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RESUMO: Introducdo: Endometriose € uma patologia pélvica cronica de carater
inflamatdrio e estrogénio-dependente. Manifesta-se em quatro tipos de estagio (El, ElI,
Elll e EIV), caracterizados pelos nimeros de lesdes. Tem indicacBes farmacoldgicas
recomendadas se baseadas nos estagios, sendo EI/EIl sintomatico com AINES e/ou uso
de anticonceptivos de uso continuo; e EII/EIV com farmacos andlogos de GnRH. O estilo
de vida dessas mulheres é impactado pela dor, que altera a rotina e vida afetivo/sexual
contribuindo para quadros de ansiedade. O presente estudo se norteia pela questdo “qual
impacto na ansiedade de mulheres com endometriose, quando nao ocorrem indicacfes
farmacolGgicas recomendadas para os estagios que se encontra? Logo, o objetivo deste
estudo é avaliar os efeitos do tratamento medicamentoso ndo recomendado e risco de
ansiedade. Metodologia: Levantamento de pacientes com diagnostico de Endometriose,
cadastradas no Banco de Dados do Projeto agrupadas em estagios de tratamentos
farmacoldgicos similares (EI/Ell e EHI/EIV). O relato de ansiedade, com diagndstico
médico e poOs endometriose foi a variavel dependente em estudo. As variaveis
independentes (ou influenciadoras) foram [1] Estagio da doenca, [2] Farmacoterapia
recomendada (FR) ou ndo (FNR) e [3] esquema medicamentoso empregado (classes e
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combinag@es). Estatistica feitas por chi quadrado e Fischer. Resultados: Do total de 375
mulheres, 274 apresentavam ansiedade. Destas, 170 estavam no grupo IFR; sendo 141 no
agrupamento EI/EII, e 29 mulheres no EII/EIV. No que se refere ao grupo IFNR, teve se
um n=104 mulheres, sendo apenas 1 nos EI/EIl e 103 nos EII/EIV. Os casos de FNR
estdo mais presentes em EI/EIV, com 90% dos casos (IC 95%, p<0,05). O esquema
terapéutico mais presente foi AINEs em monoterapia, sendo 65% (IC 95%, p<0,05) em
Estégio inadequado. Notou-se uma correlacéo positiva entre FNR e quadros de ansiedade,
principalmente quando se empregava a monoterapia com AINEs (IC 95%, p<0,05).
Conclusdo: Dificuldades de acesso a especialistas para diagnostico e aos medicamentos
do EINN/EIV podem ser as causas, que serdo investigadas em estudos futuros.
PALAVRAS-CHAVE: Endometriose; Farmacoterapia; Ansiedade; Qualidade de vida.

OCCURRENCE OF PHARMACOLOGICAL INDICATIONS NOT
RECOMMENDED BY STAGES IN ENDOMETRIOSIS AND
IMPACT ON ANXIETY DUE TO PERSISTENCE OF SYMPTOMS

ABSTRACT: Introduction: Endometriosis is a chronic pelvic pathology with an
inflammatory and estrogen-dependent nature. It manifests itself in four types of stages
(El, Ell, Elll and EIV), characterized by the number of lesions. It has recommended
pharmacological indications based on the stages, being symptomatic EI/EIl with NSAIDs
and/or use of continuous contraceptives; and EIII/EIV with GnRH analogue drugs. The
lifestyle of these women is impacted by pain, which alters their routine and
emotional/sexual life, contributing to anxiety. The present study is guided by the question
“what impact on the anxiety of women with endometriosis, when there are no
recommended pharmacological indications for the stage they are in?” Therefore, the
objective of this study is to evaluate the effects of non-recommended drug treatment and
the risk of anxiety. Methodology: Survey of patients diagnosed with Endometriosis,
registered in the Project Database grouped into stages of similar pharmacological
treatments (EI/EIl and ENI/EIV). The report of anxiety, with medical diagnosis and post-
endometriosis was the dependent variable under study. The independent (or influencing)
variables were [1] Stage of the disease, [2] Pharmacotherapy recommended (FR) or not
(FNR) and [3] medication regimen used (classes and combinations). Statistics made by
chi square and Fischer. Results: Of the total of 375 women, 274 had anxiety. Of these,
170 were in the IFR group; 141 in the EI/EII group, and 29 women in the EII/EIV group.
Regarding the IFNR group, there were n=104 women, with only 1 in EI/EIl and 103 in
EIN/EIV. FNR cases are more present in EHI/EIV, with 90% of cases (95% ClI, p<0.05).
The most common therapeutic regimen was NSAIDs as monotherapy, with 65% (95%
Cl, p<0.05) in an inadequate stage. A positive correlation was noted between FNR and
anxiety, especially when using monotherapy with NSAIDs (95% CI, p<0.05).
Conclusion: Difficulties in accessing specialists for diagnosis and EIIN/EIV medications
may be the causes, which will be investigated in future studies.

KEYWORDS: Endometriosis; Pharmacoltherapy; Anxiety; Quality of life.
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PRESENCIA DE INDICACIONES FARMACOLOGICAS NO
RECOMENDADAS POR ETAPAS EN LA ENDOMETRIOSIS E
IMPACTO EN LA ANSIEDAD POR LA PERSISTENCIA DE LOS
SINTOMAS

RESUMEN: Introduccion: La endometriosis es una patologia pélvica crénica de
naturaleza inflamatoria y estrégeno-dependiente. Se manifiesta en cuatro tipos de estadios
(El, Ell, ENl y EIV), caracterizados por el nimero de lesiones. Tiene indicaciones
farmacoldgicas recomendadas segun los estadios, siendo EI/EIl sintomética con AINE
y/o uso de anticonceptivos continuos; y EII/EIV con farmacos analogos de GnRH. El
estilo de vida de estas mujeres se ve impactado por el dolor, lo que altera su rutina 'y su
vida emocional/sexual, contribuyendo a la ansiedad. El presente estudio se guia por la
pregunta “; qué impacto tiene en la ansiedad de las mujeres con endometriosis, cuando no
existen indicaciones farmacoldgicas recomendadas para las etapas en las que se
encuentra? Por tanto, el objetivo de este estudio es evaluar los efectos del tratamiento
farmacoldgico no recomendado y el riesgo de ansiedad. Metodologia: Encuesta a
pacientes diagnosticadas de Endometriosis, registradas en la Base de Datos del Proyecto
agrupadas en etapas de tratamientos farmacologicos similares (EI/EIl y EI/EIV). El
reporte de ansiedad, con diagnostico médico y post-endometriosis fue la variable
dependiente en estudio. Las variables independientes (o influyentes) fueron [1] Estadio
de la enfermedad, [2] Farmacoterapia recomendada (FR) o no (FNR) y [3] régimen de
medicacion utilizado (clases y combinaciones). Estadistica realizada por chi cuadrado y
Fischer. Resultados: Del total de 375 mujeres, 274 presentaron ansiedad. De ellos, 170
estaban en el grupo IFR; 141 en el grupo EI/EIl y 29 mujeres en el grupo EII/EIV. En
cuanto al grupo IFNR, hubo n=104 mujeres, siendo sélo 1 en EI/Ell y 103 en EHI/EIV.
Los casos de FNR estan mas presentes en EII/EIV, con un 90% de los casos (IC 95%,
p<0,05). El régimen terapéutico mas comun fue el de AINE en monoterapia, con un 65%
(IC 95%, p<0,05) en estadio inadecuado. Se observé una correlacién positiva entre la
FNR y la ansiedad, especialmente cuando se utilizaba monoterapia con AINE (IC del
95%, p<0,05). Conclusion: Las dificultades para acceder a especialistas para el
diagnostico y a los medicamentos EII/EIV pueden ser las causas, que seran investigadas
en futuros estudios.

PALABRAS CLAVE: Endometriosis; Farmacoterapia; Ansiedad; Calidad de vida.

1. INTRODUCAO

A endometriose apresenta-se como uma patologia pélvica cronica de carater
inflamatorio e estrogénio-dependente que detém o estresse oxidativo como uma de suas
causas (AMINI et al., 2021). A fisiologia, bem como a patologia da endometriose
relacionam-se a proliferacdo e progressao de células endometriais em areas extrauterinas,
ou seja, ectopicas, especialmente no periténio da regido pélvica e ovarios, que se tornam
inflamadas e doloridas, passando a se chamar “endometriomas” (JOHNSON et al., 2017,
HUNG et al.,, 2021). A quantidade dos endometriomas determinam quatro tipos de

estagio (El, Ell, Elll e EIV), caracterizados pelos nimeros de lesbes presentes. Da mesma
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forma, as indicacbes farmacoldgicas recomendadas se baseiam nestes mesmos estagios,
sendo EI/EIl sintomatico com AINES e/ou uso de anticonceptivos de uso continuo; e
EIHI/EIV com farmacos analogos de GnRH (JOHNSON et al., 2017; HUNG et al., 2021).

Com relacdo ao tratamento farmacoldgico para endometriose, ressalta-se que a
terapia de supresséo do crescimento folicular tem se demonstrado importante ao reduzir
a sintomatologia da doenga, com o objetivo de induzir a amenorreia. Desse modo, com a
parada do periodo menstrual, suprime-se o desenvolvimento de focos de endometriose;
para tal, utilizamos de estratégias como contraceptivos orais, progestinas, liberador de
gonadotrofinas, entre outros métodos. Entretanto, vale ressaltar que até o momento tais
métodos ndo demonstraram beneficios na fertilidade, problema comum de ocorrer nesta
morbidade (TANBO; FEDORCSAK, 2017).

O estilo de vida das mulheres com endometriose é impactado pela presenca e
frequéncia das dores, afetando a rotina e vida afetivo/sexual, sendo um fator
desencadeantes de ansiedade por estas afetacOes (TRINDADE et al., 2021). Existe entéo
uma forte conexdo entre a endometriose e ansiedade, que com o devido tratamento
farmacoldgico — para o estdgio correto — auxilia a evitar as afetacBes anteriormente
citadas, reduzindo a chance de ansiedade. Desta forma, o estudo se norteia pela questdo
referente a “qual impacto na ansiedade de mulheres com endometriose, quando ndo
ocorrem indicacdes farmacoldgicas recomendadas para 0s estagios que se encontra?

Diante dos fatos que acercam as mulheres com endometriose, que inclui os
desconfortos da dor pélvica e impactos na sua vida, que podem gerar ansiedade, passando
pela questdo de tratamentos ndo recomendados para 0 estagio que se encontra, é que este
trabalho objetiva avaliar os efeitos do tratamento medicamentoso ndo recomendado e
risco de ansiedade advindos de persisténcia dos sintomas e dos impactos que geram na
qualidade de vida das mulheres, para assim discutir a importancia da adogdo das medidas
farmacoldgicas adequadas.

2. METODOLOGIA

Tratou-se de um estudo observacional, realizado por meio de inquérito on-line -
feito a mulheres diagnosticadas com endometriose - participantes do grupo
“Endometriose Sem Censura” de uma rede social Tal comunidade conta com mais de 59

mil mulheres, e possui a presenca de profissionais de satde na moderagdo do grupo. Foi
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aplicado um questionario via plataforma Google Forms®, no periodo de maio — junho de
2021.

A pesquisa foi desenvolvida com anuéncia e concordancia das moderadoras do
referido grupo, que apresentaram a pesquisa para 0s membros da comunidade e
realizaram o convite as participantes do grupo.

A populagdo estudada foi composta por mulheres que relataram ter tido o
diagnostico de endometriose, contado a partir da data da primeira dor incapacitante; estas
foram agrupadas em estagios de tratamentos farmacoldgicos similares (EI/EIl e
EI/EIV). A amostra principal seriam aquelas com relatos de ansiedade associados a dor
pélvica (AADP), e as que ndo estavam nestes critérios seriam utilizadas para comparacgao
com a variavel mais em evidéncia pos analises.

O relato de ansiedade, com diagnostico médico e pos endometriose foi a variavel
dependente em estudo. As variaveis independentes (ou influenciadoras) foram [1]
Estéagio da doenca, [2] Farmacoterapia recomendada (IFR) ou ndo (IFNR) e [3] esquema
medicamentoso empregado (classes e combinacdes). Por envolver seres humanos,
respeitou-se a legislacdo vigente no Brasil, e 0 presente projeto foi submetido ao Comité
de Etica em Pesquisa (CEP) da UNIVILLE, sendo apreciado e avaliado como aprovado,
obtendo protocolo de aprovacgdo com registro CAAE 26897619.2.0000.5366 (Figura 1)
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Fonte: Os autores
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Quanto a amostragem, considerou-se dados da literatura nacional recente sobre a
prevaléncia de mulheres com endometriose no Brasil, e por meio da ferramenta de célculo
amostral online Converter®, no qual se estabeleceu-se o valor minimo de 341 mulheres
para o estudo em questdo. Apos o encerramento do periodo de respostas, foram criadas
planilha do programa Excel® para geragéo de banco de dados.

As andlises estatisticas feitas foram por chi quadrado e Fischer. Foram excluidas
mulheres que tinha diagndstico de ansiedade por outros motivos atestados no proprio

inquérito.

3. RESULTADOS E DISCUSSAO

A amostra inicial contava com 375 mulheres, do qual 274 afirmaram ter
Ansiedade Associada a Dor Pélvica (AADP) e suas consequéncias, tendo para tal
condicdo diagndstico e prescricdo de medicacgdo ansiolitica. Um total de 101 ndo atendiam
o critério principal da pesquisa (ndo apresentarem quadro ou ansiedade desde a infancia
- antes da menarca), ou por possuirem um diagnéstico ndo relacionado a dor, que nédo
configuraria em AADP (Figura 2). A utilizagcdo deste grupo foi posteriori, para

comparacdo com a variavel mais discrepante pos analise dos dados.
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Figura 2: Resultados da triagem da amostra
Fonte: Os autores

[

Um total de 170 mulheres possuiam as recomendacGes de tratamento

farmacoldgica recomendada (IFR) ao seu estagio, superando os casos de IFNR [n=104],
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como se Vvé na Figura 2. Do grupo IFR, nota-se que 141 eram dos estagios | e 11, e 29 dos
estagios 11l e 1V da endometriose. Quanto ao grupo IFNR, teve-se 1 do estagio I e I, e

103 dos estagios 11l e IV (Figura 3).

Distribuigdo prescri¢oes recomendas [IRF] e ndo recomendadas [IFNR]
por estagios da endometriose dentre as selecionadas para amostra

O EI/EIl MEN/EIV

HIFNR BEIFR

O EI/EIl MEN/EIV

Figura 3: Distribuicdo de mulheres em relacéo a Indicacdo Farmacoldgica

recomenda e ndo recomendada por estagios
Fonte: Banco de dados investigado pelos autores

Apesar das IFNR serem menos frequentes quando comparados com as IFR;
chama a atencdo que nos Estagios II/IV eram muito mais frequentes as IFNR,
correspondendo a quase a totalidade dos casos. Na analise via Chi Quadrado, observa-se
que os Estagios II/IV sdo os que realmente apresentam maior nimero de IFNR
comparadas nestes estagios e quando comparado com o as IFNR dos Estagios I/11 (Figura
4).
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Estdgio da endometrios com indicacdes recomendads (IR) por
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Figura 4: Distribuicéo de indicacGes farmacoldgicas recomendadas (IRF) por estagios

da endometriose em mulheres com ansiedade. Teste Chi quadrado; p<0,005.
Fonte: Banco de dados investigado pelos autores
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Os dados a principio mostram dois pontos iniciais: uma ndo diferenciagdo
significativa entre mulheres com AADP entre os grupos IFR e IFNR; o que a principio
pode apontar que tal variavel ndo seja influente o suficiente para manifestar AADP no
grupo. Entretanto, quando se observa pelo prisma dos estagios, nota-se uma
predominancia estatistica maior das IFRN nos Estagios mais avancados da doenca, que
possui inclusive uma farmacoterapia mais dispendiosa e que faz com que muitas mulheres
dependam do Sistema de Saude para ter 0 seu acesso.

Para a compreensao deste fendmeno referente a maior presenca de IFNR nos
estagios I11/1V, foi feito entdo um levantamento das medicacdes em uso e o comparativo
com as mulheres que declararam nédo estar com AADP por critério assintomatico [n=73

em 101], e os resultados expressos na figura 5:

W AADP ® N3o ansiedade
* %
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AINEs ACHO  ACHO combinado Gosserrelina
Monoterapia  combinado continuo + Progesterona
continuo AINEs

Figura 5: Mulheres em estégio 11/IV e farmacoterapia empregada. Comparagao com
mulheres ndo ansiosas sem comprometimentos quanto a dor pélvica. Teste Chi

quadrado; p<0,005.
Fonte: Banco de dados investigado pelos autores

A comparacéo feita e demonstrada na figura 5 foi pautada nas recomendacdes da
Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine (2014), no qual

os estagios I11/1V devem ser tratados com Gestriona, Donazol ou Gosrrelina (Figura 6).
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ESTAGIOS N° LESOES Indicagdes Farmacolégicas Recomendadas - IFR
Estagio | 1-5 [a] ACH continuo: Etinil estradiol (30 mg) + Levonorgestrel (75 mg)
[b] ACH injetavel: Medroxiprogesterona
Estagio Il 6-15 [€] AINES seletivos COX 2 ou COX 1 de dGltima geragédo
5 16-40 2
Estdgio Il [a] Gestrionona
= [b] Donazol
4
Estdgio IV Malsde [¢] Gosorrelina

Figura 6: Tratamento Farmacoldgico por estagios da endometriose
Fonte: The Practice Committee of the American Society for Reproductive Medicine, 2014

Nos resultados encontrados, nota-se que a AADP é mais frequente nas
intervencdes farmacologicas consideradas IFNR para o estagio, que inclui o uso de
AINEs em monoterapia e uso de contraceptivos hormonais. Na Unica situacdo onde
aparecia uma IFR, no caso a gosorrelina, nota-se a inversdo das observagdes, sendo o
namero de mulheres com AADP menor em relagdo as que ndo tinham registro de
ansiedade.

A endometriose apresenta alguns sintomas caracteristicos como (dismenorreia,
dor pélvica, dispareunia, alteracGes urinarias e intestinais), além de desconforto psiquico,
conjugal e social. (OLIVEIRA et al., 2019). Dessa forma, a patologia ndo afeta somente
a mulher na dimensao fisica, mas tem também um impacto negativo na sua vida sexual e
nas relacbes sociais, causando depressdo, ansiedade, comprometendo as suas relacoes
sociais, ndo esquecendo o peso econdmico que advém da diminuicdo da produtividade no
trabalho e grande procura de assisténcia médica. (CORTE et al., 2020). Mediante o
exposto, € notoria a influéncia da endometriose na qualidade de vida da mulher,
interferindo nas mais diversas areas psicossociais, destacando assim a importancia de um
diagnostico precoce e um tratamento adequado.

Um dos principais problemas relacionados a endometriose € o diagnostico tardio
e/ou equivocado quanto ao seu estagio, o que contribui para a deterioracdo da qualidade
de vida e desenvolvimento de sofrimento psiquico, como por exemplo, a ansiedade
(ADOAMNEI, 2021). O diagnostico de endometriose ocorre alguns anos apos o inicio
dos primeiros sintomas (7 a 10 anos), o que acontece devido a complexa etiopatogenia e
diversidade de sintomatologia presente. Esse longo periodo até a obtencdo do diagndstico
correto faz com que muitas mulheres tenham que enfrentar uma vida com dor,
desconfortos, constrangimentos e diversas dificuldades que poderiam ser sanadas com o

diagnostico assertivo, alem de que um diagnostico tardio, leva a implementacao tardia de
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um tratamento adequado, e consequentemente prejudica a qualidade de vida da mulher
(TRINDADE, et al., 2021).

O tratamento tem como principal objetivo o alivio dos sintomas, melhoria da
qualidade de vida, prevencdo de recidivas e reducdo do impacto da doenca a nivel
anatomico (FARSHI et al., 2020). Por isso a importancia de um tratamento farmacolégico
correto. Os niveis de classificacdo da doenca, de acordo com MIRA et al. (2019) variam
de minima (estagio 1), leve (estagio 1), moderada (estagio Il1) e grave (estagio 1V). Esta
classificacdo, se relaciona diretamente com a gravidade dos sintomas, auxiliando na
implementacdo de um tratamento eficaz. Portanto, é de suma importancia que o
tratamento farmacoldgico, além de ser adequado ao estadgio da doenga, avalie
integralmente a mulher, considerando os aspectos sociais, culturais e emocionais de cada
individuo para que o tratamento seja eficaz e a qualidade de vida seja alcancada.
(TRINDADE, et al., 2021).

Apos intensa analise, a hipdtese mais adequada para 0 motivo de pacientes com
endometriose sofrerem com ansiedade e/ou depressao € devido ao manejo inadequado da
doenca. A indicacdo farmacoldgica correta por estagio impacta diretamente no
progndstico da doenca, ressalta-se a influéncia desta no estado emocional das pacientes.
Nessa situagdo, a ansiedade expressa-se de diversas formas: através da preocupacdo em
ser ou ndo a medicacdo adequada, na pressa em ver alguma melhora no quadro clinico e
no pessimismo em relacdo a propria recuperacdo. Além disso, alguns fatores que podem
agravar tais sintomas emocionais sdo o apoio familiar da mulher e a postura do
profissional responsavel, tendo em vista que este € um momento de fragilidade para a
paciente, é de extrema importancia que o médico saiba como lidar com o caso.

Portanto, na medida em que esta hipdtese engloba todas as classificacdes das
pacientes envolvidas no estudo: do estagio | ao 1V, sedentérias ou ndo € independente do
farmaco em uso, ela foi considerada a mais adequada para o artigo. Logo, expde-se a
relevancia do manejo adequado da endometriose, tanto para a recuperacao da paciente
qguanto para a sua qualidade de vida, a fim de evitar transtornos emocionais como a
ansiedade e a depressdo. Alem disso, tornou-se evidente, a partir do estudo, a importancia
de que pesquisas deste tema abranjam a sociedade médica e as mulheres que sofrem com
esta doenca, para que compreendam as possiveis consequéncias psicologicas (PINTO et
al., 2023).
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4. CONCLUSAO

Acerca da saude da mulher, encontramos a endometriose como uma doenga de
grande prevaléncia e que afeta diretamente a salde fisica e mental de diversas mulheres
no Brasil e no mundo. Assim, verifica-se a importancia de se realizar estudos nesse
ambito, uma vez que é questdo de saude publica e existem disponiveis estratégias, tal
como a farmacoldgica, para amenizar os sintomas e conceder uma melhor qualidade de
vida a mulheres com esta condicé&o.

Sob outra perspectiva, encontram-se no tratamento da endometriose diversas
opcOes terapéuticas que podem auxiliar nossa conduta clinica ao deparar-se com
pacientes com esta condicdo que € muito frequente em nossos ambulatorios e estagios
hospitalares. A amenorreia induzida por métodos como 0s contraceptivos orais, por
exemplo, além de progestdgenos de diversas solucBes, tem se mostrado eficiente ao
reduzir os sintomas gerados pela endometriose, sendo este um conhecimento importante

para nossa formacao médica e para futuras condutas clinicas.
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