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Resumo

O objetivo desse estudo foi tanto comparar a densidade mineral ossea
de mulheres na pés-menopausa com e sem o antecedente de laqueadura
tubaria como também avaliar os fatores que poderiam estar associados a
densidade mineral éssea do fémur e coluna lombar para os dois grupos.
Estudaram-se 70 pacientes na pés-menopausa em cada grupo, atendidas no
Ambulatério de Menopausa do CAISM-UNICAMP no ano de 1998, sem fatores
de risco para osteoporose, através da avaliagdo da densidade mineral dssea
por densitometria, utilizando-se um aparelho Lunar DPX (DEXA). Analisaram-
se os dados através do Teste t de Student, Teste Exato de Fisher, Qui-
quadrado de Pearson, Teste t com corregao de Bonferroni, AN.O.V.A,, Analise
de Regressao Linear Simples e Multipla. A média etaria das pacientes
laqueadas foi de 53,2 (+ 4,01) anos e a das nédo-laqueadas foi de 52,6 (+ 3,85)
anos; sendo que a média da idade a menopausa de 48 (+3,00) anos foi

semelhante para os dois grupos. A média de idade a cirurgia foi de 33,7 (+5,99)
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anos, com tempo decorrido desde a cirurgia de 18 (+ 6,11) anos. A média da
densidade mineral 6ssea para o fémur e para a coluna lombar nao
apresentaram diferencas estatisticamente significativas entre o grupo de
pacientes lagueadas e nao-laqueadas. A distribuicao percentual em categorias
de T-score do fémur e da coluna lombar também nao mostrou diferencas
significativas nos dois grupos, em nenhum dos locais avaliados. Na Analise de
Regressao Multipla, observou-se que a idade mostrou uma associagao inversa
e o indice de massa corporal uma associa¢do direta com a densidade mineral
6ssea no fémur. Para a coluna lombar, a cor nao-branca, paridade, idade a
menopausa, escolaridade e o indice de massa corporal mostraram uma
associagao direta e a idade a menarca uma associacao inversa com a
densidade mineral 6ssea. Concluiu-se que a lagueadura tubaria nao ocasionou

reducdo na massa 6ssea em mulheres na pés-menopausa.
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1. Introducao

A melhoria das condicées sdcio-econdmicas da populagédo brasileira,
bem como uma maior aten¢do a saude, esta aumentando a expectativa de vida
da populagao. Acredita-se que, durante os primeiros meses da virada do
século, cerca de 15 a 20% da populagao sera constituida por individuos acima
de 65 anos. Com este aumento da expectativa de vida, um dos principais
problemas que estara afetando a saude de quase 20 milhdes de brasileiros,

sera a osteoporose (MARQUES NETO & LEDERMAN, 1995).

A osteoporose € uma doenga cronico-degenerativa caracterizada pela
diminuicdo da massa Ossea e deterioragdo da microarquitetura do tecido
6sseo, tendo como conseqiiéncia elevado risco de fratura (WHO, 1994). E
considerada a doenca 6steo-metabdlica mais comum, pois afeta uma a cada
trés mulheres com idade superior a 65 anos, e até ha alguns anos era
considerada nao tratavel e como consequéncia inevitavel da idade (RIGGS,

1987; PALACIOS, ANTUNANO, CENO, 1993; SZEJNFELD, RODRIGUES DE
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LIMA, ATRA, 1995). As repercussées sobre a salide publica estéo relacionadas
a morbidade e a mortalidade ocasionadas pelas fraturas osteoporéticas

(FERNANDES, WEHBA, MELO, 1996; LEITE et al., 1997).

Estima-se que em 1990 tenham ocorrido cerca de 1,7 milhdes de
fraturas de colo de fémur em todo o mundo, com maior incidéncia em mulheres
e populagées caucasdides (WHO, 1994). As fraturas osteopordticas mais
comuns sao as vertebrais, estimando-se que um ter¢o das mulheres acima de
65 anos de idade tém uma ou mais fraturas vertebrais. Outras fraturas
relacionadas a traumatismos leves em antebrago distal e fémur proximal em
individuos idosos sao atribuidas a osteoporose (CUMMINGS et al., 1985;
FERNANDES et al., 1999). Nos Estados Unidos, a osteoporose afeta mais de
25 milhdes de pessoas e, anualmente, estima-se que ocorram 1,3 milhdes de
fraturas osteoporéticas, com um custo aproximado de cerca de 10 milhdes de
délares (GALLAGHER, MELTON, BERGSTRALH, 1980; COOPER, 1989;
CONSENSUS DEVELOPMENT CONFERENCE, 1993; POLAN, 1993; KANIS et

al., 1994; SLEMENDA & JOHNSTON, 1994).

No Brasil, dada as dificuldades que cercam a realizagdo de estudos
epidemiolégicos em um Pais de dimensdes continentais, com uma complexa
integracdao de diferentes padrdes culturais e étnicos, ainda nao existem
nameros sobre a prevaléncia da osteoporose (OSTEOPOROSIS, 1995). O

estudo intitulado Osteoporose - Brasil ano 2000, que foi desenvolvido no Pais
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com cerca de 300 médicos especialistas, estimou que pouco mais de um terco
dos doentes com osteoporose sdo diagnosticados e que, destes, somente 20%
estdo sendo submetidos a algum tipo de tratamento. Estas cifras indicam que a
atencdo a osteoporose encontra-se longe de ser uma situacdo controlada,
caracterizando-se como um problema de saldde publica (MARQUES NETO &
LEDERMAN, 1995). Dados do IBGE de 1994 estimaram que cerca de 2,5

milhdes de pessoas estavam com osteoporose (FERNANDES, 2000).

Os principais fatores que determinam se uma pessoa desenvolvera ou
nao osteoporose sao o pico de massa 0ssea e a sua subseqiiente perda. O
pico de massa dOssea € determinado por fatores genéticos e ambientais, e
ocorre entre o final da adolescéncia e os 35 anos de idade (RECKER et al.,
1992; THEINTZ et al., 1992; MATKOVIC et al., 1994; LU et al., 1994). Estas
influéncias genéticas podem explicar as diferengas raciais encontradas, como
maior incidéncia entre caucasianos e orientais, comparados a ra¢a negra, que
parece ter alguma protecao em relagcao a osteoporose. Influéncias ambientais
adversas, como o estilo de vida e nutricao, podem impedir que uma mulher
alcance seu pico de massa oOssea geneticamente preestabelecido (KELLY,
EISMAN, STRAMBROOK, 1990; FERNANDES, WEHBA, MELO, 1995; URIBE

& GONZALES, 1998).

Em relacao aos fatores de risco para o desenvolvimento da osteoporose,

destacam-se o sexo feminino, o envelhecimento, a histéria familiar, raca
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branca, idade a menopausa e baixa estatura e peso. Fatores ambientais como
a nutricdo, o tabagismo, o sedentarismo e a ingestao de grandes quantidades
de cafeina e alcool também podem influenciar relativamente a massa 6ssea
(CUMMINGS et al., 1985; GUESENS et al., 1986; RAE, MOLE, PATERSON,
1991; CURIEL, 1993; MARQUES NETO & LEDERMAN, 1995; FERNANDES et

al., 1996; EASTELL, 1998).

Apesar desses fatores estarem estreitamente relacionados a massa
Ossea, a deficiéncia estrogénica pés-menopausa por si s6 é a principal causa
de osteoporose em mulheres. Do ponto de vista etiopatogénico, a perda da
fungdo ovariana, quer seja fisioldgica ou cirtrgica, € seguida de um aumento
da perda o¢ssea. Considera-se a deficiéncia estrogénica como o fator
predominante da perda 6ssea que ocorre durante as duas primeiras décadas
apos a menopausa. Assim, a deficiéncia estrogénica é responsavel por 25% a
50% da perda 6ssea observada durante a vida feminina (JASANI et al., 1965;
NORDIN, MACGREGOR, SMITH, 1966; LINDSAY, 1984; NILAS &
CHRISTIANSEN, 1987; LINDSAY & TOHME, 1990; CURIEL, 1993;
ELLERINGTON, WHITEHEAD, STEVENSON, 1993; DEMPSTER, 1995;

FERNANDES et al., 1995).

O mecanismo pelo qual os estrogénios exercem efeito protetor sobre o
osso ainda € pouco conhecido (GENNARI, 1987). Existem muitas teorias que

fazem referéncia a acgbes diretas e indiretas deste hormdnio sobre o
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metabolismo 6sseo (URZUA, 1998). Uma das teorias para explicar o papel dos
estrogénios na prevengao da perda éssea relaciona-se a calcitonina. Segundo
ela, os estrogénios atuariam de maneira indireta sobre o osso, ao estimular a
secrecao da calcitonina pelas células medulares da tiredide, que, por sua vez,
inibiria a atividade osteoclastica, diminuindo a reabsor¢ao 6ssea (FERNANDES
et al., 1995). A deficiéncia estrogénica pode desencadear as agdes do PTH,
que é responsavel por aumentar a reabsor¢ao ossea (GALLAGHER et al,
1980). Outra agao estrogénica sobre o metabolismo 6sseo € o controle sobre a
sintese e secrecao de uma variedade de fatores de crescimento Osseo,
especialmente dos fatores de crescimento B e insulina-like (CASTRO &
ALVEAR, 1998). Outra hipotese ainda diz respeito ao efeito direto sobre
receptores estrogénicos localizados no osso. Esses receptores foram
comprovados experimentalmente em 1991, ainda que nao hajam explicagoes
sobre o mecanismo de agao fundamental anti-reabsortivo dos estrogénios
sobre os osteoclastos, permanecendo uma interrogagédo se ha ainda outro
efeito deste horménio diretamente sobre o tecido 6sseo (LINDSAY, 1994,

RIGGS & MELTON, 1995; URZUA, 1998).

Portanto, a deficiéncia estrogénica da pés-menopausa € a principal
causa de osteoporose na mulher, entretanto outras causas de
hipoestrogenismo, como as secundarias as patologias endocrino-ginecoldgicas

como amenorréia e hiperprolactinemia, ou pés-intervengédo cirdrgica pélvica,
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como ooforectomia bilateral, também podem levar a diminuicdo de massa

ossea (RIGGS & MELTON, 1995).

Outras cirurgias ginecologicas podem afetar a circulagao sanguinea
ovariana decorrente da ligadura da artéria tubaria, que é ramo da artéria
uterina, ou da propria artéria uterina e seus ramos (CAMARGO, 1998;
HRESHCHYSHYN et al., 1988; OLDENHAVE et al, 1993). Este
comprometimento circulatorio pode afetar a fungdo ovariana e até levar a
ocorréncia de menopausa mais precocemente, com todas as outras
conseqiéncias deste déficit hormonal precoce, incluindo a osteoporose

(FERNANDES et al., 1996).

Dentre as cirurgias pélvicas ginecolégicas, a laqueadura tubaria bilateral
e a histerectomia s3o as mais freqiientes. A ligadura das tubas, ou laqueadura
tubaria, constitui-se num procedimento cirurgico para esterilizagao definitiva,
onde se realiza um bloqueio da permeabilidade das Trompas de Faldpio,
impedindo, assim, que haja fecundagdo (HALBE, 1987). Apesar de ser uma
pratica muito freqiiente, pouco se conhece na literatura mundial sobre a fungao
da Trompa de Falépio, e muitos aspectos criticos deste tema sao ainda
altamente especulatoérios e controversos (VERDUGO, 1988). Sabe-se que as
seqiielas e as complicagdes da anticoncepgao cirurgica estao relacionadas as
técnicas utilizadas e as vias de acesso cirurgico, onde algumas oferecem maior

seguranga que outras (PEREIRA FILHO, 1995). Também nao ha consenso
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entre as proprias mulheres laqueadas sobre as consequéncias da esterilizagao,
e uma porgao significativa de mulheres esterilizadas percebem alteragdes de
salde apos a laqueadura, principalmente antes dos 30 anos de idade, embora
a maioria delas esteja satisfeita com a realizagdo do procedimento

(HERRMANN & SOUZA, 1985; SARAIVA et al., 1995; MINELLA, 1998).

Anatomicamente, a trompa € uma estrutura alongada, com cerca de
12cm, mével, relacionada com a estrutura uterina e ovariana. Sao irrigadas por
segmentos vasculares provenientes da artéria ovariana, ramo da artéria aorta e
da uterina e ramo da artéria hipogastrica. As artérias, uterina e ovariana,
formam um grande arco arterial que une a artéria aorta a artéria hipogastrica. E
necessario o conhecimento desse tipo de distribuicdo arterial para se evitar
possiveis problemas na realizagdo de cirurgias conservadoras dos 0rgaos
pélvicos, ou nas simples laqueaduras tubérias, evitando o pingamento do arco
arterial, que poderia ocasionar um comprometimento da irrigagao pélvica, com

repercussdes muitas vezes indesejaveis (HALBE, 1987).
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A alteragao no aporte sanglineo ovariano relacionado com a diminuigao
do fluxo sangliineo pés-cirurgia € conhecida como sindrome pés-laqueadura,
tendo como principais sintomas as irregularidades menstruais e a dor pélvica
(WILCOX et al., 1992). Esta sindrome, embora muita citada na literatura, ainda
é controversa, pois muitos autores referem que a diminuicdo do fluxo
sangiineo ovariano depende da técnica cirtrgica utilizada e da habilidade do
cirurgido para a realizagcao da laqueadura tubaria, opinidao ndo compartilhada
por outros pesquisadores (ALVAREZet al.,, 1989; CARRANZA-LIRA et al,

1997).

ALVAREZ et al. (1989), estudando a fungdo ovariana ap6és a laqueadura

tubaria, ndo demonstraram alterages no padrdo hormonal de pacientes
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submetidas a laqueadura pela técnica de Pomeroy e pela técnica de Uchida.
Os autores ROJANSKY & HALBREICH (1991) estudaram a prevaléncia e a
gravidade dos sintomas pré-menstruais em mulheres submetidas a laqueadura
tubaria, nao observando diferencas significativas entre os grupos com e sem
cirurgia, concluindo que os sintomas pré-menstruais provavelmente nao estao
associados a esterilizagao tubaria. Segundo RULIN et al. (1993), os efeitos da
esterilizacao tubaria sobre o padrao menstrual e dor pélvica nao evidenciaram
relacao em longo prazo. CORSON et al. (1981) nao observaram alteracoes dos
niveis hormonais em pacientes histerectomizadas e laqueadas quando

comparadas com o0s grupos- controles.

ALVAREZ et al. (1989) estudaram a fun¢do enddcrina ovariana apos
esterilizacao definitiva através de duas técnicas diferentes, ndo observando
alteragées nos niveis de gonadotrofinas e estradiol plasmatico pré e poés-
operatério, apos seis meses de acompanhamento. Em um estudo anterior,
ALVAREZ et al. (1981) haviam observado niveis de 173-estradiol e pico de LH
significativamente menores em pacientes esterilizadas cirurgicamente,

independentemente da técnica cirurgica utilizada.

RADWANSKA, HEADLEY, DMOWSKI (1982) observaram niveis mais
baixos de progesterona e anovulagdo em pacientes laqueadas que
apresentavam disturbios menstruais, comparadas as pacientes-controles. DE

STEFANO et al., (1985) também observaram aumento significativo de ciclos
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menstruais anormais em pacientes submetidas a esterilizacao tubaria, apés

dois anos da realizagdo do procedimento.

Uma metanalise recente, com mais de 200 estudos, realizada por
GENTILE, KAUFMAN, HELBIG (1998) para avaliar as alteracbes ovarianas
secundarias a laqueadura tubaria, ndo mostrou associag¢ao desta cirurgia com
alteragdes do ciclo menstrual, dismenorréia ou aumento dos sintomas da
sindrome da tensdo pré-menstrual nas mulheres submetidas a esta cirurgia

apos os 30 anos de idade.

Observando-se a freqiiéncia de ligaduras tubarias na populagao mundial
e 0 aumento da incidéncia da osteoporose e das fraturas osteoporéticas em
pacientes menopausadas, FOX & CUMMINGS (1995) estudaram o papel da
laqueadura tubaria como um possivel fator de risco para diminuicdo da massa
ossea e aumento no risco de fraturas. Estes autores avaliaram mulheres na
pés-menopausa, acima dos 65 anos de idade, e demonstraram que as
pacientes que apresentavam antecedente de laqueadura tubaria tiveram uma
pequena e nao significativa diminuicdo da densidade mineral dssea, sem

aumento no risco de desenvolver fraturas.

CARRANZA-LIRA et al. (1997) também estudaram os efeitos da
laqueadura tubdria em pacientes na pés-menopausa, com relagdo aos

sintomas climatéricos, niveis hormonais, perfil lipidico e a densidade mineral
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ossea. Estes autores ndo encontraram diferencas na massa 6ssea entre as
pacientes com antecedente de laqueadura e as que nao foram esterilizadas, e
nem entre as que realizaram o procedimento a menos de 15 anos comparadas
as operadas ha mais tempo. Os autores concluiram que a fung&o ovariana nao
foi significativamente afetada depois da cirurgia, embora ainda permaneca

incerto o grau de interferéncia desta sobre os ovarios.

A lagueadura tubaria € um método anticoncepcional muito frequente no
Pais e esta sendo realizada em idade cada vez mais baixa. Sua freqiéncia tem
aumentado consideravelmente nos Ultimos anos em nivel de Brasil. Em
algumas regides, chega-se a uma verdadeira “epidemia de laqueaduras’, a
ponto de, em algumas faixas etarias, este método ocupar o primeiro lugar entre
todos os métodos anticoncepcionais, mesmo nao sendo recomendado pelos
conselhos de medicina e apresentando-se com altas taxas de arrependimento

que variam de 20 a 50% conforme a regiao (VIEIRA, 1998).

Os dados referentes a porcentagem de laqueadas por idade e regiao
ainda sao pouco conhecidos, acreditando-se que o maior numero de
laqueaduras tubarias ocorra nas regides mais pobres do pais, atingindo
sobretudo a populagéo de nivel sécio-econémico e cultural mais baixo, e uma
faixa etaria mais precoce (FAUNDES et al., 1998). Em vista disso, & importante
que se pesquisem as consequéncias deste procedimento cirdrgico em curto e

longo prazos.
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Isso justificou a realizagdo de um estudo para avaliar se as mulheres

Gisiilei
rasileiras com antecedente de laqueadura tubaria teriam um risco aumentado

para o desenvolvimento da osteoporose, quando comparadas as pacientes néo

cao precoce

laqueadas. A confirmagao desta hipotese implicaria numa avalia

a éssea e inicio mais

destas pacientes atraves da quantificagdo da mass

precoce da terapia de reposi¢ao hormonal, acompanhada de orientacao

mulo para © desenvolvimento de atividade fisica

dietética adequada € esti
m de orientagdes aos profissionais de saude
¢ao deste procedimento cirargico.

regular, alé para que fossem mais

prudentes quanto aos critérios para a realiza
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2. Objetivos

2.1. OBJETIVO GERAL

Comparar a densidade mineral éssea de mulheres na pds-menopausa

com antecedente de laqueadura tubaria a de mulheres na poés-menopausa sem

este antecedente cirurgico.

2.2. OBJETIVOS ESPECIFICOS

2.2.1.

2.2.2.

Comparar a densidade mineral éssea do fémur (colo, triangulo de
Wards e trocanter) de mulheres na pés-menopausa com antecedente
de laqueadura tubaria a de mulheres na pés-menopausa sem este

antecedente cirurgico.

Comparar a densidade mineral éssea da coluna lombar de mulheres na
pés-menopausa com antecedente de laqueadura tubaria a de mulheres

na pés-menopausa sem este antecedente cirurgico.
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2.2.3. Avaliar a associagdo entre a idade, cor, escolaridade, tabagismo,

224

paridade, idade a menarca, idade a menopausa, tempo de menopausa
e indice de massa corporal, e a densidade mineral éssea na coluna

lombar.

Avaliar a associagdo entre a idade, cor, escolaridade, tabagismo, paridade,
idade na menarca, idade na menopausa, tempo de menopausa e indice de
massa corporal, € a densidade mineral 6ssea no fémur (colo, tridangulo de

Wards e trocanter).
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3. Pacientes e Métodos

3.1. DESENHO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo do tipo corte transversal para comparar a
densidade mineral 6ssea de um grupo de pacientes na pds-menopausa que
foram submetidas a laqueadura tubaria durante a menacme com um grupo de

pacientes na pés-menopausa sem este antecedente cirurgico.

3.2. SELECAO DAS PACIENTES

Este estudo foi realizado com pacientes atendidas no Ambulatério de
Menopausa do DTG/CAISM/UNICAMP no periodo de janeiro a dezembro de
1998. As pacientes foram orientadas e avaliadas segundo a rotina de
atendimento do Servigo. Aquelas que apresentavam os critérios necessarios

para inclusao no estudo foram convidadas a participar.
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3.2.1. Critérios de inclusdo

Amenorréia por um periodo de tempo superior a um ano.

Idade entre 45 e 65 anos.

Conhecimento se foram ou n&o laqueadas.

Participacao voluntaria no estudo.

3.2.2. Critérios de exclusao

Uso prévio de anticoncepcional hormonal oral por mais de 24 meses.

Uso prévio de anticoncepgao hormonal injetavel por mais de seis meses.
Presenca de patologias crénicas como diabetes mellitus, hipertireoidismo,
hiperparatireoidismo, sindrome de ma absorgéo, osteomalacia e neoplasias.
Antecedente de quimioterapia e/ou radioterapia.

Antecedentes de outras cirurgias pélvicas que nao a laqueadura tubaria:
histerectomia, ooforectomia uni ou bilateral, salpingectomia uni ou bilateral,
oofaroplastia.

Antecedente de fraturas de outras causas que nao osteoporose, com
necessidade de imobilizagao no leito por tempo prolongado (mais que seis

semanas).
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e Uso crénico de medicamentos (mais que trés meses) que pudessem
interferir com a massa &ssea: calcio, calcitonina, vitamina D, horménio
tireoidiano, anti-tireoidianos, anticonvulsivantes, corticosterdides e terapia
de reposi¢cao hormonal.

e Tabagismo acentuado (mais de 20 cigarros/dia).

3.3. TAMANHO AMOSTRAL

O tamanho da amostra foi calculado em 63 pacientes para cada grupo,
necessario para representatividade estatistica, considerando-se um erro tipo |
(alfa) de 0,05, um erro tipo Il (beta) de 0,20 e a diferenga aceitavel entre a média
da densidade mineral 6ssea no radio proximal nos grupos com e sem laqueadura
tubaria de 0,05 (POCOCK, 1983; BEIGUELMAN, 1988). Para este calculo, utilizou-

se como base o estudo de FOX & CUMMINGS (1995) (Quadro 1).

Quadro 1

Tamanhos de amostra por grupo, segundo diferengcas aceitaveis e erros
tipo | e Il; DP=0,100g/cm?

Diferencas o = 0,05 o =0,05 o =0,05
B =020 B=0,10 B = 0,05
0,003 17556 23,333 28,889
0,02 395 525 650
0,03 176 233 289
0,04 99 131 162
0,05 63 84 104

Pacientes e Métodos 17



3.4. VARIAVEIS E CONCEITOS

3.4.1. Variavel independente

e Laqueadura tubaria - cirurgia para esterilizacao definitiva, sem cirurgia no

corpo uterino ou ovariana, categorizada em presente ou ausente.

3.4.2. Variavel dependente

o Densidade Mineral Ossea (DMO) - quantidade de massa ¢ssea na coluna
lombar (segmento L2-L4) e no fémur proximal (colo do fémur, tridngulo de
Wards e trocanter), sendo expressa em:

A. Valores absolutos em g/cm® gramas de contetido mineral 6sseo por area
(cm®) de osso analisado.

B. Valores relativos, em T-score (adulto jovem): comparagdo entre a DMO da
paciente com a do pico de massa Ossea esperado para adultos jovens e

saudaveis do mesmo sexo.

Os valores do T-score de cada grupo correspondem ao numero de
desvios-padrées (DP) acima ou abaixo da média do grupo de referéncia (adulto

jovem). Para a classificacdo, serao utilizados os critérios da WHO (1994):

Normal - valores da DMO dentro de 1DP da média do grupo-padrao de

referéncia (WHO, 1994).
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Osteopenia - valores da DMO entre -1 e -2,5 DP da média do grupo padrao de

referéncia (WHO, 1994).

Osteoporose - valores da DMO abaixo de -2,5DP da média do grupo-

padrao de referéncia.

Neste estudo, esta variavel foi categorizada em normal (valores de T-
score maiores ou iguais a -1DP) ou alterado (valores de T-score abaixo de -1

DP).

3.4.3. Variaveis de controle

e |dade - em anos completos na admissao no estudo.

e Cor - duas categorias: brancas e nao-brancas.

e Escolaridade - ultima série cursada, em anos.

e Tabagismo - habito de fumar pelo menos um cigarro ao dia, por um periodo
de tempo superior a um ano: sim ou nao.

e Paridade - numero total de partos.

e |ldade a menarca - idade referida pela mulher por ocasiao da primeira
menstruacao.

e |ldade a menopausa - idade referida pela mulher por ocasiao da ultima
menstruacgao.

e Tempo de menopausa - tempo decorrido desde a ultima menstruacao, em

anaos.
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e |dade da paciente no momento da cirurgia: idade em que foi realizada a
laqueadura tubaria, em anos.

e Tempo decorrido desde a cirurgia, em anos.

¢ indice de Massa Corporal (IMC) - relacéo entre o peso, em Kg e a altura ao

quadrado, em metros.

3.5. COLETA DE DADOS

As pacientes foram selecionadas na primeira consulta realizada no
Ambulatério de Menopausa do CAISM/UNICAMP no ano de 1998, apds
preencherem os critérios necessarios para admissao no estudo através de uma
Lista de Verificagdo (Anexo 1), para evitar erros de selecao. Esta relacao foi
feita de forma sequencial até atingir o nimero de 70 pacientes em cada grupo.
A seguir, as pacientes foram informadas sobre o objetivo do estudo, tendo sido
esclarecidas todas as duvidas. As pacientes que aceitaram participar do estudo
tiveram sua participacao voluntaria e assinaram o Termo de Consentimento
(Anexo 2). Todas pacientes admitidas no estudo foram entrevistadas pelo

pesquisador, que preencheu a Ficha Clinica (Anexo 3).

As pacientes foram, entdo, encaminhadas para o Setor de Medicina
Nuclear do Hospital das Clinicas - UNICAMP, onde realizaram a densitometria

ossea através de equipamento LUNAR DPX (DEXA - dual energy x-ray
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absorptiometry). Este exame foi realizado por técnicos do setor, acompanhados
pelo médico radiologista responsavel, com emissao de laudo computadorizado,

conforme rotina do Servigo (Anexo 4).

3.6. PROCESSAMENTO DOS DADOS

As fichas clinicas foram revisadas manualmente pelo pesquisador para
deteccdo e corregao de erros, e posteriormente inseridas em um
microcomputador por dupla digitacao, utilizando-se o programa de limpeza dos
arquivos que detecta erros e inconsisténcias. Para a entrada dos dados, foram
utilizados os programas Epi-Info 6.04 e Statitical Package For Social Science-

Data Entry (SPSS-PC-DE).

3.7. ANALISE DOS DADOS

Inicialmente foram elaboradas tabelas descritivas utilizando-se média e
desvio-padrédo, sendo a comparag¢ao das médias realizadas através do Teste t
de Student. Para a comparacao das frequéncias, foram utilizadas os testes
Exato de Fisher e Qui-quadrado de Pearson. Definiu-se como significativo o

valor de p<0,05 (BEIGUELMAN, 1988).

Para a comparacdo das médias da DMO em g/cm® e dos valores

relativos em T-score no fémur, foi utilizado o Teste t com correcdo de
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Bonferroni, que faz uma compara¢do multipla dos trés locais analisados
(JOHNSON & WICHERN, 1992). Para coluna lombar, utilizou-se o Teste t de
Student para amostras independentes. Para analise da distribuicdo segundo
categorias do T-score, normal ou alterada, de acordo com os locais analisados,

utilizou-se o Teste Qui-quadrado de Pearson (AGRESTI, 1990).

Para avaliar a associagao da variavel independente com a massa 0ssea
nas varias localizagcées do fémur e da coluna lombar, tanto para pacientes
laqueadas como nao-laqueadas, foram utilizados modelos de Regressao Linear

e AN.O\VA.

Para a Andlise de Regressdo Linear Multipla foram estudadas as
variaveis idade, cor, escolaridade, tabagismo, paridade, idade a menarca, idade a
menopausa, tempo de menopausa e indice de massa corporal. A idade da
paciente no momento da cirurgia e o tempo decorrido desde a cirurgia nao
entraram no modelo (Anexo 5). Esta analise foi realizada para avaliar quais as
variaveis que poderiam estar associadas as alteragcdes da densidade mineral
o6ssea do fémur e coluna lombar, utilizando-se o método de selecao Stepwise

(MONTGOMERY & PECK, 1982).
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3.8. AspecTtos ETicos

As pacientes que preencheram os critérios de inclusdo receberam
informagdes sobre o estudo e foram convidadas a participar. Todas as
pacientes selecionadas foram voluntarias e assinaram o Termo de
Consentimento (Anexo 2). Neste documento, as pacientes sao informadas e
esclarecidas de que a densitometria 6ssea € um exame indolor, de duragéo
meédia de 20 minutos, e a radiagdo emitida € muito baixa, sendo praticamente
inécua para as mesmas (BIANCO, MARONE, LEWIN, 1996). A identificacao
das mesmas foi mantida em sigilo, tendo acesso a elas apenas as pessoas
envolvidas na pesquisa. Nessa pesquisa, foram cumpridos os principios
enunciados pela Declaragdo de Helsinki (1986), que serve como guia para
investigagdo biomédica em seres humanos (DECLARACAO DE HELSINKI,
1986). O projeto de pesquisa desse estudo foi avaliado e aprovado pela
Comissao de Pesquisa do Departamento de Tocoginecologia e Comité de Etica

da Faculdade de Ciéncias Médicas da UNICAMP.
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4. Resultados

4.1. CARACTERISTICAS DAS PACIENTES E ANTECEDENTES TOCOGINECOLOGICOS DE
ACORDO COM OS GRUPOS

As pacientes com e sem antecedente de laqueadura tubaria foram
semelhantes em relagdo a média etaria, idade a menarca, idade a menopausa
e tempo médio de menopausa. As pacientes com laqueadura tubaria haviam
sido submetidas a cirurgia ha 18,8 anos em média (minima de 6 anos - maximo
de 32 anos), com média de idade a cirurgia de 33,7 anos (minima de 22 anos -
maximo de 47 anos) (Tabela 1).

Tabela 1

Distribuicao das caracteristicas das pacientes segundo o antecedente de
laqueadura tubaria

Laqueadura tubaria

Variaveis (anos) Sim (n=70) Nao (n=70) p*

Média DP Média DP
Idade 53.2 (+=4,1) 52,6 (+3,85) 065
Menarca 13,2 (+1,81) 13,2 (x1,62) 0,88
Menopausa 48,0 (£ 3,00) 48,9 (+3,43) 0,11
Tempo de menopausa 44 (+3,32) 3,7 (x2,93) 0,23
Idade a cirurgia 33,7 (+5,99) - -
Tempo desde a cirurgia 18,8 (x6,11) - -
* Teste t de Student
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A maioria das pacientes nos dois grupos eram brancas e ndo fumantes.
Aproximadamente dois tergos das pacientes nos dois grupos apresentavam
escolaridade de até quatro anos e eram, na maioria, multiparas. A distribuicao
das variaveis avaliadas foi semelhante nos dois grupos (Tabela 2).

Tabela 2

Caracteristicas pessoais e antecedentes obstétricos das pacientes segundo
o antecedente de laqueadura tubaria

Laqueadura tubaria -
Variaveis Sim (n=70) Nao (n=70)
n % n % p

Cor

Branca 68 97,1 66 943 0,68*

Nao-branca 2 2,9 4 5,7
Tabagismo

Sim 7 10,0 9 12,9 0,60**

Nao 63 90,0 61 87,1
Escolaridade

Sem escolaridade 4 87 4 5.7 0,86*

1a4anos 44 62,9 48 68,6

5a 8 anos 14 20,0 10 14,3

9 anos ou mais 8 11,4 8 11,4
Paridade

Nuliparas 1 1,4 4 5.7 0,25*

1 a 3 partos 38 54,3 42 60,0

Mais que 3 partos 31 44 3 24 34,3
Total 70 100,0 70 100,0

* Teste Exato de Fisher
** Qui-quadrado de Pearson
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As pacientes com laqueadura tubaria apresentaram média de peso e de
estatura significativamente maiores que as nao laqueadas, embora o indice de
massa corporal (IMC) ndo tenha mostrado diferenca estatisticamente

significativa (Tabela 3).

Tabela 3

Valores medios do peso, estatura e indice de massa corporal nas
pacientes segundo o antecedente de laqueadura tubaria

Laqueadura tubaria

Variaveis Sim (n=70) Nao (n=70)

Média DP Média DP p
Peso (kg) 66,6 10,74 62,9 8,96 0,03*
Estatura (cm) 159,0 6,53 156 .4 5,82 0,01*
IMC (kg/m?) 26,2 3,32 25,7 3,04 0,30*

* Teste t de Student
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4.2. COMPARACAO DAS MEDIAS DA DMO EM G/cM?> E VALORES DO T-SCORE
(ADULTO JOVEM) DE ACORDO COM OS GRUPOS

A comparacdo das médias da DMO em g/cm?® avaliadas ao nivel do

fémur e coluna lombar das pacientes com e sem antecedente de laqueadura

tubaria, ndo mostraram diferencas estatisticamente significativas nos dois

grupos (Tabela 4).

Tabela 4

Média da densidade mineral 6ssea (g/cm?) no fémur e coluna lombar das
pacientes segundo o antecedente de laqueadura tubaria

Laqueadura tubaria

Local Sim (n=70) Nao (n=70)
Média DP Média DP p

Fémur

Colo 0,9410 0,1362 0,9243  0,1276 1,00*

Wards 0,8126 0,1570 0,7866  0,1317 0,87*

Trocanter 0,7848 0,1263 0,7561 0,1206 0,51*
Coluna Lombar

La-Ls 1,0694 0,1345 1,066 0,1897 0,28**

** Teste t de Student

==L

* Teste t com corregdo de Bonferroni, para os trés locais do fémur

Resultados 27



Em relagdo aos valores médios do T-score do fémur e da coluna lombar,

nao houveram diferencas estatisticamente significativas em nenhum dos locais

avaliados para os dois grupos (Tabela 5).

Tabela 5

Valores médios de T-score no fémur e coluna lombar das pacientes
segundo o antecjeLdente de laqueadura tubaria

Laqueadura tubaria -
Local Sim (n=70) Nao (n=70)
Média DP Média DP p

Fémur

Colo -0,3263 1,1358 -0,4644 1,0638 1,00*

Wards -0,7500 1,2063 -0,9487 1,0133 0,88*

Trocanter -0,0461 1,1491 -0,3170 1,0953 0,47*
Coluna lombar

Lo-Ls -0,8636 1,1226 -1,1147 1,5815  0,28*

* Teste t com correcao de Bonferroni, para os trés locais do fémur

** Teste t de Student
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A distribuicdo percentual em categoria de T-score mostrou que nao
houveram diferengas significativas nas porcentagens de densitometrias
normais e alteradas nos dois grupos, em nenhum dos locais do fémur. Em
relagdao a coluna lombar, cerca de 60% das pacientes nao laqueadas e 44%
das pacientes laqueadas apresentaram diminuicdo de densidade ossea,

entretanto essa diferenga nao foi estatisticamente significativa (Tabela 6).

Tabela 6

Distribuicdo percentual das pacientes com e sem antecedente de
laqueadura tubaria segundo as categorias de T-score do fémur e coluna
lombar

Laqueadura tubaria

Local Sim (n=70) Nao (n=70)
Alterado  Normal Alterado  Normal p*
(<-1,0) (>-1,0) (<-1,00 (2-1,0)
Fémur
Colo 31,4 68,6 30,0 70,0 0,86
Wards 48,6 51,4 457 54 3 0,74
Trocanter 22,9 771 27,1 72,9 0,56

Coluna lombar

Lo-Ls 443 55,7 60,0 40,0 0,06

* Teste Qui-quadrado de Pearson
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4.3. VARIAVEIS ASSOCIADAS A DMO DO FEMUR E COLUNA LOMBAR DE ACORDO
COM OS GRUPOS: REGRESSAO LINEAR SIMPLES

A Analise de Regressdo Linear Simples mostrou que o tabagismo
apresentou associagdo estatisticamente significativa com a DMO do colo do
féemur. A cor, a paridade e a escolaridade nao apresentaram associacéo. Nao

houve diferenca segundo o antecedente de laqueadura tubaria (Tabela 7).

Tabela 7

Associacdo entre a cor, o tabagismo, a paridade e a escolaridade, e a
densidade mineral 6ssea do colo do fémur (glcm’)

DMO do colo do fémur (g/cm®)

Variaveis Meédia DP p
Cor 0,08*
Branca 0,9284 01311
Nao-branca 1,0255 0,1205
Tabagismo 0,04~
Fumante 0,8697 0.1191
Nao-fumante 0,9407 0,1315
Paridade 0,99*
1 ou mais partos 0,9325 0,1338
Nuliparas 0,9336 0,0568
Escolaridade 0,98**
Sem escolaridade 0,8433 0,0525
1 a4 anos 0,9452 0,1415
5a 8 anos 0,9241 0,1204
9 anos ou mais 0,9175 0,1012
Interacao entre estas variaveis e laqueadura tubaria®™ - NS
* Teste t de Student
** ANOVA

Resultados 30



O tabagismo também apresentou associagdo estatisticamente
significativa com a DMO do tridangulo de Wards. A cor, a paridade e a
escolaridade n&o apresentaram associagdo. Nao houve diferenga segundo o

antecedente de laqueadura tubaria (Tabela 8).

Tabela 8

Associacao entre a cor, o tabagismo, a paridade e a escolaridade, e a
densidade mineral 6ssea do tridngulo de Wards (g/cm?)

DMO do triangulo de Wards (g/cm?)

Variaveis Média DP )
Cor ' 0,25*
Branca 0,7965 0,1444
Nao-branca 0,8668 0,1539
Tabagismo 0,03~
Fumante 0,7245 0,1426
Nao-fumante 0,8092 0,1429
Paridade 0,71*
1 ou mais partos 0,8004 0,1472
Nuliparas 0,7756 0,0550
Escolaridade 0,74*
Sem escolaridade 0,7171 0,0502
1 a4 anos 0,8077 0,1574
5 a8 anos 0,8017 0,1343
9 anos ou mais 0,7908 0,1062

Interacao entre estas variaveis e laqueadura tubaria** - NS
* Teste t de Student
** ANOVA
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O tabagismo apresentou associagdo estatisticamente significativa com a

DMO do trocanter. A cor, a paridade e a escolaridade nao apresentaram

associacdo. Também néo houve diferenga segundo o antecedente de laqueadura

tubaria (Tabela 9).

Tabela 9

Associacdo entre a cor, o tabagismo, a paridade e a escolaridade, e a
densidade mineral 6ssea do trocanter (g/cm?)

DMO do trocanter (g/cm®)

Variaveis Média DP P
Cor 0,44*
Branca 0,7687 0,1249
Nao-branca 0,8088 0,9706
Tabagismo <0,01*
Fumante 0,6945 0,0934
Nao-fumante 0,7802 0,1242
Paridade 0,88*
1 ou mais partos 0,7701 0,1256
Nuliparas 0,7790 0,0674
Escolaridade 0,35
Sem escolaridade 0,6990 0,0516
1 a4 anos 0,7893 0,1333
5 a 8 anos 0,7403 0,1047
9 anos ou mais 0,7425 0,0948

Interacao entre estas variaveis e laqueadura tubaria** - NS

* Teste t de Student
** ANOVA
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A cor e a escolaridade apresentaram associacdo estatisticamente
significativa com DMO da coluna lombar, enquanto o tabagismo e a paridade nao
se associaram. Também n&o houve diferengca segundo o antecedente de

laqueadura tubaria (Tabela 10).

Tabela 10

Associacao entre a cor, o tabagismo, a paridade e a escolaridade e a
densidade mineral 6ssea da coluna lombar L,-L, (g/cm?®)

DMO da coluna lombar L,-Ls (g/cm?)

Variaveis Média DP p
Cor <0,01*
Branca 1,0734 0,1613
Néao-branca 1,2555 0,1485
Tabagismo 0,10*
Fumante 1,0167 0,1627
Néao-fumante 1,0895 0,1636
Paridade 037"
1 ou mais partos 1,0755 0,1525
Nuliparas 1,2368 0,3600
Escolaridade 0,04*
Sem escolaridade 0,9233 0,1254
1a4 anos 1,0827 0,1679
5 a8 anos 1,1053 0,1518
9 anos ou mais 1,1158 0,1473

Interacao entre estas variaveis e laqueadura tubaria** - NS
* Teste t de Student
** ANOVA
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A Anadlise por Regressao Linear Simples mostrou que o IMC apresentou
uma associacdo direta e estatisticamente significativa com a densidade mineral
ossea do colo do fémur e do trocanter tanto nas pacientes lagueadas como nas
ndo-laqueadas. No tridngulo de Wards, o IMC associou-se diretamente a DMO
apenas nas pacientes laqueadas. Nao houveram diferengas entre os dois
grupos para nenhum dos locais do fémur avaliados (Graficos 1, 2, e 3).

Associagdo entre o indice de massa corporal e a densidade mineral édssea
do fémur nas pacientes segundo o antecedente de laqueadura tubaria
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Para a coluna lombar, a Analise de Regressao Linear Simples mostrou
que o IMC nao apresentou associagao significativa com a densidade mineral
dssea tanto nas pacientes lagueadas como nas nao-laqueadas. Nao houve

diferengas entre os dois grupos avaliados (Grafico 4).

Grafico 4

Associacdo entre o indice de massa corporal e a densidade mineral 6ssea
na coluna lombar nas mulheres segundo o antecedente de laqueadura
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A idade nao apresentou associagdo significativa com a densidade
mineral ossea do colo do fémur e trocanter tanto para pacientes com quanto
sem o antecedente de laqueadura tubaria. Para o tridngulo de Wards, a idade
associou-se inversamente & DMO apenas nas pacientes nao-lagueadas. Nao
houve diferenca entre os dois grupos para nenhum dos locais do fémur
avaliados (Graficos 5,6 e 7).

Associa¢do entre a idade e a densidade mineral 6ssea do fémur nas
pacientes segundo o antecedente de laqueadura tubaria
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Em relagdo a coluna lombar, a idade nao mostrou associagdo com a

densidade mineral 6ssea nas pacientes com & sem laqueadura tubaria, nao

havendo diferenca entre os grupos (Grafico 8).

Grafico 8
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A idade a menarca também nao apresentou associacao significativa com
a densidade mineral 6ssea do colo do fémur, tridangulo de Wards e trocanter,
tanto para pacientes com quanto sem antecedente de laqueadura tubaria.
Também nao houve diferenca entre os dois grupos para nenhum dos locais do
fémur avaliados (Graficos 9, 10 e 1)

Associagdo entre a idade a menarca e a densidade mineral éssea do
fémur nas pacientes segundo o antecedente de laqueadura tubaria
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A idade a menarca nado apresentou associagao significativa com
densidade mineral dssea da coluna lombar tanto para pacientes com quanto
sem o antecedente de laqueadura tubaria. Nao houve diferencas entre os dois

grupos avaliados (Gréfico 12).

Grafico 12
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A idade & menopausa ndo apresentou associacdo significativa com a
DMO no colo do fémur, tridngulo de Wards e trocanter tanto para pacientes
com quanto sem o antecedente de laqueadura tubaria. N&o houve diferenca
entre os dois grupos para nenhum dos locais do fémur avaliados (Graficos 13,

14 ¢ 15).

Associagao entre a idade 4 menopausa e a DMO do fémur nas mulheres
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A idade a menopausa apresentou associacao direta e estatisticamente
significativa com a densidade mineral éssea da coluna lombar, tanto nas
pacientes com quanto sem o antecedente de laqueadura tubaria. Ndo houve

diferenca entre os dois grupos avaliados (Grafico 16).

Grafico 16
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O tempo de menopausa n&o apresentou associacao com a densidade
mineral 0ssea dos trés locais do fémur avaliados. N&o foi possivel tracar as
retas de regressao devido a dispersdo dos pontos da amostra avaliada
(Graficos 17, 18 e 19).

Associagéo entre o tempo de menopausa e a densidade mineral éssea do
fémur nas pacientes segundo o antecedente de laqueadura tubaria
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O tempo de menopausa também nao apresentou associagcao com a

densidade mineral dssea da coluna lombar (Grafico 20).

Grafico 20
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4.4. VARIAVEIS ASSOCIADAS A DMO DO FEMUR E COLUNA LOMBAR DE ACORDO
COM OS GRUPOS: REGRESSAO LINEAR MULTIPLA

Na Analise de Regressdo Linear Mdltipla, o IMC mostrou uma
associacdo direta com a DMO para os locais do fémur avaliados. A idade
mostrou uma associagéo inversa com a DMO do colo do fémur. Para a coluna
lombar, as variaveis diretamente associadas a DMO foram a cor nao-branca,
paridade, idade a menopausa e a escolaridade, enquanto a idade a menarca

mostrou uma associagdo inversa (Tabelas 11 e 12).

Tabela 11

Variaveis associadas a densidade mineral 6ssea do fémur — Regressao
Linear Multiplia

Variavel dependente R? Variaveis  Coeficiente p
DMO do colo do fémur 0,1916 IMC 0,0170 <0,01
Idade -0,0057 0,03
DMO do triangulo de Wards 0,0929 IMC 0,0139 <0,01
DMO do trocanter 0,1770 IMC 0,0163 <0,01

R?= Coeficiente de determinacao
Idade (em anos)

p = p-valor (significancia estatistica)
IMC (kg/m?)
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Tabela 12

Variaveis associadas a densidade mineral éssea na coluna lombar -
Regressao Linear Miltipla
==t

Variavel dependente R? Variaveis Coeficiente p
DMO da coluna lombar 0,2711 IMC 0,0112 <0,01
(L2-Ls)
Idade a menarca -0,0254 <0,01
Cor ndo-branca 0,1434 0,02
Paridade (nulipara) 0,1520 0,02
Idade @ menopausa 0,0075 0,05

Escolaridade1 (1 a 4 anos) 0,1242 0,02
Escolaridade2 (5 a 8 anos) 0,1713 <0,01

Escolaridade3 (9 anos ou +) 0,1558 0,02

R = coeficiente de determinacéo;

p = p-valor (significancia estatistica)
Idade (em anos)

IMC (kg/m?)
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5. Discussao

A principal proposicdo deste estudo foi avaliar se pacientes que foram
submetidas a laqueadura tubéria apresentam densidade mineral 6ssea inferior
aquelas que nao foram submetidas a este procedimento cirdrgico. Representa
uma tentativa de verificar se as mulheres laqueadas apresentam maior risco de
desenvolverem osteoporose que aquelas nao-laqueadas. Os resultados
demonstraram que n&o houverem diferencas estatisticas significativas entre a
densidade mineral éssea na coluna lombar e no fémur das pacientes
submetidas a cirurgia comparadas a das pacientes nao-esterilizadas

cirurgicamente.

Os grupos foram comparaveis em relagéo as variaveis de controle. Mais
ainda, a associagdo entre as principais varidveis e a densidade ¢ssea foi muito

semelhante entre mulheres com e sem antecedente de laqueadura tubaria.
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UNICAMP
3IBLIOTECA CENTRA.,
SECAO CIRCULA NT
A Analise de Regressao Linear Multipla confirmou a importancia da
idade e do indice de massa corporal sobre a densidade mineral dssea do
fémur. Para a coluna lombar, as variaveis que se mostraram associadas a
densidade mineral 6ssea foram o indice de massa corporal, a idade a menarca,

a cor, a paridade, a idade a menopausa e a escolaridade.

Os resultados estdo de acordo com os relatados em 1995 por FOX e
CUMMINGS, que estudaram mulheres acima dos 65 anos e nao observaram
diferencas significativas na densidade d6ssea nas com o antecedente de
laqueadura tubaria em relagao as sem este antecedente (FOX & CUMMINGS,

1995).

O fato da laqueadura tubaria nao ter influenciado a massa déssea no
estudo de Fox e Cummings (1995) poderia ser explicado pelas mulheres terem
sido avaliadas em uma idade avancada. Entretanto, neste estudo, onde foram
incluidas mulheres entre 45 e 65 anos, também ndo se observou uma

influéncia da lagueadura tubaria sobre a densidade 6ssea.

Também ¢é necessario lembrar que algumas caracteristicas
populacionais podem interferir nos resultados, visto que a osteoporose esta
sujeita a interagdes com varias caracteristicas e habitos, os quais variam de
regido para regiao, dentro de um mesmo pais e entre os paises com culturas

totalmente diferentes. O estudo de Fox e Cummings de 1995, no qual foram
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avaliadas mulheres americanas de dois Estados diferentes (Maryland e
Califérnia), apresentou média de idade na menopausa de 47,9 anos para as
mulheres com antecedente de laqueadura tubaria e de 46,0 anos para as
mulheres sem este antecedente pouco inferior & média observada neste
estudo, que foi de 48 anos para o grupo de laqueadas e de 48,9 anos para o

de nao-laqueadas.

Além disso, no estudo de Fox e Cummings, as pacientes selecionadas
apresentavam media de idade de aproximadamente 70 anos e neste estudo as
mulheres apresentavam uma média de aproximadamente 53 anos. Portanto, no
estudo americano, as mulheres apresentavam maior tempo de menopausa e
estavam expostas as alteragbes do hipoestrogenismo durante um periodo de
tempo superior aquelas que participaram deste estudo. Apesar destas
diferengas das caracteristicas populacionais estudadas, ndo foi observado
relacédo entre a laqueadura tubaria e a densidade mineral 6ssea em nenhum

dos dois estudos.

Os resultados do presente estudo fazem supor que realmente a cirurgia
nao produziu alteragao circulatéria ou disfungdo hormonal capaz de interferir
na massa 6ssea de mulheres climatéricas. Esta constatacdo esta de acordo
com as observagcbes de HOBEIKA et al. (2000), que também avaliaram os
efeitos de uma cirurgia de maior porte, a histerectomia com conservacao

ovariana bilateral realizada durante a menacme, que teoricamente também
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poderia afetar a fungao ovariana, nao observando diferencas significativas na
densidade o6ssea do fémur e coluna lombar, em pacientes com e sem 0
antecedente de histerectomia. Entretanto, outros estudos descreveram uma
diminuicdo da densidade 6ssea em mulheres submetidas a histerectomia com
conservagdo ovariana (HRESHCHYSHYN et al., 1988; SIMOES et al., 1995;
WATSON et al.,, 1995). MENON et al. (1987) relataram que mulheres
histerectomizadas com conservagdo ovariana apresentaram quadro de
hipoestrogenismo suficiente para causar ondas de calor, perda oOssea e
elevacdo das concentragbes sangiiineas de acido urico. Esses resultados
contraditérios na literatura relacionados ao déficit estrogénico secundario a
situagbes como cirurgias pélvicas corroboram os de TORGERSON et al.
(1994), que afirmaram que o rastreamento das populacoes, através da
identificacdo de outros fatores associados ao hipoestrogenismo levando a

osteoporose, continua sendo uma atividade que merece investigagao.

O mecanismo fundamental que sustentou a hipétese desses estudos
seria atribuido ao hipoestrogenismo relativo, o qual poderia acarretar uma
diminuicdo da densidade 6ssea durante o climatério. Realmente, nas ultimas
duas décadas, tem havido um reconhecimento crescente do papel dos
esterdides sexuais, especificamente dos estrogénios no controle da
remodelacao 6ssea, e seu papel critico na manutencao da massa e estrutura

ossea (RIGGS & MELTON, 1995).
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Varios estudos de corte transversal tém sido publicados confirmando a
associagao entre menopausa e aceleragdo da perda da massa Ossea, apesar
de alguns nao terem mostrado redugao significativa no conteudo mineral 6sseo
com a ocorréncia da faléncia ovariana (RIGGS et al., 1982; RIGGS et al., 1985;

RECKER et al., 1992).

Estudos longitudinais prospectivos comparando mulheres até a
ocorréncia da menopausa natural sdo escassos (JOHNSTON et al., 1985). Os
resultados desses estudos evidenciaram significativa diminui¢cédo da densidade
ossea nos anos de pré-menopausa, com acentuacao significativa nos anos de
pés-menopausa (AITKEN et al., 1974; LINDSAY et al., 1979; RICHELSON et

al., 1984; NILAS & CHRISTIANSEN, 1988).

As taxas de diminuicdo da massa 6ssea apés a menopausa variam de
acordo com o local avaliado, mas geralmente sdo maiores no esqueleto
apendicular, onde existe uma maior quantidade de osso trabecular. Também
sdo mais evidentes quando avaliada com tomografia computadorizada (TC) do
que com a absormetria de dupla emissao (DEXA) (MAZEES & VATTER, 1985;

MAZEES, 1990; WAHNER & FOGELMAN, 1994).

De uma maneira geral, a taxa de diminuigdo de densidade 0ssea apds a
menopausa é de 2% a 3% ao ano na coluna lombar, quando quantificado por

DEXA, e de aproximadamente 5% quando avaliado por TC (WAHNER &
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FOGELMAN, 1994). Esta taxa de perda dssea é dependente da fungao
ovariana. O componente tempo-dependente dos estrogénios tem sido
questionado nessa aceleragao da perda 6ssea apds a menopausa. Acredita-se
que persista somente por cinco a dez anos apdés a menopausa (RIGGS &
MELTON, 1986). Portanto, a avaliagao de pacientes mais jovens deste estudo

esta bem justificada.

Além da deficiéncia estrogénica e da idade estarem intimamente
relacionadas a densidade é6ssea, outros fatores tém sido muito estudados e
estdo bem caracterizados. O que ndo se sabe com exatidao é a contribuicéo
isolada de cada um durante o crescimento e particularmente sobre suas

interagdes, influenciando a massa dssea final (KELLY, EISMAN,

STRAMBROOK, 1990; HEANEY & MATKOVIC, 1995).

O fato € que, na presente casuistica, as pacientes foram muito
semelhantes em relacao as variaveis de controle. Especificamente em relagao
a idade na qual a ligadura tubaria foi realizada (média de 33,7 anos), € muito
provavel que toda a massa 6ssea ja estivesse formada e, mesmo tendo havido
um desbalanco, ou pequenas lesées na circulagao ovariana, estas nao foram

suficientes para trazer consequéncias esqueléticas futuras.

O peso corporal € um dos maiores determinantes da massa oOssea

individualmente nas mulheres. Isto € uma verdade parcial, pois, quando
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ajustam-se os dados do peso com a estatura, sua influéncia diminui em
aproximadamente 10% (HEANEY & MATKOVIC, 1995; REID, PLANK, EVANS,

1992).

O indice de massa corporal, mais especificamente uma maior massa
magra corporal, bem como uma maior massa gordurosa, influenciam positiva e
significativamente a densidade 6ssea. Mulheres com maior indice de massa
corporal absorvem calcio com mais eficiéncia e sdo menos sensiveis ao
paratorménio (BELL et al., 1985; REID, PLANK, EVANS, 1992). Nesta série de
mulheres, com pelo menos 53 anos, ndo observamos diferencas significativas
em relacdo ao indice de massa corporal entre os grupos, o que minimiza um

viés importante em relacéo a estas variaveis.

Avaliacbes em gémeos sugerem que aproximadamente 80% das
variagées na densidade 6ssea sao determinadas geneticamente (SMITH et al.,
1973; POCOCK et al., 1987). A densidade dssea das maes correlaciona-se
com a das filhas e, na maioria dos estudos, filhas de maes com osteoporose
tém diminuigao significativa da massa 6ssea (SEEMAN et al., 1994). Também
esta estabelecido que mulheres afro-americanas tém maior massa 0ssea que
caucasianas, e as diferengas nao séo devidas a maior ingesta de calcio, mas
sim a capacidade genética de maior retengdo e, consequentemente, maior
aproveitamento do ion (VILLA, 1994). O mesmo padrao foi observado em

mexicanas radicadas nos Estados Unidos (REASNER et al., 1990).
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Nenhum estudo sistematico, entretanto, foi publicado sobre a populagao
latina e muito menos brasileira, e se tem chamado a aten¢ao nos estudos sobre
osteoporose para a importancia desta caracteristica, nem sempre considerada.
Neste estudo, ndo houveram diferengas quanto a cor das pacientes avaliadas
nos dois grupos. Também nao se observaram diferengas na escolaridade, que
pode ser considerada como indicativa de extrato sociocultural e,
consequentemente, do padrao de ingesta de alimentos, especialmente os ricos

em calcio.

Quando se avaliou o efeito de cada variavel isoladamente sobre a
densidade éssea, casos ilustrado através dos graficos de regressao,
observamos que apenas o IMC mostrou-se associado a DMO do fémur e a
idade @ menopausa a DMO da coluna lombar. As outras variaveis isoladas nao
se mostraram associadas. Estas associacées foram semelhantes,

independentemente do antecedente de laqueadura.

Finalmente, a Analise de Regressao Multipla confirmou que o
antecedente de laqueadura tubaria ndo se associou a alteragbes na massa
o6ssea, tanto no fémur como na coluna lombar. Estes resultados sao
tranquilizadores, pois vivemos uma verdadeira epidemia de esterilizacoes
cirargicas femininas, muitas vezes realizadas sem considerar os critérios de
elegibilidade dos métodos anticoncepcionais, gerando descontentamento e,

outras vezes, problemas de salide para muitas mulheres.
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Segundo as leis brasileiras, o critério de elegibilidade para laqueadura
tubaria, aprovada no Congresso Nacional em 1997, dispde que todas as
mulheres com mais de 25 anos e com pelo menos dois filhos poderiam ser
candidatas a cirurgia para esterilizagao definitiva (DIARIO OFICIAL DA UNIAO,
1997). E importante ressaltar que, pelo menos do ponto de vista da
osteoporose, um possivel comprometimento da fungao ovariana, decorrente da

cirurgia realizada nesta faixa etaria, & certamente muito precoce.

Acreditamos que este estudo podera representar uma importante
contribuicdo ao estudo da osteoporose em nosso meio, pois variaveis
confundidoras foram controladas, o tamanho amostral foi adequado, e a analise
dos dados pertinente. Cabe ressaltar que a massa 6ssea de uma mulher esta
sujeita a interagées de varias caracteristicas e habitos, os quais variam de
regido para regiao de um mesmo pais e entre paises de cultura diferentes.
Fatores reprodutivos como paridade, idade a menarca e habitos como o
tabagismo poderiam interferir indiretamente na massa o6ssea da mulher
climatérica, por serem fatores relacionados & idade de ocorréncia da
menopausa natural (PEDRO et al., 1998). Mais ainda: fatores reprodutivos

raramente sdo controlados em estudos exploratérios como este.

A confirmagao de um maior risco de desenvolvimento de osteoporose
futura em mulheres laqueadas poderia contribuir para a diminui¢do no nimero

dessas cirurgias em nosso meio. Sendo assim, outros estudos abordando este
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tema ainda sao necessarios, de preferéncia prospectivos, com medidas da
DMO ao longo do tempo, na menacme, antes e apos a laqueadura, e com
controle rigoroso de variaveis confundidoras, para melhor esclarecimento de
influéncia da laqueadura tubaria sobre o risco de osteoporose futura em dois

grupos de mulheres, com e sem o antecedente da cirurgia.

Tais estudos sd@o necessarios, pois, até onde sabemos, este foi o segundo
estudo na literatura que se preocupou em avaliar especificamente a massa 6ssea
de mulheres climatéricas com e sem o antecedente de laqueadura tubaria. Isto se
justifica pois a laqueadura tubaria constitui um problema de saude publica em
nosso meio, seja pela pouca informagdo em relagdo aos outros métodos
contraceptivos, seja pela tranquilidade aparente que proporciona de imediato.
Todavia, as conseqiiéncias futuras do uso de qualquer método anticoncepcional
devem ser sempre consideradas, em se tratando da osteoporose, uma entidade de
instalagdo lenta e silenciosa, que gera conseqliéncias biologicas, sociais,
psicoldgicas e financeiras. O conhecimento e o controle dos possiveis fatores de
risco envolvidos poderdao fazer da intervencdo precoce a melhor forma de

prevencao da osteoporose, que € um problema de saude publica no mundo.
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6. Conclusoes

6.1. A densidade mineral 6ssea do fémur de mulheres menopausadas com e
sem antecedente de laqueadura tubaria ndo apresentou diferenca

estatisticamente significativa.

6.2. A densidade mineral éssea da coluna lombar de mulheres menopausadas
com e sem antecedente de laqueadura tubaria nao apresentou diferenca

estatisticamente significativa.

6.3. As variaveis associadas a densidade mineral 6ssea no fémur foram a

idade e o indice de massa corporal.

6.4. As variaveis associadas a densidade mineral 6ssea na coluna lombar
foram o indice de massa corporal, idade a menarca, idade a menopausa,

cor, paridade e escolaridade.
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7. Summary

The aim of this study was to compare bone mineral density of
postmenopausal women with and without the antecedent of tubal ligation, as
well as to evaluate the associated factors to bone mineral density of femur and
lumbar spine of both groups. It was analyzed bone mineral density of 70
postmenopausal women of each group, who attended the Menopause Clinic of
CAISM-UNICAMP, during the year of 1998. All women answered a
questionnaire about some clinical and reproductive characteristics and
underwent to bone densitometry (LUNAR DPX) to measure bone mineral
density (BMD) of the lumbar spine and femur. Statistical analysis were
performed through Student t test, Fisher's Exact test, Pearson Qui-square test,
Bonferroni's test and A.N.O.V.A. linear and multiple regression analysis. Mean
age of patients was 53,2 years and controls was 52,6 years. Mean age at
menopause was 48 years, similar in both groups. Mean age at tubal ligation
surgery was 33,7 years and time since surgery was 18 years. The multiple
comparison of the average of bone mineral density of femur and lumbar spine

did not show statistical differences between both groups. The percentage
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distribution of the t-score categories of femur and lumbar spine, classified into
normal and altered, also did not show statistical differences in both groups.
Multiple regression analysis showed that bone mineral density of femur is
directly associated to body mass index, but age is indirectly associated. The
variables brow skin, parity, age at menopause, educational level and body mass
index were directly associated to bone mineral density of lumbar spine, but age
at menarche was inversely associated. These findings suggest that tubal
ligation does not seem to cause an additional reduction on bone mineral density

when evaluated in the postmenopause.
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10. Anexos

ANEXO 1
Lista de Verificacao

Associacao entre o antecedente de laqueadura tubaria e a densidade

mineral 6ssea em mulheres na pés-menopausa

Nome: HC: | || || -
Grupo: |__| 1. Laqueadas 2. Nao-laqueadas N° estudo
Rejeita Aceita
1. Quantos anos a senhora tem? (anos) [11<45e>65 |2|>45e <65

2. Ja apresentou alguma das doengas abaixo?

- diabetes mellitus |1] Sim |2| Nao
- doenga de tiredide [1] Sim |2] Nao
- doenca hipofisaria |1] Sim |2| Nao
- doencga ossea [1] Sim |2] Nao
- cancer |1] Sim |2| Nao
- fraturas de fémur ou quadril [1] Sim |2] Nao
- ficou imobilizada no leito por mais de seis semanas  |1]| Sim |2| Nao

Anexos 74



3. A senhora esta fazendo ou ja fez uso de alguma

destas medicagdes abaixo por mais de trés meses?

- célcio [1] Sim [2] Nao
- calcitonina [1] Sim |2] Nao
- vitamina D |1] Sim |2] Nao
- corticoides |1] Sim [2] Nao
- anti-tireoidianos |1] Sim |2] Nao
- horménios tireoidianos |1] Sim |2| Nao
- horménios para tratamento de menopausa [1] Sim |2] Nao
4. Faz ou fez radioterapia ou quimioterapia? [1] Sim |2] Nao
5. Fez uso de pilula anticoncepcional por mais de 24 [1| Sim |2| Nao
meses?

6. Fez uso de anticoncepcional injetavel por mais de |1]| Sim |2] Nao
seis meses? |

7. Fuma mais do que 20 cigarros por dia? [1] Sim |2| Nao
8. Ha quantos meses esta sem menstruar? |1]< 12 meses |2| > 12 meses
9. Foi submetida a retirada do Utero, dos ovarios ou [1]| Sim |2] Nao

das trompas (n&o laqueadura) ?
SOMENTE PARA PACIENTES DO GRUPO 1
10. Foi submetida a laqueadura tubaria? [1] Sim |2] Nao

11. A senhora continuou menstruando apés a cirurgia?  |1| Sim |2] Nao

Se a resposta for |1] em alguma das questoes, a paciente sera excluida do

estudo.

Nome do pesquisador :
Data: T
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ANEXO 2

Termo de Consentimento
Associagdo entre o antecedente de laqueadura tubaria e a densidade
mineral 6ssea em mulheres na pés-menopausa

Fui informada de que estd sendo realizada uma pesquisa no
CAISM/UNICAMP com mulheres menopausadas que fizeram ligadura das
trompas (cirurgia) e que tenham o Utero e os ovarios. O objetivo & avaliar se
estas mulheres tém maior chance de apresentar uma doenga que causa o
enfraquecimento dos ossos, conhecida como osteoporose. Esta doenga pode
causar fraturas nos ossos, principalmente na perna (fémur) e na coluna lombar,
piorando a qualidade e o tempo de vida destas pacientes.

Para fazer este estudo, foram selecionados dois grupos de mulheres
menopausadas, sendo um grupo com mulheres laqueadas e outro de mulheres
que nao realizaram esta cirurgia. Todas as pacientes admitidas nesta pesquisa
serao entrevistadas, responderdo a um questionario e terdo que realizar um
exame para avaliar se ja apresentam desgaste no osso, medindo a quantidade
do osso restante. Este exame chama-se “densitometria dssea”. E um exame
parecido com raios-x, indolor, que dura aproximadamente 20 minutos, com
pouca radiagdo, quase in6cua para as pacientes e é realizada no HC-
UNICAMP, no Setor de Medicina Nuclear. No dia da realizacdo do exame, as
pacientes que necessitarem, receberao vale-transporte e alimentacéo.

As pacientes que nao desejarem participar deste estudo continuarao
sendo atendidas normalmente no Ambulatério de Menopausa, sem nenhum
prejuizo para seu acompanhamento.

Todas as informagdes contidas nesta pesquisa sdo confidenciais e
serao utilizadas apenas para estudo.

Declaro que estou ciente de todas as informacgdes e que concordo em
participar deste estudo.

Assinatura da voluntaria

Nome do Pesquisador

I
Data
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ANEXO 3

Ficha Clinica

Associacao entre o antecedente de laqueadura tubaria e a densidade

mineral 6ssea em mulheres na poés-menopausa

Nome: HC: | ||

Grupo: |__| 1. Laqueadas 2. Nao-laqueadas N° estudo

1. Dados pessoais

Idade:|___ | |anos Cor:|__|1.Branca 2. Nao-Branca
Escolaridade: |___|___|anos
Tabagismo: |__ | 1. Sim — N°cigarros/dia: |__ | |

|___|2. Nao

2. Antecedentes gineco-obstétricos

Menarca: |__|___| anos

Idade a menopausa:|___ | | anos

Tempo de menopausa: |___ | | anos

Paridade: G|___[P|__|C[___|A_|

Antecedentes de “outras” cirurgias pélvicas: |___| 1. Sim 2. Nao

Somente para pacientes do Grupo 1
Idade em que fez a cirurgia: |__|__ | anos

Tempo desde acirurgia: |___| | anos

Anexos 77



3. Dados clinicos

Peso:|__ ||| _]kg Estatura:|___ | | | |em
IMC:|_|__ | kg/m?

4. Densitometria 6ssea

BMD' Young adult? Age matched®
Fémur g/em? % z % Z
Colo |||
Wards | |.| |
i
|

Trocanter |__|.|

I

I

|
C. lombar |__|.| |
(L2-L4)

Observagées:

Nome do Pesquisador
|1
Data
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ANEXO 4

Laudo da densitometria 6ssea

HOSPITAL DAS CLINICAS - UNICAMP
SERVICO DE MEDICINA NUCLEAR
Tel.(0192) 39-7825 FAX: {(0192)39-5973 Cx.Postal: 6142
PATIENT ID: o SCAN: 3.65 24,10.2000
NAME : ANALYSIS: 3.65 25.10.2000
. ]
| ID: SCAN DATE: 24.18.2864 |
MECH Comparison to Reference
1.22
8.93 -
BHD
{g/cm?) B.74 -
8.50 =
28 48 68 88 1688
AGE (years}
MECK BMD {(g/cnm%)l 8.732 * g.81
NECK »x Young AdultZ 75 + 3
LUNAR: _ NECK » fige Matched3 g7 + 3
Age (years)......... &9 idarac ST.anf::u::.'.. ) Zad 9 Scan Mude Mol um
SOX i s vt Fomaic Medium Standara. . 197.08 Scan Iype., ... il K
Weight (Kgd. ... .. 57.0 Small Standard. .. .. 139.13 Colltimation {mm) .. .64
Height (em) ., 118 Law ked Alr (zps)o . [ERGTAG Lampie Sise () L. I
L5 ol L o White High koW Alr (eps) 423304 Region herghl (mmd). . 60.0
Syslom, . — AHAT Rvatue (XFat)....... 1.365418. 32 Region width {m}.. . 15.0
e o e e Right Currest, (b)) 150 Rogion angle (deq). . A8
NECK : BMC® (grams) = 3.34 AREA" (cm?) =  4.55
WARDS : BMC® (grams) = 1.23 AREA" (cml) = 2.30
TROCH . BMC® {grams) 6.67 AREAY (cm<) = 10.71
BMD' Young Adult’ Age Matched®
REGION g/cm % T % Z
NECK 0.734 75 =2 0B 9 -0.20
WARDS D535 59 -2 88 86 -0 .64
TROCH 0.622 75 =52 94 -0.36
1 - See appendix E on precision and accuracy. Statistically 68% of repoat szans wild fall within & 50.
2 - USA Femur Reference Population. Ages #0-4b.  Ser fppendices.
3 - Matched for Age. Weight{males 25-100ky: females 25-100kg). Fihnic,
5 - Resulls fer research purposes. not clinical usc.
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HOSPITAL DAS CLINICAS - UNICAMP
SERVICO DE MEDICINA NUCLEAR
Tel. (019) 239-7825 FAX:(019) 239-8350 Cx.Postal: 6142

PATIENT ID: SCAN: 3.65 24.10.2000
MNAME : ANALYSIS: 3.65 25.30.2000

ID: SCAN DATE: 24.18 .2868

L2-1L4 Comparison to Reference

P} 48 68 88 188
AGE (years)

—
L2-1L4 BMD (g/cm?)l 8.862 = B.81
L2-14 % Young Adult? 72 %3
1L2-14 » Age Matched3 92 = 3
Age {years)......... ] Large Standard.... . 262 .99 Scan Moda. ...... Med i um
o SE e | eme e Mediiam Standard. ... 197.08 SCan TYPe..vvnn o LPX
Wejght €KgY. . ....... L 0 Small Standard... ... 139.43 Colifmation (mrl..... 1.6
| 148 Low koW Air (cps). .. bhEBT4 Sampte Size (mnd. ... i S
While High keV Arr (opsl. . 423309 Current. (UA). . ....... /50
bEdy Avalue €zFaly. . ... 1.350(21.0)
BMD! Young Adult’? Age Matched’
REGION g/cﬁﬁ % T ¥ Z
L1 0.793 7 -2.76 92 -0.58
L2 0.864 T2 -2.80 g2 -0.6
L3 0.881 73 -2.65 g4 -0.48
L4 0.843 790 -2.97 90 -0.81
Li~L2 8.833 72 -2 .64 94 -0.47
L.1-L3 0.852 73 -2.65 g4 -0.43
L1-14 0.850 72 -2.75 92 -0.59
L2-L3 0.87 73 =P 93 -0.55
L2-L4 0.862 72 -2.81 g2 -0.65
L3-L4 0.861 72 -2.82 92 -0.65

i - Seg apperdix [ oan precision and accuracy. Statistically £8% of repeat scans will fall within 1 50,
? - USA AP Spine Reference Populafion, Ages 20-45 See pppendices

s LY B S e (P Ty e A Anla Lo SRR YY)
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ANEXO 5

Modelo de Regressao Linear Multipla

Variavel Dependente

Modelo 1A: DMO no colo do fémur
Modelo 1B: DMO no triangulo de wards
Modelo 1C: DMO no trocanter

Modelo 1D: DMO na coluna lombar (Lz-Ls)

Variavel Independente

¢

¢+
¢
L]

>

P

Grupo (laqueada = 1/ nao-laqueada = 0)
Idade (em anos completos, variavel continua)
Cor (duas categorias: branca = 0 / ndo-branca = 1)

Escolaridade (em anos completos, variavel numérica em quatro categorias:
sem escolaridade/ 1 a 4 anos / 6 a 8 anos / 9 anos ou mais)

Tabagismo (sim=0/néo = 1)

Paridade (total de partos, variavel numérica em duas categorias: nuliparas /
multiparas)

Idade a menarca (em anos completos, variavel continua)
Idade & menopausa (em anos completos, variavel continua)
Tempo de menopausa (em anos completos, variavel continua)

indice de massa corporal (em kg/m?, variavel continua)
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