. Geral

Avaliar a acuracia diagndstica da histerossonografia e compara-ia
com a ultra-sonografia e histeroscopia no rastreamento das alteragbes da

cavidade endometrial, em mulheres com sangramento uterino anormal.

2.2. Especificos

1. Avaliar a sensibilidade, especificidade e valores preditivos positivo e
negativo da ultra-sonografia, histerossonografia e da histeroscopia para o
diagnostico de alteragbes da cavidade endometrial, em mulheres com

sangramento uterino anormal, tendo como padrao ouro a histologia.

2. Comparar a sensibilidade, especificidade da histerossonografia com os da
ultra-sonografia para o diagndstico de alteragbes uterinas em mulheres
com sangramento uterino anormal, utilizando a histologia uterina como

padréo ouro.
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3. Comparar a sensibilidade, da histerossonografia com os da histeroscopia
para o diagndstico de alteragbes uterinas em mulheres com sangramento

uterino anormal, utilizando a histologia uterina como padréo ouro.

4, Verificar se a histerossonografia € um métedo acurado para ¢ diagnéstico

de alteracBes orgéanicas que causam sangramento uterino anormal.
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3. CASUISTICA E METODOS

3.1. Desenho do estudo

Foi desenvolvido um estudo de validacdo de teste diagnostico,

utilizando como padrao oure a histologia endometrial.

3.2. Tamanho amostral

O tamanho amostral de 56 mulheres foi calculado utilizando os

seguintes determinantes:

— valor preditivo positivo(p) de 95% - no exame
histerossonografico comparado a histologia endometrial como
descrito por ROMANOQO et al., (1994).

- d=6% - diferenca desejada entre a proporcac amostral e

populacional (em funcgao de P),

— =0,05 (erro tipo |) (KISH, 1965).

14 3. CASUISTICA E METODOS



3.3. Sujeitos

Um total de 61 mulheres que estavam agendadas para a realizagdo
do exame histeroscopico no Departamento de Tocoginecologia da Faculdade
de Ciéncias Médicas da UNICAMP (FCM/UNICAMP) e apresentavam historia
clinica de sangramento uterino anormal, foram convidadas a participar desta
pesquisa. Das 61 mulheres, trés recusaram a participagdo por motivos
pessoais e duas ndo foram incluidas pela impossibilidade da realizagéo dos
exames histerossonograficos e histeroscopicos devido a estenose da cérvice

uterina, resultando numa amostra de 56 casos (ANEXO 3).

3.4. Conceitos

Foram definidos como sangramento uterino anormal os quadros
clinicos de hipermenorréia, menorragia, metrorragia, polimenorréia ou
sangramento apos a menopausa (SWARTZ & BUTLER, 1992; HALBE, 1994;

PALTER & OLIVE, 1996).

- Hipermenorréia: aumento da duracao da menstruacao acima de sete dias.

- Menorragia: aumento da quantidade de fluxo sanguineo menstrual acima

de 80ml.

— Metrorragia: perda sanguinea prolongada, irregular, por vezes profusa,

sem carater ritmico.

— Polimenorréia: ciclo menstrual cuja frequéncia € inferior a 23 dias.
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~ Sangramento ap6s a menopausa: sangramento uterino apos 12 meses

da menopausa.

— Mulheres na menopausa: aquelas com 12 meses ou mais em amenorréia
(HALBE, 1994).

—  Mulheres no climatério: aquelas em idade igual ou superior a 41 anos e
com menos de 12 meses em amenorréia ou com ciclos menstruais
presentes (HALBE, 1294).

— Mulheres no menacme: aquela com idade menor que 41 anos e com

ciclos menstruais presentes (HALBE, 1994).

— Terapia de reposigao hormonal: com referéncia ao uso de medicamento
hormonal, pelo menos seis meses, pela mulher no climatério ou

menopausa.

3.5. Procedimentos

3.5.1. Ultra-sonografia

Foi realizada previamente aos exames histerossonograficos e
histeroscopicos pelos médicos do Setor de Ultra-sonografia, de acordo com a
ratina do Departamento de Tocoginecologia do CAISM/UNICAMP. Foi utilizado
um aparetho Toshiba® 140, com transdutor transvaginal convexo, freqii&ncia de
6Mhz e transdutor abdominal convexo de 3,5Mhz, velocidade para partes

moles de 1.540m/s.
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— Avaliou-se a ecogenicidade, regularidade e a espessura

endometrial em sentido antero-posterior, medida em milimetros.

- O resultado da ultra-sonografia foi classificado nas seguintes

categorias:

» Nommal: ecogenicidade endometrial linear & homogénea, com
espessura em uma imagem transversa e/ou longitudinal em
antero-posterior menocr que 14mm (menacme/climatério);
menor que 10mm (menopausa em TRH); e menor gue 8mm

(menopausa sem TRH).

e Anormal: ecogenicidade endometrial irregular e/ou
heterogénea, com espessura endometrial em uma imagem
transversa efou longitudinal em antero-posterior igual ou
maior que 14mm (menacme/climatério), igual ou maior que
10mm {menopausa com TRH); igual ou maior que 8mm

(menopausa sem TRH).

No laudo foi dado um diagndstico suspeito de:

- endométrio atrofico/hipotréfico;, endométrio  proliferativo,
endométrio secretor, endométrio hipertrofico/hiperplasico; pélipo
endometrial; mioma; cancer do endoméirioc ou diagnéstico

inconclusivo.
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A Figura 1a. é uma foto de exame ultra-sonografico transvaginal
mostrando o Gtero em ante-verso-flexdo, com espessamento endometrial de
12mm, em que n&o se pode definir a existéncia de hiperplasia ou pélipo

endometriail.

Figura 1a - Imagem ulira-sonogréfica uterina com endométrio homogéneo e espessura
de 12mm numa muther com sangramento uterinc anormal,
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3.5.2. Histerossonografia

Foi utilizado o aparelho ecogréfico ALOKA® SSD500 com transdutor

transvaginal setorial convexo, freqiéncia de 5 Mhz. Todos os exames foram

realizados pelo autor e gravados em fitas de video-cassete para fins de

documentacao.

— Ap6s anti-sepsia, foram injetados de 2m! a 20 ml de solugio

salina a 0,9%, através de cateterizacdo da cérvice uterina, com

uma sonda Nelaton ou cateter de insemina¢@o da OBGIN 4 ou

cateter da Nezhat-Dorsey (Ul- 2.0).

— Foram avaliadas as caracteristicas ecograficas de regularidade,

espessura (em milimetros) das faces anterior e posterior da

cavidade endometrial.

O resultado da histerossonografia foi classificade nas seguintes

categorias:

Normal: cavidade endometrial vazia, com endomeétrio reguiar
efou homogéneo efou com espessura das faces anterior
efou posterior do endométrio menores gque 7mm
(menacme/climatério); 5mm (menopausa com TRH) ; 4mm

(menopausa sem TRH})

Anormal: cavidade endometrial com ecos em seu interior,
endométrio irregular efou heterogénec e espessura das
faces anterior efou posterior do endométrio maior ou igual a
7mm (menacme/climatério); Smm (menopausa com TRH);

4mm (menopausa sem TRH).
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No laudo foi dado um diagnéstico suspeito de:

— endométrio  atréfico/hipotréfico;  endométrio  proliferativo;
endométrio secretor, endométrio hipertréfico/hiperplasico; pdlipo

endometrial; mioma, cancer do endometrio ou inconclusivo.

A Figura 1b. mostra o mesmo caso da Figura 1a., em que a

histeroscopia definiu o diagndstico de pdlipo endometrial n&o diagnosticado

pela ultra-sonografia.

e e e e - B LR e L

Figura 1b — Exame histerossonografico do mesmo caso da figura 1a. em que se identificou
a presenga de polipo endometrial apos a infusdo de solugdo salina.
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3.5.3. Histeroscopia

Os exames foram realizados em carater ambulatorial com o aparelho
Hamou |, Karl-Storz®, com 6ptica de 4mm e insuflador da WISAP®. Todos os
exames foram realizados pelos médicos responsaveis no Setor de
Histeroscopia Diagnostica do CAISM/UNICAMP e gravados em fita de video-

cassete para fins de documentac&o.

-~ Foram avaliadas as caracteristicas de coloragao, morfologia e

reguilaridade da superficie do endométrio.

- Foram identificadas as alteragbes encontradas durante o exame.

O resultado da histeroscopia foi classificado nas seguintes

categorias:

e Normal: endométrio com superficie lisa, regular, plana e
auséncia de processos expansivos alterando a cavidade

endometrial.

e Anormal: endométrio irregular apresentandoc processo

expansivo alterando a cavidade endometrial.

No laudo foi dado um diagnéstico suspeito de:
- endométrio atréfico/hipotréfico; endométrio proliferativo; endométrio secretor,
endométrio hipertroficofhiperpléasico; pdlipo endometrial; mioma, cancer do

endométrio ou inconclusivo.
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A Figura 1c. mostra uma imagem de exame histeroscopio em que

foram identificados um pélipo endometrial e um mioma submucoso.

Figura 1c — Mostra a presencga de pélipoc endometrial e mioma submucoso.
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3.5.4. Histopatologia

Qs exames foram realizados de acordo com os critérios utilizados
pelo Departamento de Anatomia Patologica da FCM/UNICAMP.  As biopsias
de endométrio foram obtidas das seguintes formas: apés a histeroscopia por

aspiracéo ou cureta de Novak; pela D&C, histerectomia ou pela ressecgéo

histeroscopica.

Os exames histopatoldgicos foram definidos segundo os critérios
utilizados por MAZUR & KURMAN, (1995); que encontram-se descritos no

ANEXO 4.

O resultado da bidpsia foi classificado nas seguintes categorias:

¢ Normal: endometrio proliferativo ou secretor nas mulheres no
menacme; endométrio proliferativo, secretor ou atréfico/hipotrafico

nas mulheres no climatério e na menopausa.

« Anormal: hiperplasia tipica ou atipica, polipo, mioma e/ou cancer
do endoméirio nas mulheres no menacme, no climatério € nas

menopausadas com ou sem TRH.
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3.6. Instrumento de coleta dos dados

Foi preparada uma ficha para o registro dos dados obtidos com 0s

exames de ultra-sonografia, histerossonografia, histeroscopia e histologia

(ANEXO 1).

3.6.1. Coleta de dados e amostras

Os procedimentos e laudos ecograficos que foram realizados
anteriormente como parte do protocolo do CAISM pelos médicos do setor de
ultra-sonografia € que foram informados previamente sobre o estudo, foram
transcritos pelo autor para a ficha, apdés o término do exame histeroscopico

(ANEXO 1).

As mulheres que estavam agendadas para a realizagdo do exame
histeroscopico no Setor de Histeroscopia do CAISM foram entrevistadas pelo
autor e apds o diagnéstico clinico de sangramento uterino anormal, foram
convidadas a participar voluntariamente do estudo. Apds a assinatura do
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (ANEXQO 2), foram submetidas ao

exame histerossonografico, previamente a realizacao da histeroscopia.

Os exames histerossonograficos € o preenchimento da ficha de

registro dos dados foram feitos pelo pesquisador.
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A seguir, as pacientes foram submetidas & histeroscopia pelos
médicos responsaveis, que foram previamente esclarecidos sobre o estudo. O
autor transcreveu para a ficha os resultados, baseado nos laudos dos exames

histeroscopicos.

Os procedimentos e laudos ecograficos que foram realizados
anteriormente como parte do protocolo do CAISM pelos médicos do setor de
ultra-sonografia e que foram informados previamente sobre o estudo, foram
transcritos pelo autor para a ficha, apos o término do exame histeroscopico

(ANEXO 1).

As bidpsias de endométrio foram enviadas zo Departamento de
Anatomia Patologica do FCM/UNICAMP, e os resultados foram transcritos pelo
autor para a ficha de registro de dados baseado nos laudos

anatomopatologicos.

3.7. Processamento e Anadlise dos Dados

As fichas foram arquivadas em ordem numeérica e os dados digitados
no computador, utilizando-se © pacote estatistico EPI INFO para anélise

estatistica.

Os dados foram tabulados em tabelas de 2X2 para analise da

sensibilidade, especificidade e valor preditivo positivo € negativo.
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Inicialmente avaliou-se a acuracia diagnéstica de normalidade e
anormalidade de cada método propedéutico em relaggdo ao exame
histopatoldgico. Posteriormente, comparou-se a sensibilidade, especificidade e
valores preditivos positivo e negativo entre os trés testes diagnosticos
realizados. Finalmente, foi avaliada a significncia estatistica dos resultados
obtidos na amostra, através do teste de Qui-Quadrado e de McNemar, com

corregdo de continuidade (GALEN & GAMBINO, 1975).

3.8. Aspectos Eticos

As pacientes que cumpriram os critérios de inclusao foram
convidadas a participar do estudo e receberam, verbalmente e por escrito, as
explicacdes contidas no Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (ANEXO
2), que foi assinado pela paciente e pelo pesquisador. Foi informada sobre o
que seria sua participagdo e quanto & confidencialidade e sigilo do estudo
proposto, respeitando os principios enunciados na Declarag@o de Helsingue

(DECLARACION DE HELSINK, 1990).
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RESULTADOS



4. RESULTADOS

4.1. Caracteristicas da amostra avaliada

Mais da metade das mulheres encontravam-se na faixa etaria entre

40 e 59 anos, aproximadamente 22% tinham menos de 40 anos e 18% estavam

acima de 59 anos (TABELA 1).
TABELA 1
DISTRIBUIGAQ ETARIA
Idade(anos) n %
20-29 4 8
30 -39 8 14
40 — 49 17 30
50 - 59 17 30
60 -89 8 14
70 -79 2 4
TOTAL 56 100
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Na amostra estudada, houve uma distribuicdo aproximada de um
terco de mulheres no menacme e dois tergos de mulheres no climatério ou na
menopausa, sendo que, destas Gltimas, menos de um terco fazia terapia de

reposicdo hormonal na ocasiao da pesquisa (TABELA 2).

TABELA 2

DISTRIBUIGAO DAS MUILHERES SEGUNDO O PERIODO
DA VIDA MENSTRUAL E O USO OU NAO DE TRH*

Periodo n %
Menacme 17 30
‘Clirmnatério sem TRH* 7 13
Climatério com TRH* 4 7
Menopausa sem TRH* 19 34
Menopausa com TRH* 9 16
TOTAL 56 100

e ————
*TRH: terapia de reposic&o hormonal
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A Tabela seguinte mostra gue a metade das mulheres examinadas
apresentaram, como queixa, sangramentoc apds a menopausa (50%), seguido
de 30% com quadro de metrorragia € 14% das mulheres com quadro clinico de

hipermenorréia (TABELA 3).

TABELA 3

DISTRIBUIGAQ DAS MULHERES DE ACORDO COM O
TIPO DE SANGRAMENTO UTERINO ANORMAL (S.U.A.)

S.UA. n %
Hipermenorréia 8 14
Polimenorréia 2 . 4
Meftrorragia 17 30
Menorragia 1 2
Sangramento apés a 28 50
menopausa
TOTAL 56 100
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O resultado histolégico mostrou que os trés diagnésticos mais
freqlentes, endométric proliferativo, atréfico e pdlipo endometrial, estiveram
presentes em igual nimero de casos, representando cada um, mais de um
quarto do total dos diagndsticos obtidos. Observa-se que apenas um caso de
mioma uterino foi encontrado como causa de sangramento uterino anormal e

nenhum caso de cancer foi detectado nesta amostra (TABELA 4).

TABELA 4

DISTRIBUICAO DOS CASOS DE ACORDO
COM O DIAGNOSTICO HISTOLOGICO

Diagnostico histolégico n %

Endomeétrio proliferativo 15 27
Endométrio secretor 8 14
Endométrio hipotrofico 15 27
Endométrio hiperplasico 2 3
P6lipo endometrial 15 27
Mioma uterino 1 1
Cancer o -
TOTAL 56 100
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A Tabela 5 mostra os 18 casos de anormalidades endometriais
diagnosticados pela histologia. A maioria dos resultados anormais foi devido &
presenca de polipo (15 casos). A histeroscopia diagnosticou a presenca de
pélipos em todos os casos diagnosticados pela histologia, a histerossonografia
ndo evidenciou um caso de poélipo endocervical (caso 41) e o ultra-som

diagnosticou a presenca de polipc em apenas um caso {(caso 29).

No caso nUmero 47 a histerossonografia e a histeroscopia
evidenciaram a presenca de pdlipo endometrial, porém a histologia identificou

apenas hiperpiasia endomefrial.

Em trés casos de pdlipos confirmados pela histologia, a ulira-
sonografia nao suspeitou de nenhuma anormalidade. A histeroscopia falhou ac
fazer o diagndstico de endométrio secretor {normal)} na presenca de hiperplasia
endometrial no caso 45, porém a ultra-sonografia e a histerossonografia
fizeram o diagnostico correto. O Unico caso de mioma uterino confirmado pelo

exame histolégico foi diagnosticado pelos trés métodos avaliados {caso 12).
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TABELA 5

RESULTADOS DOS EXAMES REALIZADOS NAS MULHERES COM

HISTOLOGIA ANORMAL

Caso USG HSG Histerosc, Histologia
8 proliferativo polipo polipo polipo
10 hiperplasia polipo pdlipo pélipo
11 hiperplasia polipo polipo pdlipo
13 hiperplasia pélipo polipo polipo
17 hiperplasia pdlipo polipo pdlipo
24 hiperplasia polipo pdlipo pélipo
29 pélipo polipo polipo polipo
31 inconclusivo pdlipo polipo - pdlipo
36 inconclusivo pélipo polipo polipo
41 atrofico atréfico polipo pdlipo cervical
42 hiperplasia pélipo pélipo pdlipo
48 hiperplasia pélipo polipo polipo
48 hiperplasia polipo pélipo poélipo
51 atréfico pélipo pélipo polipo
55 hiperplasia pélipo pdélipo polipo
47 hiperplasia polipo polipo hiperplasia
45 hiperplasia hiperplasia secretor hiperplasia
12 mioma mioma mioma mioma
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A Tabela 6 mosira 0s dez casos de diagnosticos falsos positivos
encontrados na amostra. A ulira-sonografia teve nove casos, a
histerossonografia quatro e a histeroscopia apenas trés. A maioria dos casos
falsos positivos da ulira-sonografia tiveram como alteragcdo a hipertrofia

endometrial.

Chama atencdo que houve um caso de diagnéstico de mioma
(caso 5), evidenciado pela ultra-sonografia e histerossonografia, e dois casos
de polipos (casos 9 e 43), identificados pela histerossografia e histeroscopia,
que nac foram diagnosticados pela histologia e que se inciluem como falsos

positivos, respeitando a defini¢éo desta Uitima como padréo ouro.

TABELA 6

CASOS DE FALSOS POSITIVOS ENCONTRADOS NA AMOSTRA

Caso UsG HSG Histerosc. Histologia
4 hiperplasia hiperplasia hiperplasia proliferativo
5 mioma mioma proliferativo proliferativo
9 hiperplasia poélipo polipo atréfico
15 polipo secretor proliferativo proliferativo
22 hiperplasia atrofico proliferativo proliferativo
35 hiperplasia atréfico protiferativo atréfico
38 hiperplasia atrofico atréfico atrofico
39 hiperplasia secretor atréfico secretor
43 proliferativo pélipo polipo proliferativo
44 hiperplasia hiperplasia proliferativo proliferativo

33
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4.2. Acuracia diagnéstica dos procedimentos realizados,
tendo como padrao ouro a histologia

O ultra-som mostrou uma sensibilidade de 83% e especificidade de
76% no diagndstico de anormalidades endometriais, utilizando a histologia
como padrao ouro (TABELA 7). O valor preditivo positivo foi de 60% e o

negativo de 91%.

TABELA 7

ACURACIA DA ULTRA-SONOGRAFIA NA AVALIACAO ENDOMETRIAL
TENDO COMO PADRAO OURO O EXAME HISTOLOGICO

Diagnéstico histolégico

Ultra-sonografia Anormal Normal
Anormal 15 9
Nomal 3 29
TOTAL 18 38

Sensibilidade; 83%; especificidade: 76%;
V.P(+); 83%; V.P.(-):91%.
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A histerossonografia mostrou sensibilidade de 95% e especificidade
de 89% no diagnéstico de alteragbes que acometem a cavidade endometrial. O
valor preditivo negativo foi préximo de 100% e o positivo acima de 80%
(TABELA 8).

TABELA 8

ACURACIA DA HISTEROSSONOGRAFIA NA AVALIAGCAO ENDOMETRIAL
TENDO COMO PADRAO OURO O EXAME HISTOLOGICO

Diagndstico histolégico
Histerossonografia Anormal Normal
Anormal 17 5
Normal 1 33
TOTAL 18 38

Sensibilidade: 94%; especificidade: 87%;
V.P(+): 77%; V.P.(-$.97%.

A histeroscopia apresentou sensibilidade de 94% e especificidade
de 92% no diagnéstico de anormalidades endometriais tendo como padrdo
ouro a histologia. O valor preditivo positivo foi de 85% e o negativo igual ao da
histerossonografia (TABELA 9).

TABELA 9

ACURACIA DA HISTEROSCOPIA NA AVALIAGAO ENDOMETRIAL
TENDO COMO PADRAO OURO O EXAME HISTOLOGICO

Diagnéstico histoldgico
Histeroscopia Anormal Normal
Anormal 17 3
Nomal 1 35
TOTAL 18 38

Y —————————————— ]
Sensibilidade; 94%,; especificidade: 92%);
V.P(+): 85%; V.P.(-).97%.
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Em resumo, a histerossonografia e a histeroscopia apresentaram
acuracia diagnéstica aproximadamente iguais no diagnostico de alterages
uterinas que acometem a cavidade endometrial € a ultra-sonografia apresentou
acuracia diagnéstica inferior aos exames histeroscopico e histerossonografico
(TABELA 10). Porém, pelo teste de McNemar (GALEN & GAMBINO, 1975), ndo

foram observadas diferencas estatisticamente significativas entre eles (p>0,05).

TABELA 10

PORCENTAGEM DA ACURACIA DIAGNOSTICA DA ULTRA-SONOGRAFIA,
HISTEROSSONOGRAFIA E HISTEROSCOPIA TENDO COMO PADRAQ

OURO O EXAME HISTOLOGICO
Acuracia Ultra-sonografia* Histerossonografia Histeroscopia**
Sensibilidade 83 94 94
Especificidade 76 87 92
Valor Preditivo+ 63 77 85
Valor Preditivo - N g7 97

* Valor de p entre ultra-sonografia e histerossonografia 0,48 para sensibilidade e 0,22 para
especificidade
** Valor de p entre histerossonografia e histeroscopia 0,48 para sensibilidade e 0,48 para especificidade
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4.3. Acuricia diagndstica dos trés procedimentos
realizados de acordo com o periodo da vida
menstrual das mulheres

A histerossonografia e a histeroscopia apresentaram iguais
acuracias diagnosticas de alteragSes uterinas que acometem a cavidade
endometrial nas mulheres no menacme e a ultra-sonografia apresentou
acuracia diagnodstica inferior aos exames histeroscopico e histerossonogréafico

(TABELA 11).

TABELA 11

PORCENTAGEM DA ACURACIA DIAGNOSTICA DOS PROCEDIMENTOS
NAS MULLHERES NO MENACME*

Acuracia Ultra-sonografia Histerossonografia Histeroscopia
Sensibilidade 80 100 100
Especificidade 84 92 92
Valor Preditivo+ 66 83 83
Vaior Preditivo - 92 100 100

. ————————————————— ]

*n=18
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A Tabela 12 resume a acurécia diagnostica dos trés procedimentos
nas 38 mulheres climatéricas/menopausicas e mostra que enguanto a
histerossonografia e histeroscopia apresentaram resultados muito
semelhantes, a ultra-sonografia apresentou menor acuracia, particularmente

quanto a especificidade e valor preditivo positivo.

TABELA 12

PORCENTAGEM DA ACURACIA DIAGNOSTICA NAS MULHERES
NO CLIMATERIO E MENOPAUSA*
M

Acuracia Ultra-sonografia Histerossonografia Histeroscopia
Sensibilidade 83 92 92
Especificidade 65 85 92
Valor Preditivo+ 52 73 85
Valor Preditivo - 89 96 96

*n=38

Comparando a acuracia dos trés testes entre mulheres no menacme e
mulheres climatéricas/menopdusicas, verificou-se maior sensibilidade e
especificidade no primeiro grupo para a histerossonografia e histeroscopia.
Quanto ao ultra-som, houve menor sensibilidade mas maior especificidade

entre as mulheres no menacme (TABELAS 11 e 12).
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4.4. Avaliagao da acuracia excluindo casos com
patologias que a histologia poderia ndo identificar

Excluindo os dois casos de mulheres com poélipos ¢ a que
apresentava mioma diagnosticados pelos exames propedéuticos e nao
identificados pela histologia, observou-se que a histerossonografia e a
histeroscopia tiveram a mesma acuracia diagnostica, proxima a 100% e a ultra-

sonografia manteve menor acuracia (TABELA 13).

TABELA 13

PORCENTAGEM DA ACURACIA DIAGNOSTICA DA ULTRA-SONOGRAFIA,
HISTEROSSONOGRAFIA E HISTEROSCOPIA TENDO COMO PADRAO OURO
A HISTOLOGIA, EXCLUINDO OS CASOS DE MIOMA E POLIPOS NAO
IDENTIFICADOS PELA HISTOLOGIA (n = 53)

Acuracia Ultra-sonografia Histerossonografia Histeroscopia
Sensibilidade 83 84 94
Especificidade 80 94 97
Valor Preditivo+ 68 88 94
Valor Preditivo - 90 97 97

* Valor de p entre ultra-sonografia e histerossonografia 0,48 para sensibilidade e 0,07 para

especificidade
** Valor de p entre histerossonografia e histeroscopia 0,48 para sensibilidade ¢ 1,0 para especificidade
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4.5. Avaliagdo da acuracia incluindo como patoldgicos os
trés casos de polipos e mioma nao diagnosticados
pela histologia

Considerando como verdadeiros positivos ©s trés casos
mencionados acima, observa-se que a histerossonografia e histeroscopia
mantiveram valores de acuracia muito semelhantes, enquanto a uitra-
sonografia manteve valores inferiores aos procedimentos histerossonogréfico e

histeroscopico (TABELA 14).

TABELA 14

PORCENTAGEM DA ACURACIA DIAGNOSTICA DA ULTRA-SONOGRAFIA,
HISTEROSSONOGRAFIA E HISTEROSCOPIA TENDO COMO PADRAO QURO
A HISTOLOGIA, MAS CONSIDERANDO OS CASOS DE MIOMA E POLIPOS NAO
IDENTIFICADOS PELA HISTOLOGIA COMO PRESENTES NA AMOSTRA (n = 56)

Acuracia Ultra-sonografia Histerossonografia Histeroscopia
Sensibilidade 81 95 90
Especificidade 80 84 o7
Valor Preditivo+ 71 91 95
Valor Preditivo - 87 97 94

* Valor de p entre ultra-sonografia e histerossonografia 0,25 para sensibilidade e 0,07 para
especificidade
** Valor de p entre histerossonografia e histeroscopia 1,0 para sensibilidade e 1,0 para especificidade
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5. DISCUSSAO

Os resultados deste trabalho mostraram uma alta acuracia da
histerossonografia para o diagnostico de patologias que alteram a cavidade
endometrial e que causam sangramento uterinc anormal . Os valores
encontrados para a histerossonografia foram muito semelhantes aos
encontrados para a histeroscopia € superiores aos da ultra-sonografia, porém,
nesta amostra ndo houve diferencas estatisticamente significativas entre os

trés métodos.

O estudo confirmou a grande utilidade da histerossonografia como
método complementar & ultra-sonografia nas mulheres com sangramento
uterino anormal, permitindo identificar os processos patoldgicos da cavidade e

da parede uterina, com alta definicéo de imagem.

Nossos dados enquadram-se nas informacfes disponiveis na
literatura, quanto & utilidade da histerossonografia como método diagnédstico
nos casos de sangramento uterino anormal (GOLDSTEIN, 1994;: EMANUEL et

al., 1996; BRONZ, SUTER, RUSCA, 1997).
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A maioria das publicacbes diferenciam-se de nossa pesquisa,
porque utilizaram a histeroscopia como padrao ouro, o que se justifica quando
a alteragdo pode ser identificada visualmente na superficie da cavidade
uterina, mas € de valor pelo menos duvidoso, quando se trata de alteracbes

histologicas do miomeétrio.

Por isso, decidimos utilizar 6 exame histolégico do endométrio ou
exame anatomopatoldgico do utero como padrdo ouro, particularmente
interessados em esclarecer a capacidade da histerossonografia em detectar

hiperplasias e/ou carcinoma de endométrio.

Este propdsito viu-se parcialmente prejudicado pelo pequenoc
namero de casos de hiperplasias e a auséncia de casos de céncer de
endometrio na casuistica estudada. Embora a histerossonografia fizesse o
diagndstico de hiperpiasia nos dois casos incluidos na amostra, este nimero é
muito pequeno para tirar qualquer conclfusdo. Por outro lado, g falha da
histeroscopia em diagnosticar um desses dois casos poderia fazer pensar em
uma maior eficiéncia da histerossonografia para identificar hiperplasias, mas
sera preciso acumular muito mais experiéncia antes de emitir qualquer opinigéo
mais definitiva e deveriamos ter muitc mais casos com esta patologia para

compararmos 0s dois procedimentos diagnosticos.
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Mas, se a histologia do endométrio se constitui no padréo ouro mais
apropriado para o diagnostico de alteragfes do desenvolvimento endometrial,

ela pode néo ser adequada no caso de polipos e miomas.

O diagnéstico de pdlipo podera passar desapercebido no exame
histologico se a bidpsia fracionar sua estrutura e o corte incluir cutra area do
endométrio. Assim mesmo, a histologia so poderia fazer o diagnostico de
mioma se 0 raspado fosse tao profundo que conseguisse chegar até o

miométrio na drea invadida pelc mioma.

Nos casos de pdlipos endometriais, que foram causa muito freglente
de sangramento uterino anormal, a histeroscopia ofereceu suas maiores
vantagens, ja que permitiu uma visdo direta e fotogréfica da lesdo (NICOLAU,
1990). Por esta razéo, a histeroscopia tem sido o padréo ouro usadc por outros
autores (MOTASHAW & DAVE, 1990; ROMANO et al., 1994; WOLMAN et al.,

1996a)

No caso de miomas, aceita-se que a simples ultra-sonografia faca o

diagnostico na maioria dos casos (FEDELE et al.,1991).

Assim, parece gue O unico padrio ouro reaimente correto para o
diagnéstico hisiolégico do sangramento uterinc anormal, seria 0 exame
anatomo-patolégico, macroscopico e microscopico do Uutero retirado

cirurgicamente e que nesta pesquisa ocorreu em apenas um caso.
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Naturalmente que o desenho e a execugdo de um estudo de teste
diagndstico que tenha a peca cirdrgica como padrdo ouro € de muito maior
alcance, mas escaparia totalmente do objetivo de uma dissertacdo de mestrado

como esta.

Uma forma de corrigir, pelo menos parcialmente, as limitagdes do
padrao ouro escolhido para este trabalho, foi o de exciuir os casos de pdlipos
diagnosticados pela histeroscopia e ndg pela histologia, e o Unico caso de

mioma identificado pelo ultra-som e inadvertido pela histologia.

Justifica-se esta excluséo, considerando que, na primeira analise em
gue se respeitaram estes casos como negativos para patologia, se atribuia aos
varios testes uma menor especificidade e valor preditivo positivo, o que eles

realmente possuiam nesta amostra.

Uma outra alternativa foi a de incluir esses casos, mas reconhecer
que os trés correspondiam a anormalidades uterinas (desrespeitando o padréo
ouro), e que, portanto, os testes que os identificaram como tais estavam certos

€ 0s que n&o os diagnosticaram como anormais, estavam incorretos.

Entende-se que n&o é apropriado modificar a metodologia de analise
do projeto apods termos os resultados a vista. Ficamos, portanto no dilema de

manter o critério pre-estabelecido, reconhecendo suas limitagdes que induziam

44 S. DISCUSSAD



a erro, ou adapta-los a realidade que estavamos observando e que néo

tinhamos previsto.

Optou-se por fazer a andlise das trés formas descritas, de modo que
o leitor tenha todos os elementos de julgamento para obter suas proprias
conclusdes. Nossa opinido € que a avaliacdo mais proxima a realidade € a
dltima descrita, que inclui os trés casos nao identificados pela histologia como
positivos para anormalidade uterina, e que a mais correta € a que exciui esses
trés casos do padrao ouro, o qual se mostrou insuficiente para fazer o

diagnostico.

O mais importante € que a conclusdo basica do estudo n&o muda
com estas varias formas de analise, isto &, que a histerossonografia mostrou
uma acuracia muito préxima a da histeroscopia, com minima vantagem para

uma ou para outra, segundo o critério de analise adotado.

Por outra parte, tivemos a sorte de que na amostra inclui-se um caso
de polipo cervical, diagnosticado pela histeroscopia e ndo identificado pela
histerossonografia, 0 que ilusira a evidente limitacao deste Ultimo exame em
nédo fazer diagnodstico de anormalidades no canal cervical, 0 que esta de
acordo ao observado por outros autores para a ultra-sonografia (PARSONS &

LENSE, 1993).
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No entanto, todos os casos de pdlipos endometriais identificados
pela histeroscopia foram também diagnosticados pela histerossonografia, o que
n&o aconteceu com a ultra-sonografia que fez o diagndstico correto em apenas
um dos 14 casos confirmados pela histologia. Esta capacidade da
histerossonografia de identificar polipos endometriais ja tinha sido descrita na

literatura como uma das principais vantagens deste exame (GOLDSTEIN,

1995).

Nossa casuistica também mostrou-se muito limitada para poder
julgar o valor comparativo da histerossonografia em comparacdo com a
histeroscopia, para o diagnéstico de mioma, ja que houve apenas dois casos,
um dos quais néo foi identificado pelo exame histeroscépico. Sabe-se que a
ultra-sonografia e, portanto, a histerossonografia, sdo bons exames para o
diagnéstico de mioma tendo uma sensibilidade préxima a 100% (FLEISHER,

1991b).

O pequeno nimero de casos na amostra seguramente se deve a que
a maioria das pacientes com sangramento uterino anormal e mioma nao foram
encaminhadas a histeroscopia, porque o diagnéstico ja tinha sido feito pelo
uitra-som. De qualquer forma, o pequeno numero de casos ndo permitiu
verificar se a histerossonografia é efetivamente o procedimeto propedéutico
mais apropriado para os casos de miomas submucosos, como afirmam outros
autores (FEDELE et al., 1991; BERNARD et al., 1997; BRONZ et al., 1997). Em

teoria, por suas caracteristicas, a histerossonografia deveria ser um método de
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alta acuracia para precisar o tamanho e o grau de comprometimento miometrial

do mioma, © que, naturalmente, fica fora das possibilidades da histeroscopia.

Apesar das limitagbes da amostra quanio a algumas patologias
especificas, como descrito acima, os resultados deste estudo indicam que a
histerossonografia possui uma acurdcia diagnéstica muito proxima e nao
inferior & histeroscopia em geral, tendo provavelmente vantagens no caso de
hiperplasias e miomas e a desvantagem de ndo ser tio apropriada para lesfes

que ocuparm o canal cervical.

Parece-nos da maior importancia ressaltar, justamente, as limitacbes
e complementaridade das diferentes técnicas diagndsticas, frente a pacientes
com sangramento uterino anormal. O ultra-som tem a capacidade de identificar
lesbes miometriais e, com menor precisio, alteracbes do endométrio, através
da espessura endometrial e suas caracteristicas ecogénicas (MONTEAGUDO

et al., 1993).

A histerossonografia agrega ao ultra-som, uma capacidade, que o
mesmo n&o possui, de identificar lesdes excfiticas, como os pélipos,
aparentemente sem perder nada da histeroscopia dentro dos limites da
cavidade uterina, e ganha dos outros exames, quanto a precis3o da espessura
e caracteristicas do endométrio (WIDRICH et al., 1996: BERNARD et al.,
1997). Nossos resultados contribuem para confirmar as caracteristicas

descritas acima.
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O que parece mais apropriado € que, em casos de sangramento
uterino anormal, se inicie a propedéutica com o ultra-som, agregando-lhe a
histerossonografia frente a qualquer dlvida ou n&o esclarecimento diagndstico,
deixando a histeroscopia para os casos gue precisarem de bidpsia dirigida, o

que é a grande vantagem deste método.

Desta forma, iniciamos pelc exame menos invasivo até o mais
invasivo, de acordo com a necessidade de cada caso, submetendo a mulher ao

minimo de incomodo que sua situagao requeira.

Apesar de ndo medirmos objetivamente a duracdo do exame e o
grau de desconforto e dor experimentados pelas nossas pacientes nos
diferentes exames, por n&o ser objetivo desta pesquisa, a observacéo direta
das pacientes nos confirmou o que ja estd descrito na literatura, istoc €, que a
iInjecao de solugdo salina para a histerossonografia e sua observacdo sao mais
rapidas e menos desconfortdveis para a paciente que a histeroscopia

(MONTEAGUDO, 1993; GOLDSTEIN, 1995; WIDRICH et al., 1996).

A injecdo da solug@o salina através do colo tem o risco tedrico de
levar germes e células endometriais até as tubas e cavidade peritonial
(WIDRICH et al., 1996; WOLMAN et al., 1996b). Em caso de existir uma
endocervicite por Chamydia ou Neisseria, existiria o risco teérico de ascensio
da infeccdo, levando a quadros de Doenga Inflamatdria Pélvica. Nao

observamos nenhum caso deste tipo em nossa casuistica, apesar de ter havido
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alguns casos em que se observou a presenca de liquido na cavidade peritonial

apos 0 exame, sugerindo a passagem de soro até o peritonio.

A auséncia de complicagdes infecciosas em nossos casos pode ser
atribuida aos cuidados com a anti-sepsia que é necesséria nestes exames, ja
que, pela sua idade, a maior parte das nossas pacientes tinham baixo risco de

infecgbes genitais.

Um outro risco tedrico é a disseminacdo transtubdrica de células
endometriais até o peritdnio, o que seria particularmente grave em casos de
carcinoma de endométrio (DEVORE, SCHWARTZ, MORRIS, 1982). Por esta
razao, € necessario que o maximo cuidado seja colocado na Injecéo lenta da
solugéio salina, apenas no volume suficiente para distensdo da cavidade no

minimo necessario para os objetivos do exame.

Nosso estude nédo pretendeu, nem poderia pretender, avaliar a
disseminagéo retrograda do conteldo uterino. O esclarecimentc deste
problema devera ser motivo de estudos muito mais extensos, que até agora
desconhecemos, dirigidos a elucidar se este risco reaimente existe e qual a

freqiéncia em que se observa.

Acreditamos que os dados aqui apresentados d3o uma contribuigdo
ac estudo dos métodos diagnosticos de anormalidades que afetam a cavidade

e a parede uterina, ajudando a delimitar sua capacidade e suas restrigdes.
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Seria muito interessante estender este estudo a avaliagio de mulheres na pos-
menopausa, que estdo fazendo uso de terapia de reposicao anormal. A
aparente capacidade da histerossonografia em identificar os casos de
hiperplasia endometrial, que & o principal temor frente & TRH prolongada em
pacientes ndo-histerectomizadas, faz, deste exame, um excelente candidato a
ser 0 metodo de eleigdo no seguimento destas pacientes, particularmente entre
aquelas com sangramento anormal. Acreditamos ser este um estudo que

devera ser realizado no futuro proximo.
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6. CONCLUSOES

1. A ultra-sonografia, histerossonografia e histeroscopia tiveram alta
sensibilidade e especificidade para o diagnostico de alteragdes da

cavidade endometrial que causaram sangramento uterino anormal.

2. A histerossonografia teve sensibilidade e especificidade maiores que a
ultra-sonografia para diagnostico de alteragbes da cavidade endometrial em
mulheres com sangramento uterino anormal; no entanto, ndoc houve

diferenca estatisticamente significativa entre elas.

3. A histerossonografia teve sensibilidade, especificidade e valores preditivos

semelhantes aos da histeroscopia.

4. A histerossonografia € um métode acurado para o diagnéstico de
alteragbes organicas que alieram a cavidade endometrial em mulheres com

sangramento uterino anormal.
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7. SUMMARY

Abnormal uterine bleeding is the most frequent complaint of
gynecologic patients. Thus, an inexpensive, simple, and accurate diagnostic
procedure would be very useful We compared the accuracy of
sonohysterography with that of office hysterography and ultrasonography in
women with abnormal uterine bleeding, using histology as the gold standard.
We evaluated 56 patients attending the Department of Gynecology and
Obstetrics, CAISM/UNICAMP, and the results were analysed, comparing the
sensitivity, specificity, positive and negative predictive values of the three
procedures. Sonohysterography and histeroscopy’s sensitivity was 94%,
ultrasonography’'s was 83%. Specificity for sonohisterography was 87%,
histeroscopy’s 92% and 76% for ultrasonography. The resuits did not differ
significantly. We concluded that sonohysterography is an accurate method to
evaluate morfhologic alterations of the uterine cavity that cause abnormal
uterine bleeding. It can be used as a substitute procedure of office histeroscopy
and complementary to ultrasoud for the evaluation of women with abnormal

uterine bleeding.
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ANEXO 1

Ficha.
VALOR DA HISTEROSSONOGRAFIA NA AVALIACAO DA CAVIDADE
ENDOMETRIAL NA MULHER COM SANGRAMENTO UTERINO ANORMAL

INICIAIS: HC: Ndmero:

IDADE: DUM: Data:

1.Sangramento uterino anormal:

(1) hipermenorreia (2) polimenorréia  (3) metrorragia (4)
menorragia
(5) sangramento apds a menopausa (6) outros ..............

2. Periodo da vida menstrual:
{1) menacme

(2) climatério sem TRH (3) climatéric com TRH
(4) menopausa sem TRH (5) menopausa com TRH
EXAME ULTRA-SONOGRAFICO:

3. Resultado do exame ultra-sonografico: (1) Anormal (2) Normal
4. Espessura endometrial pelo exame ultra-sonogréafico: __ mm.
5. Hipdtese diagnobstica pelo exame ultra-sonografico:
endométrio (1) proliferativo (2) secretor (3) atréfico
(4) hiperplasia (5) pélipo  (6) mioma

(7) CA (8) inconclusivo.
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EXAME HISTEROSSONOGRAFICO:
6. Resultado do exame histerossonografico: (1) Anormal (2) Normal

7. Espessura endometrial pelo exame histerossonografico:
face anterior mm.

face posterior mm.

8. Hipotese diagnostica pelo exame histerossonografico:
endometrio (1) proliferativo (2) secretor (3) atréfico

(4) hiperplasia (S) pélipo  (6) mioma
(7) CA (8) inconclusivo.

9. Tipo de cateter: (1) Nelaton (2) Inseminacio (3) Nezhat-Dorsey
10. Volume de soro fisiologico utilizado: ........... ml
Observagdes/intercorréncias:

EXAME HISTEROSCOPICO:
11. Resultado do exame histeroscépico: (1) Anormai (2) Normal

12. Hipétese diagndstica pelo exame histeroscopico:
endométric (1) proliferativo (2) secretor (3) atréfico

{(4) hiperplasia (5) pblipo  (6) mioma

(7) CA (8) inconclusivo.
EXAME HISTOPATOLOGICO:
13. Forma da coleta da bidpsia endometrial: (1) Cureta de Novak
(2)D&C
(3) Resseccao histeroscopica
{(4) Outra

14. Diagnostico pelo exame anatomopatolégico:
endometrio (1) proliferativo (2) secretor (3) atréfico

(4) hiperplasia (5) pélipo  (6) mioma
(7) CA (8) outros ......

15. Resultado do exame histolégico: (1) Anormal (2) Normal.
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ANEXO 2

VALOR DA HISTEROSSONOGRAFIA NA AVALIACAO DA CAVIDADE
ENDOMETRIAL NA MULHER COM SANGRAMENTO UTERINO ANORMAL

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

I R eeeee abaixo-assinada, declaro que
aceito participar voluntariamente de uma pesquisa para comparar diferentes
exames usados para diagnosticar problemas do utero;

- Fui convidada a participar do estudo porque tenho hemorragias gue podem
ser causadas por doenca do titero;

- Para participar do estudo, além dos dois exames de rotina (Histeroscopia com
biopsia do endométric e ecografia transvaginal) que ja estdo marcados,
também precisarei fazer um outro exame chamado histerossografia.

Fui informada de que:

- a histerossonografia é um exame de ultra-som no que exige ser injetado um
liquido dentro do dtero pela vaging;

- este exame pode causar algum desconforto ou dor na barriga, mas néo
precisa de anestesia;

- nos estudos ja realizados com este método, ndo houve nenhum problema
para a saude das mulheres;

- poderei perguntar, em qualquer momento, sobre qualquer davida que eu tiver,
- poderei interromper a minha participagdo no estudo, em qualquer momenio e
que nao serei prejudicada em meu tratamento;

- meu nome nao aparecera em nenhum momenio quando apresentados os
resultados do estudo;

- no caso de qualquer divida o telefone para contato do Dr. Luiz Guilherme é
(018) 5244100.

Campinas, de 1996.

Assinatura da paciente Assinatura do pesquisador
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ANEXO 3
Lista dos casos na amostra

CASO | ULTRA-SCM HISTEROSSONOGRAFIA |HISTEROSCOPIA[HISTOLOGIA
1. atrofia atrofia atrofia atrofia
2. atrofia atrofia atrofia atrofia
3. proliferativo proliferativo proliferativo proliferativo
4. hipertrofia hipertrofia hiperplasia proliferativo
5. migma pélipo proliferativo proliferativo
6. proliferativo pdlipo pélipo polipo
7. atrofia atrofia atrofia atrofia
8. atrofia atrofia atrofia atrofia
9. hipertrofia pélipo polipo atrofia
10. hipertrofia pélipo polipc polipo
11. hipertrofia polipo polipo polipo
12. mioma mioma mioma mioma
13. hipertrofia pélipo pélipo polipo
14, prolfiferativo proliferativo proliferativo proliferativo
15. pdlipo secretor proliferativo proliferativo
16. proliferativo proliferativo proliferativo proliferativo
17. hipertrofia pélipo pélipo pélipo
18. secretor proliferativo proliferativo proliferativo
19. secretor secretor secretor secretor
20. proliferativo secretor proliferativo proliferativo
21. secretor secrefor secretor secretor
22. hipertrofia atrofia proliferativo proliferativo
23. proliferativo sacretor secretor secretor
24, hipertrofia pélipo pélipo polipo
25, atrofia atréfico proliferativo atrofia
26. atrofia atrofia atrofia atrofia
27. secretor proliferativo proliferativo atrofia
28. atrofia atrofia atrofia atrofia
29. pdlipo pélipo polipo pélipo
30. proliferativo atrofia atrofia atrofia
31. inconclusivo polipo pllipo pélipo
32. proliferativo proliferativo proliferativo proliferativo
33. atrofia atrofia atrofia atrofia
34. secretor secretor secretor secretor
35. hipertrofia atrofia proliferativo atrofia
36. inconclusivo polipo polipo polipo
37. proliferativo proliferativo proliferativo proliferativo
38. hipertrofia atrofia atrofia atrofia
39. hipertrofia secretor atrofia secretor
40, proliferativo proliferativo secretor secretor
41, atrofia atrofia pélipo polipo cervical
42 hipertrofia polipo polipo polipo
43, proliferativo pélipo pblipo proliferativo
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44. hipertrofia hipertrofia proliferativo proliferativo
45, hipertrofia hipertrofia secretor hiperplasia
46, hipertrofia polipo pblipo polipo
47. hipertrofia polipo pdiipo hiperplasia
48. hipertrofia polipo pélipe pblipo
49, atrofia atrofia atrofia atrofia
50. secretor secretor secretor secretor
51. atrofia pélipo pélipo pdlipo
52. secretor secretor secretor secretor
53. atrofia atrofia atrofia atrofia
54. atrofia hipertrofia proliferativo proliferativo
55. hipertrofia polipo pélipo polipo
56. proliferativo proliferativo proliferativo proliferativo
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ANEXO 4
Defini¢cdes histopatolégicas:

Endométrio proliferativo: composto por glandulas tubuiares e estroma denso,
ambos com freqlentes figuras de mitos. O epitélio das glandulas é cilindrico e

pseudo-estratificado.

Endométrio secretor: glandulas e estroma se desenvolvem de maneira
seqlenciaimente ordenada, com quadros histolégicos caracteristicos de cada
dia apds a ovulagdo. De forma geral, as glandulas sdo maiores, mais tortuosas,
com variada secregao epitelial. O estroma vai se modificando gradativamente

ate a transformacio pré-decidual.

Endométrio hipotréfico/atrofico: além da escassa quantidade de mucosa
endometrial, as glandulas s&o pequenas, em numero reduzido, com epitélio

baixo, sem secrecic e sem mitose. O estroma é denso.

Leiomioma: no material de curetagem podem ser obtidos fragmentos de
leiomioma submucoso ou pedunculado na cavidade. O material é constituido
por células musculares lisas, dispostas em feixes em varias direcdes. Além do
tipo comum de leiomioma, existem as variantes histolégicas mais raras como:

letomioma celular, atipico, epitelidide e mitéticamente ativo.

Hiperplasia endometrial: ha um espectro de lesdes dentro dos quadros de
hiperplasia endometrial. S&o classificados de acordo com a OMS em:

Hiperplasia

- Simples: sem atipia e com atipia

- Complexa: sem atipia e com atipia

- Apesar de variado padrdo histopatoldgico, todas as formas de
hiperplasia apresentam um aumento na relagdo glandula/estroma,
com irregularidades na forma e tamanho glandular.
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Polipo: ha varios aspectos histologicos nos pdlipos endometriais, entre eles:
polipo hiperpidsico, atréfico, funcional, misto (ou da mucos da regido istmica),

adenomiomatoso, etc.

Apesar dos diferentes tipos, todos os polipos mostram algumas caracteristicas

comuns:
1. revestimento epitelial em trés lados do fragmento;
2. estroma denso;
3. vasos de parede espessa;

4. glandulas irregulares com arquitetura variada.

Adenocarcinoma do endométrio: o tipo histologico mais freqlente é o
endometridide, que pode ser bem (grau 1) moderado {grau 2) ou pouco
diferenciado (grau 3). As glandulas atipicas lembram a mucosa endometrial € 0
grau de diferenciacdo é dado pela relagcéo entre o componente glandular e
sélido (menos diferenciado). Em cerca de 20% dos casos ¢ adenocarcinoma
endometridide mostra areas de difereciagdo escamosa. Sdo tipos histologicos

menos freqlentes: seroso, mucosc e de células claras.
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