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Resumo

O objetivo deste estudo foi comparar o desempenho da ultra-sonografia
abdominal e vaginal no diagnéstico de hiperplasia e cancer endometrial. O
estudo foi prospectivo para teste diagndstico e realizado com 289 mulheres, de
idade superior a 45 anos submetidas a curetagem uterina por hemorragia
uterina, na PUCCAMP, no periodo de janeiro de 1995 a dezembro de 1997.
Foram excluidas as mulheres com quadro de abortamento, as usudrias de
hormonioterapia e as que nao puderam ser submetidas a curetagem uterina por
intercorréncias clinicas. As mulheres divididas segundo status menopausal em
dois grupos, pré e pdés menopausa, foram submetidas aos exames ultra-
sonograficos abdominal e vaginal e a curetagem uterina. Os dados ultra-
sonograficos avaliados foram: espessurra, ecogenicidade e regularidade do
halo subendotelial. Esses dados foram analisados através da curva “Receiver
Operatot Characteristic” (ROC), Coeficiente KAPPA e teste ndo paramétrico de
Wilcoxon. Os resultados encontrados para a espessura endometrial
demonstraram que o desempenho da ultra-sonografia abdominal e vaginal séo
semelhantes nos casos de adenocarcinoma e hiperplasia. O ponto de corte

para espessura endometrial tanto para o ultra-som abdominal quanto para o
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vaginal no diagnostico de cancer foi de 4mm. Para hiperplasia endometrial o
ponto de corte foi de 4 e 5mm, sendo o primeiro para o ultra-som abdominal e
0 segundo para o vaginal. A ecogenicidade mais comum, tanto para hiperplaisa
quanto para o adenocarcinoma foi o endométrio ecogénico que através do
coeficiente KAPPA mostrou ter uma suave a moderada concordancia entre os
dois métodos. O estudo da regularidade do halo subendotelial pelo coeficiente
KAPPA mostrou forte concordancia entre o ultra-som abdominal e vaginal. O
desempenho do ultra-som abdominal foi semelhante ao vaginal na avaliacao
endometrial. Portanto, o ultra-som abdominal € um método diagnéstico eficiente
para avaliacdo endometrial podendo ser usado quando o vaginal ndo é

disponivel.
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Summary

The objective of this study was to compare the performance of abdominal and
vaginal ultrasound scan to diagnose endometrial hyperplasia and endometrial
cancer. The study was prospective for diagnostic test and included 289 women,
older than 45 years of age, who underwent curettage for uterine bleeding at
PUCCAMP, during the period of January 1995 and December 1997. Were
excluded women with diagnosis of abortion, taking hormones and those who
could not be submitted to curettage because of other clinical problems. The
patients were divided in two groups: premenopause and postmenopause,
submitted to abdominal and vaginal ultrasound scan and uterine curettage. The
data analyzed by the sonogram were: thickness, ecogenicity and regularity of
the subendometrial "halo”. These data were analyzed through the “receiver
operator characteristic™ curve (ROC), KAPPA coefficient and Wilcoxon non
parametric test. This study demonstrated that for the evaluation of the
endometrial thickness, the performance of abdominal and vaginal ultrasound are
similar in cases of adenocarcinoma and hyperplasia. The cut-off point for the
endometrial thickness to diagnose endometrial cancer, either for abdominal or

vaginal ultrasound, was 4 mm. In cases of hyperplasia, the cut-off point for
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abdominal sonogram was 4mm and 5mm for the vaginal. The most common
ultrasound pattern in cases of hyperplasia and cancer was the echogenic
aspect of the endometrium, which showed a concordance through KAPPA
coefficient. The evaluation of the subendometrial halo regularity using KAPPA
coefficient showed a strong concordance between abdominal and vaginal
sonogram. The performance of abdominal ultrasound is similar to the vaginal
ultrasound scan for endometrium evaluation. Thus, abdominal sonogram is a
efficient diagnostic method for endometrium evaluation, and can be used when

vaginal is not available.
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1. Introducao

A populacao feminina do Brasil, em 1996, era de 79 milhdes, das quais
16 milhdes tinham mais de 45 anos de idade (20% do total). Como a
expectativa de vida da mulher brasileira esta aumentando, atualmente em torno
de 68 anos, havera um aumento do numero de mulheres no periodo de pdés-

menopausa (IBGE, 1996).

Uma queixa comum das mulheres na perimenopausa é a hemorragia
uterina, que pode ocorrer por grande variedade de desordens, tanto benignas
quanto malignas. Estima-se que, 44,5% dos episddios de perda sanglinea
excessiva, prolongada ou irregular ocorram na faixa de 41 a 50 anos de idade.
Entre as causas benignas, a mais comum na pré-menopausa, € a disovulagao
cronica, que pode ocorrer também no inicio dos anos reprodutivos da mulher

(RODRIGUES DE LIMA et al., 1999).

Além da hemorragia por disovulacdo crbnica, ha também as patologias
endometriais tipo pélipos, hiperplasias e carcinomas. A preocupagdo com as

patologias endometriais baseia-se em dados que mostram que 50% das
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mulheres na perimenopausa com hemorragia uterina anormal, tém como
padrao histolégico mais freqiiente a hiperplasia. O nimero de mulheres com
hiperplasia que progride para cancer € variado: de 15% a 30 % das
hiperplasias, sem tratamento, progride para cancer de endométrio (DAVEY,
1972; PAIVA et al.,, 1993; FELDMAN et al., 1995; RODRIGUES DE LIMA et

al.,1999).

O céancer de endométrio € uma moléstia responsavel, aproximadamente,
por 13% de todos os tumores na mulher. Dos tumores malignos da genitalia
feminina, 11% acometem o corpo uterino; desses, 90% sao representados

pelos tumores de endométrio (RODRIGUES DE LIMA et al., 1999).

Aproximadamente, 150 mil novos casos de cancer de endométrio sao
diagnosticados todos os anos no mundo. Mais de 30% dos casos novos
ocorrem em paises desenvolvidos. O aumento da incidéncia relatado nesses
paises tem sido atribuido a uma maior expectativa de vida da populacao
feminina, melhora do padrdo nutricional com maior ocorréncia da obesidade,
diminuigcdo da paridade e aumento do uso de estrogenoterapia isolada, no
periodo pré e pés-menopausa (PARKIN, LAARA, MUIR, 1988; PARAZZINI et

al., 1991).

O aumento de expectativa de vida da mulher tem grande importancia
porque a neoplasia de endométrio € mais observada na pOs-menopausa.

Apenas, 1,1% a 8% das pacientes, tém menos de 40 anos; 1,86% das
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pacientes tém menos de 55 anos e o pico de maior incidéncia situa-se entre 61

e 70 anos de idade (FERNANDEZ, 1995; MONTELLA et al., 1995).

O sintoma clinico que mais chama a atencdo para o diagnéstico de
cancer do endométrio € o sangramento na po6s-menopausa. No entanto, os
estudos que relacionam a perda sangtiinea na p6s-menopausa e as patologias
endometriais mostram que as causas benignas sao as mais frequentes

(ALBUQUERQUE NETO et al., 1995).

Os exames realizados na paciente na peri menopausa com hemorragia
visam a uma avaliagdo histoldégica do tecido endometrial. Esses exames
culminam em biopsias que geralmente sao feitas através de dois métodos
propedéuticos invasivos: curetagem uterina ou histeroscopia (BAYER &

DECHERNEY, 1993).

A histeroscopia € método simples que pode ser realizado sem anestesia
e, as vezes, sem a dilatacdo do canal cervical. Permite uma visao de toda a
cavidade endometrial, possibilitando a realizacdo de biopsias; € método com
sensibilidade de 96,7%, especificidade de 92,8%, e valor preditivo positivo de

96,8% (SALMAGGI et al., 1997).

A curetagem uterina também € um método largamente utilizado para
biépsias endometriais. E muito difundida na rede hospitalar por nao exigir
aparelhagem especifico de alto custo, nem pessoal com aprendizado especifico

para sua realizacdo. Necessita, por outro lado, de internagdo da paciente e
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anestesia, 0 que aumenta os custos do método. Por ser uma bidpsia as cegas
da cavidade endometrial, o seu diagnéstico tem uma taxa de falsos negativos
que varia de 1% a 10 %, provavelmente por ndo visualizar o local para bidpsia
(DORUM et al., 1993). Alguns trabalhos mostram que 6% dos casos de
hiperplasia e ou cancer nao foram diagnosticados pela curetagem uterina

(GRANBERG et al., 1991).

Nas biépsias endometriais realizadas em pacientes no periodo de pos-
menopausa o diagnoéstico anatomopatolégico mais freqlente é a atrofia
endometrial. No periodo de pré-menopausa o achado mais comum €& um tecido
endometrial histologicamente funcional, geralmente do tipo proliferativo,

existindo uma baixa freqiéncia de patologia maligna (GRANBERG et al., 1991).

Por causa do custo dos métodos propedéuticos citados e dos riscos
existentes em todos os métodos invasivos, sempre houve preocupacao de se
encontrarem métodos diagndsticos menos invasivos, que permitam uma boa
avaliacao do endométrio, visando a diminuir o nimero de biépsias endometriais,
sem prejuizo da acurdcia. Entre esses métodos podemos citar a ultra-
sonografia, que permite avaliar a espessura endometrial, a ecogenicidade e a
regularidade do halo entre a interface endométrio — miométrio (halo
subendotelial). Todos esses parametros ultra-sonograficos podem ajudar a
diferenciar um endométrio com caracteristicas alteradas de um normal
(CRUISCKSHANK, RANDALL, MILLER, 1989; NASRI & COAST, 1989;

WEIGEL, SCHIMTT, LIEDER, 1990).
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Historicamente, a ultra-sonografia foi utilizada pela primeira vez pelo
neurologista vienense DUSSIK em 1942'  para avaliagdo do parénquima
cerebral. Desde entdo este método propedéutico vem aumentando sua
utilizacdo em outras especialidades, principalmente na ginecologia como

método complementar no estudo dos érgaos pélvicos.

O estudo pioneiro dos érgéaos pélvicos comegou em 1958 por DONALD,
MACVICAR, BROWN, utilizando, para suas realizacdes, a via abdominal. Com
isso, podem-se avaliar as suas estruturas e modificagcdes decorrentes tanto de

processos fisiologicos quanto de patoldgicos.

O estudo do endométrio através da ecografia iniciou-se a partir da
identificacdo da “linha endometrial “com o objetivo de se verificar a presenca ou
auséncia do utero, o que alguns autores chamavam de “bull's eye"
Caracterizava-se por uma darea externa em secgdo transversa do Utero
moderadamente ecogénica, correspondendo ao miométrio e, a uma area
central mais ecogénica, relacionada ao tecido endometrial (AZINI, BRYAN,

MARANGONA, 1976).

Essa linha endometrial, que no inicio era utilizada somente para uma
avaliacao da matriz uterina, comecgou a ser estudada para se ter parametros de
correlagdo entre a sua estrutura ultra-sonografica e os achados

anatomopatolégicos. O endométrio é um tecido que sofre modificagbes devido

' DUSSIK, K.T.H. apud CARRERA, J.M.; GARCIA-FERNANDEZ, R.B.; BERMEJO,A .; CASANELLES, R.
— Bases fisicas del ultrasonodiagnéstico médico. In: CARRERA, J.M. — Econgrafia Obstétrica. 2°
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ao aumento e diminuicdo de hormdnios ovarianos durante o ciclo hormonal,
essas modificagbes levam a alteragdes histoldégicas e ultra-sonograficas

(SAKAMOTO & NAKAMOTO, 1982).

A ultra-sonografia correlaciona as caracteristicas endometriais
ecograficas (espessura e ecogenicidade) com a fase ciclo menstrual normal
(CALLEN, DEMARTINI, FILLY, 1979; FLEISCHER, PITTAWAY, BEARD, 1984;

FLEISCHER et al., 1986; RITCHIE, 1986; FORREST et al., 1988).

Os endométrios proliferativos sao caracterizados pela presenca de trés
linhas longitudinais na regidao central do Gtero: a linha ecogénica central que é
devido ao canal endometrial; as linhas mais externas que representam a
camada basal ou interface entre a regido endometrial e miometrial. No inicio da
fase proliferativa, as trés linhas estao juntas evidenciando-se uma camada fina
endometrial. Conforme se avanca no ciclo menstrual, as linhas endometriais
vao se tornando mais evidentes. Apds a ovulacdo o endométrio muda suas
caracteristicas, torna-se mais ecogénico devido a maior produgéo de glicogénio
e muco, pela acdo secretéria progestacional (FLEISCHER et al., 1984;

FLEISCHER et al., 1986; RITCHIE, 1986; THICKMAN et al., 1991).

Nos estudos subseqlentes do endométrio observou-se a presenca de
um halo hipoecéide, circundando o endométrio, o qual representaria a terceira
camada do miométrio e corresponderia a capilares arteriais e venosos situados

em torno das fibras musculares da camada mais interna do miométrio. Este

ed., Salvat, Barcelona, 1985. p.1-16.

24 Introdugdo



halo ndo deve ser medido juntamente com o eco endometrial (FLEISCHER et

al., 1986).

A acuracia ultra-sonografica tanto para a fase proliferativa quanto para a
fase secretora, usando as caracteristicas ecogénicas do endométrio, apresenta

sensibilidade 100% e especificidade de 90% (FORREST et al., 1988).

O melhor critério ultra-sonografico sdo as caracteristicas ecogréficas.
Para a fase proliferativa € a presencga da linha triplice e para a fase secretora a

auséncia da mesma (FORREST et al., 1988; GONCALVES et al., 1995).

Apdés a avaliagdo da ecogenicidade endometrial, vieram os estudos de
correlacao entre as medidas endometriais e os achados histopatologicos. As
medidas endometriais comparadas com as bidpsias realizadas na fase
proliferativa e secretora ndo mostraram diferengcas significativas para essas
duas fases, pois 0 maior crescimento da espessura endometrial ocorre entre o
inicio e o fim da fase proliferativa e ndo entre a proliferativa e secretora. Tanto
na fase proliferativa como na secretora a espessura endometrial pode variar de
3,1mm a 6,5mm, portanto somente as medidas sozinhas sem caracteristicas
ultra-sonogréaficas ndo sao critérios para definir a fase endometrial (RITCHIE,

1986; FORREST et al., 1988; GONCALVES et al., 1995).

A avaliacdo do endométrio em pacientes com ciclo menstrual normal
permitiu que se comecgasse a pesquisar mulheres com sangramentos uterinos

anormais, para se tentar correlacionar a espessura endometrial e a
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ecogenicidade em relagdo ao anatomopatoldgico, na tentativa de se obter um

exame menos invasivo que as biépsias endometriais.

As avaliagbes endometriais inicialmente estudadas pela ultra-sonografia
abdominal através da correlacdo entre as espessuras endometriais, a
ecogenicidade endometrial e os achados histopatolégicos em mulheres na pés-
menopausa revelaram que as espessuras endometriais finas e regulares
menores que 5mm nao se correlacionavam com hiperplasia ou neoplasia. As
espessuras endometriais maiores que 5mm podiam mostrar desde endométrios
normais até patoldgicos, necessitando uma propedéutica mais invasiva para a

sua deteccdo (FLEISCHER et al., 1986; NASRI & COAST, 1989).

A sensibilidade do U.S. abdominal para o diagnéstico de hiperplasia e
neoplasia endometrial, usando como ponto de corte 5mm, é de 91% e a

especificidade é de 100% (NASRI & COAST, 1989).

Nos casos de carcinoma endometrial a ultra-sonografia auxilia na
avaliacdo da invasdao miometrial, correlacionando a irregularidade do halo
hipoecoide ao redor do endométrio ou a sua ndo visualizagdo, a invasao

miometrial (FLEISCHER et al., 1987).

Erros de estimativa de invasdo endometrial pelo U.S. abdominal podem
estar associadas a tumores exofiticos que distendem muito a cavidade
endometrial, a presenca de bexiga repleta de liqlido, o que nao possibilita a

correta identificacao do tumor pela proximidade dada pela replecao as paredes
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uterinas e aos casos de Uuteros retrovertidos. Esses erros podem ser

minimizados com a utilizagao do U.S. vaginal (FLEISCHER et al., 1987).

O primeiro relato do uso do U.S. vaginal surgiu em 1969 e foi atribuida a
Kratochwil. O desenvolvimento da sua tecnologia fez com que a sua utilizagao
sé comecasse no inicio de 1980, quando o método foi difundido no Japao e
Estados Unidos, para avaliagdo dos casos de infertiidade (BOURNE,

REYNOLDS,CAMPBELL, 1992).

Com o surgimento do U.S. vaginal houve uma melhora na qualidade da
imagem ultra-sonogréfica, principalmente no caso do exame pélvico. A
vantagem do U.S. vaginal em relacdo ao abdominal € a proximidade do
transdutor de alta frequéncia da regido de interesse permitindo uma imagem
mais perfeita da mesma sem a necessidade da janela acustica realizada pela
replecdo vesical. Além disso, nos casos em que ha dificuldades para a
realizagdo do U.S. abdominal (pacientes que ndo conseguem manter a replecao
vesical, pacientes obesas e em uteros retrovertidos) o U.S. vaginal mostra-se

mais vantajoso em relagdo ao abdominal (BOURNE et al., 1992)

As alteracbes endometriais durante o ciclo menstrual sdo bem avaliadas
tanto pelo U.S. abdominal quanto pelo vaginal, sendo que este ultimo apresenta

uma sensibilidade ao redor de 91% (COLEMAN et al., 1988).

Tem sido observado que o U.S. vaginal traz mais informag¢des do que o

abdominal em casos de patologias endometriais e miometriais, respectivamente
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em 16% e 15% dos casos. A imagem do U.S. vaginal é mais nitida do que o
abdominal para patologias endometriais € miometriais em 85% e 75% dos

casos; respectivamente (MENDELSON et al., 1988).

Apesar das inumeras vantagens do U.S. vaginal em relagdo ao
abdominal, algumas limitacbes do vaginal devem ser avaliadas como a nao
visualizac¢ao global da cavidade pélvica, devido ao seu campo de visdo menor e
a pouca penetracdo pela alta freqiéncia do transdutor utilizado. Outras
limitagbes ocorrem nos casos de pacientes virgens ou naquelas que nao

desejam submeter-se ao do exame vaginal (BOURNE et al., 1992).

Com o advento do U.S. vaginal, onde a imagem uterina é de melhor
qualidade, estudos foram realizados tentando também correlacionar as
espessuras endometriais aos achados anatomopatoldgicos. Varias espessuras
endometriais foram avaliadas como ponto de corte para patologias endometriais

(GONGALVES et al., 1993).

Os limites de espessura endometrial pelo U.S. vaginal para patologias
endometriais como cancer e hiperplasia em pacientes com hemorragia variam
de 4mm a 10mm, impondo-se a necessidade de se realizarem outros métodos
propedéuticos acima desses valores (DORUM et al.,1993; GONCALVES et

al.,1993).

Existem poucos trabalhos na literatura que correlacionam espessura

endometrial com hiperplasia e adenocarcinoma em pacientes na pre-
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menopausa. O ponto de corte pelo U.S. vaginal mais aceito para diagnéstico de
endométrios com hiperplasia ou cancer nas mulheres na pré-menopausa é de
8mm com uma especificidade de 75%, sensibilidade de 67%, um valor preditivo

positivo de 14% e valor preditivo negativo de 97% (SMITH et al., 1991).

Em mulheres na pdés menopausa os endométrios com espessura entre
2mm e 3mm mostraram um anatomopatologico de endométrio atréfico ou com

pouco material para avaliagao (TAIPALE, TARJANNE, HEINONEN, 1994).

Para as espessuras endometriais de 4mm, os estudos avaliaram uma
sensibilidade que varia de 94,9% a 96,7%, uma especificidade que varia de
53% a 100%, um valor preditivo positivo que varia de 39% a 100% e um valor
preditivo negativo que varia de 39% a 90% na deteccao do cancer endometrial
(SMITH, et al., 1991; VARNER et al., 1991; SEELBACH-GOBEL, REMPEM,

KRISTEN, 1995).

Em outros estudos, os valores de sensibilidade, especificidade, valores
preditivos negativo e positivo foram respectivamente de 80%, 60%, 94,4% e
26% quando se correlacionam as espessuras endometriais para 5mm ou mais

na deteccao de cancer (DORUM et al., 1993).

Para endométrios com 6mm os estudos mostram uma sensibilidade de
100%, uma especificidade que varia de 43,4% a 64%, valor preditivo positivo de
19,2% e valor preditivo negativo de 100%. O risco de endométrio com patologia

maligna para as espessuras de 6mm é de 2,5%, para as espessuras de 8mm
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de 11,3% e em endométrios de 20mm ou mais de 60% (MALINOVA &

PEHLIVANOV, 1996).

Para endométrios com 10mm a sensibilidade é de 75%, a especificidade
€ de 89%, o valor preditivo positivo de 60% e o valor preditivo negativo de 94%

(MONDION et al., 1993).

Para alguns autores ndo se pode correlacionar a espessura endometrial
aos achados na anatomopatoldgicos, pois mesmo com espessuras de 2mm e
3mm foi observada patologia neoplasica do tipo adenocarcinoma (DORUM et

al., 1993).

As varias diferencas entre a acuracia do exame de espessura
endometrial podem ser devido ao fato de a populacdo estudada nao ser
uniforme em todos os trabalhos, como, por exemplo, o tempo em que a
paciente se encontra na menopausa. Pacientes com tempo de menopausa
menor que cinco anos, tém como causa do sangramento vaginal, endométrio
proliferativo em 50% a 70% dos casos o que faria com que a espessura
endometrial fosse maior que a esperada. O status menopausal também nao é
homogéneo. Alguns estudos nao avaliam separadamente as pacientes na pré e

pds-menopausa (SEELBACH-GOBEL et al., 1995).

Existem poucos trabalhos na literatura que correlacionam espessura
endometrial com hiperplasia e adenocarcinoma em pacientes na pré

menopausa. O ponto de corte pelo ultra-som vaginal mais aceito para
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diagnéstico de hiperplasia ou cancer nas mulheres na pré menopausa € de
8mm com uma especificidade de 75%, sensibilidade de 67%, um valor preditivo

positivo de 14% e um valor preditivo negativo de 97% (SMITH et al., 1991).

Ha, portanto, varios pontos de corte na literatura, tanto para a ecografia
abdominal quanto para a vaginal, para tentar diagnosticar patologias
endometriais do tipo hiperplasia e cancer na paciente na perimenopausa sem
que se consiga estabelecer um parametro exclusivo para essas patologias. O
uso rotineiro da ultra-sonografia em pacientes com hemorragia uterina pode
ajudar a estabelecer parametros ultra-sonograficos que melhor orientem a

necessidade de uma propedéutica endometrial mais invasiva.

Em resumo, a queixa de sangramento uterino nessa faixa etaria € muito
comum e a maioria das pacientes é submetida a métodos invasivos com
anestesia e internacdo para avaliagcdo endometrial. Ha uma expectativa no
papel do U.S. no sentido do diagndstico precoce da neoplasia endometrial. O
maior conhecimento sobre o U.S. pode permitir a diminuicdo do numero de
curetagens uterinas. No entanto, ndo ha um consenso na literatura sobre a
espessura ou relacdo dos padrdes ecograficos fortemente indicativos de

neoplasia.

A tendéncia atual é considerar o U.S. vaginal mais eficiente que o
abdominal para as patologias ginecolégicas. No entanto, ndo se pode
desconsiderar a utilizagdo do U.S. abdominal que, além de permitir visdo mais

ampla das estruturas pélvicas, pode ser o unico disponivel em alguns servigos.
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Por essas razdes, decidiu-se avaliar, através da ecografia, as mulheres
que iriam para curetagem uterina, no intuito de contribuir para a definicdo do
padrao ecografico, bem como da espessura endometrial obtida tanto pelo U.S.
pélvico quanto vaginal, que podem ser sugestivos de hiperplasia ou neoplasia

endometrial.

Este estudo visa, através da comparagdao do desempenho do U.S.
abdominal e vaginal, a avaliar o melhor exame diagnostico para patologias
endometriais malignas, com o objetivo de tentar diminuir o numero de
curetagens uterinas semibticas em pacientes com hemorragia uterina no
periodo de pré e pdés menopausa. A utilizacdo de um método diagnédstico
menos invasivo, com boa acuracia para o diagnéstico de patologias
endometriais malignas, pode significar uma redugdo no numero de internagbes

hospitalares e anestesias.
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2. Objetivos

2.1. Objetivo geral

Verificar se existe correlagdo entre a avaliagdo endometrial (padrédo
ecografico e espessura) pela ecografia abdominal e vaginal e o diagndstico
anatomopatoldgico obtido através da curetagem uterina fracionada em

mulheres com hiperplasia e cancer.

2.2. Objetivos especificos

1. Avaliar o padrdo ecografico endometrial obtido pelo ultra-som
abdominal e vaginal e o anatomopatolégico das pacientes com
hiperplasia e cancer na pré e p6s-menopausa.

2. Avaliar o desempenho diagnéstico do ultra-som abdominal e vaginal
para hiperplasia e cancer endometrial.

3. Calcular o ponto de corte pelo ultra-som abdominal e vaginal para os
casos de cancer do endométrio na pds-menopausa.

4. Calcular o ponto de corte pelo ultra-som abdominal e vaginal para
hiperplasia do endométrio na pré e pé6s—menopausa.
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3. Sujeitos e Metodos

3.1. Desenho do estudo

Estudo prospectivo para validagao de teste diagnédstico

3.2. Casuistica

Este estudo de teste diagndstico foi realizado através de dados coletados
de 289 mulheres acima de 45 anos admitidas na Enfermaria de Ginecologia do
Hospital e Maternidade Celso Pierro - Pontificia Universidade Catélica de
Campinas, PUCCAMP, para curetagem uterina devido a hemorragia uterina, de
janeiro de 1995 até dezembro de 1997. O estudo teve como padrdo-ouro o

anatomopatoldgico do material obtido pela curetagem uterina.

3.3. Tamanho da amostra

O numero de pacientes estudadas foi calculado para um estudo tipo teste
diagnéstico considerando-se um erro tipo alfa de 0,05 e um erro tipo beta de

0,1. Para o célculo do tamanho amostral considerou-se a incidéncia de
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neoplasia de 8%-10% (PARAZZINI et al., 1991). O calculo com estes critérios é

de 280 pacientes, 140 na pré-menopausa e 140 na pds-menopausa.

3.4. Selecao dos sujeitos

3.4.1. Critérios de Inclusao

O grupo estudado foi constituido por 289 mulheres acima de 45 anos,
admitidas na Enfermaria de Ginecologia do Hospital e Maternidade Celso Pierro
- PUCCAMP, com sintomatologia de hemorragia uterina e indicagao
propedéutica de curetagem uterina no periodo de janeiro de 1995 a dezembro

de 1997.

3.4.2. Critérios de Exclusao

Foram excluidas do estudo todas as mulheres que fizeram uso de
hormonioterapia, as que estiveram em quadro de abortamento e as que nao

puderam ser submetidas a curetagem uterina por alguma intercorréncia clinica.

3.5. Procedimentos

Os casos selecionados foram submetidos a ultra-sonografia abdominal,

ultra-sonografia vaginal e curetagem uterina fracionada.
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& Ultra-som abdominal - Exame ultra-sonografico realizado com
aparelho Toshiba SSA 240 (Tosbee), através de transdutor convexo
de 3,5 MHz. A técnica utilizada para a realizagdo do exame é que a
paciente mantenha uma boa replecdo vesical, favorecendo que o
intestino delgado se desloque para cima, proporcionando uma janela
acustica, de modo que toda a superficie anterior e posterior do Utero
mais as regides anexiais possam ser visiveis. ( Anexo 4- foto 1). O

exame abdominal foi realizado na seguinte seqUéncia:

1 - Transdutor em direcao perpendicular ao colo do utero e angulagcéo
cefélica para avaliagéo de:
- corpo e fundo uterino
- medidas antero posteriores e longitudinais em centimetros do utero
- homogeneidade miometrial
- medida da espessura endometrial
- avaliacao da ecogenicidade e do halo subendometrial
- homogeneidade ovariana

2 - Transdutor em direcédo transversa em posicao suprapubica para
avaliagao de:
- vagina
- medida transversa uterina
- homogeneidade endometrial
- medida ovariana transversa
- homogeneidade ovariana

& Ultra-som vaginal - exame ultra-sonografico com aparelho Toshiba
Modelo SSA 240A (Tosbee), através de transdutor de tempo real
setorial de 7,5 MHz. Este exame foi realizado apés o abdominal com
a bexiga vazia, de modo que o Utero reassuma sua posi¢ao original.
Com um protetor de plastico sobre o transdutor, este € introduzido
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aproximadamente de 6cm a 10cm dentro da vagina. ( Anexo4- foto2).

A seqliiéncia do exame foi:

- corte sagital do utero

- cortes coronais do utero

- medida da espessura endometrial

- avaliagao da ecogenicidade e do halo subendometrial

- homogeneidade ovariana

= Curetagem uterina fracionada - Procedimento realizado até um dia
apds os exames ultra-sonograficos. As mulheres eram submetidas a
anestesia geral ou raquidiana e posteriormente a curetagem do canal
cervical e cavidade uterina com curetas fenestradas do tipo Recamier.
O material endometrial da cavidade uterina e canal cervical era fixado
em solugédo de formol a 10% e encaminhado ao Departamento de
Patologia do Hospital e Maternidade Celso Pierro (PUCCAMP).

Todos os dados obtidos foram registrados numa ficha individual para
cada caso (Anexo 1).

3.6. Variaveis Estudadas

? Espessura endometrial - Medida endometrial em milimetros
realizada em sentido antero posterior com o Uutero em sentido

longitudinal desprezando-se o halo hipoecéide subendometrial.

? Padrao ecografico endometrial: Avaliacdo da sua ecogenicidade e

halo subendotelial.

? Ecogenicidade:lmagem dos ecos refletidos pelo tecido representados
por tonalidades de branco e preto segundo a escala de cinza. Para o
tecido endometrial dividiu-se a ecogenicidade em :
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? Hipoecéide e Anecdide — imagem endometrial mais escura que a

imagem miometrial, a anecdide é uma imagem preta.
? lsoecdide — imagem endometrial semelhante a miometrial

? Ecogénica — imagem endometrial mais clara que a imagem

miometrial

= Halo subendometrial — Halo hipoecéide ao redor do endométrio que
representa uma camada miometrial mais interna com intensa

vascularizagéo. Pode ser regular ou irregular.

= ldade — Numero de anos completos no dia da consulta

= Status menopausal - definido pela freqiéncia de menstruacoes |,
intervalo, duracdo das mesmas ou auséncia , nos ultimos 12 meses.

Categorizado em:

Pré menopusa — presenca de sangramento menstrual irregular apés 45

anos ( JASZMAUNN,1973).

Pds menopausa — auséncia de sangramento menstrual por periodo igual

ou superior a 12 meses consecutivos ( WANG et al.,1994).

= Anatomopatolégico — Avaliagdo histolégica do tecido endometrial
segundo TAYLOR, 1969. Os anatomopatolégicos foram classificados
em: adenocarcinoma, hiperplasia, endométrio proliferativo, endométrio

secretor e endométrio atrofico.
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3.7. Acompanhamento de sujeitos

O estudo foi prospectivo. As mulheres internadas para curetagem uterina
foram submetidas previamente a exames ultra-sonograficos abdominal e
vaginal. Todos os exames ultra-sonograficos foram realizados pelo mesmo

examinador.

Na alta hospitalar foram encaminhadas ao Ambulatério de Ginecologia,
para receberem o resultado do anatomopatolégico em 30 dias, e
reencaminhadas aos seus respectivos ambulatérios para tratamento especifico
ou controle. Quando a mulher ndo compareceu ao ambulatério no tempo

determinado, foi enviada uma carta solicitando seu comparecimento.

3.8. Processamento dos dados

Depois de preenchidas as fichas pré-codificadas estas foram revisadas
para detectar erros de preenchimento e digitadas por duas pessoas com o0
pacote informatico Epidemiologic Text Editor and Writting Assistant -
Epidemiology Program Office "Epi info". Apds a digitacdo foi avaliada a
consisténcia dos dados e os erros detectados foram corrigidos recorrendo-se a

ficha original até se obter um arquivo com dados consistentes.
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3.9. Analise dos dados

Foi utilizado o teste ndo paramétrico de Wilcoxon para variaveis
pareadas e para a obteng&o do p valor foi utilizado o software estatistico SPSS

for Windows versao 6.0 (SPSS Inc).

Foram utilizados testes diagndsticos para todas as medidas obtidas tanto
pelo ultra-som abdominal quanto pelo vaginal determinando a sensibilidade e a
especificidade, usando-se como padrao-ouro o resultado anatomopatoldgico.
Através desses testes pdde-se obter pontos de espessura endometrial com

sensibilidade de 100%, que foram os pontos de corte.

Os conceitos operacionais destas ferramentas estatisticas e sua

abordagem analitica, estdo definidas no Anexo 2.

Para a comparacédo do desempenho da espessura endometrial verificada
pelo ultra-som abdominal e vaginal nas pacientes com adenocarcinoma e/ou
hiperplasia utilizou-se a curva “receiver operator characteristic’ (ROC) para
ambos os ultra-sons. Foi calculada a area sob a curva ROC como medida
resumo do desempenho diagnéstico através de um auxilio da estatistica de
Mann-Whitney (BEGG, 1991) e para a comparagéao entre as duas areas utilizou-
se o algoritmo de DEeLong, DeLong, Clarke-Pearson (DELONG, DELONG,

CLARKE-PEARSON, 1988) Anexo 2.
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Para a avaliagdo de concordancia entre o ultra-som abdominal e
transvaginal foi utilizado o coeficiente Kappa. O coeficiente Kappa foi

classificado da seguinte maneira:

menos de zero — forga de concordancia pobre
0,0- 0,20 — forca de concordancia desprezivel
0,21 — 0,40 — forca de concordancia suave
0,41 — 0,60 — forca de concordancia moderada
0,61 — 0,80 — forga de concordancia grande

0,81 — 1,00 — forca de concordancia quase perfeita (LANDIS & KOCH,
1977; AGREST, 1990; EVERITT, 1992;).

3.10. Aspectos éticos

O estudo foi desenvolvido seguindo os principios da DECLARACION DE
HELSINQUE (1990). Todas as mulheres do estudo foram submetidas a exame
ecografico na tentativa de colaborar para complementacao diagndstica de cada
caso. Em momento algum estes exames interferiram no tempo de realizacao da
terapéutica proposta. As mulheres foram informadas da realizagdo dos dois
procedimentos e do estudo, assinando um termo de consentimento autorizando

0os mesmos (ANEXO 3).
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4. Resultados

4.1. Caracteristicas da populacao estudada

As 289 mulheres com hemorragia uterina admitidas ao estudo foram
subdivididas em dois grupos: 152 na pds-menopausa e 137 na pré-menopausa.
Das mulheres estudadas 60% estavam acima de 50 anos de idade (Tabela 1). A
média de idade das pacientes na pds-menopausa foi de 57,7 anos e na pré-

menopausa de 48,2 anos (Tabela 2).

TABELA 1

DISTRIBUIGAO PERCENTUAL DAS MULHERES SEGUNDO A FAIXA ETARIA

Faixa etaria (anos) Fregiiéncia (n) %
45 a 49 114 39,4
50 a 54 89 30,8

55 a 59 24 8,3
60 a 64 31 10,7
Mais de 65 31 10,7
Total 289 100

Resultados 43



TABELA 2

MEDIA E DESVIO-PADRAO DE IDADE SEGUNDO ESTADO MENOPAUSAL

n Média Desvio Padrao Minimo Maximo
Pré-menopausa 137 48,2 2,83 45 56
Pos-menopausa 152 57,7 8,19 45 92

As pacientes na pré-menopausa tem, em sua maioria um endométrio
funcional (43,1% proliferativo e 27,7% secretor) (Tabela 3). Todos os casos de
adenocarcinoma eram de mulheres na p6s-menopausa. O anatomopatolégico mais

frequente, na pés menopausa foi o endométrio atréfico (Tabela 4).

TABELA 3

DISTRIBUICAO PERCENTUAL DOS RESULTADOS ANATOMOPATOLOGICOS
OBTIDOS ATRAVES DA CURETAGEM UTERINA NAS
MULHERES NA PRE-MENOPAUSA

Pré Menopausa
Anatomopatoldgico N %

Adenocarcinoma ’ )
Hiperplasia 18 13,1
Proliferativo 59 43,1
Secretor 38 27,7
Atrofico 22 16,1
Total 137 100,0
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TABELA 4

DISTRIBUIQAO PERCENTUAL DOS RESULTADOS ANATOMOPATQL()GICOS OBTIDOS
ATRAVES DA CURETAGEM UTERINA NAS MULHERES NA POS-MENOPAUSA

Anatomopatoldgico Pos Menopausa
N %

Adenocarcinoma 12 7,9
Hiperplasia 8 53
Proliferativo 32 21,1
Secretor 2 1,3
Atrofico 98 67,4
Total 152 100,0

4.2. Avaliacoes ultra-sonograficas

Na avaliacdo ultra-sonografica por via abdominal observou-se na pré-
menopausa que a maioria dos casos de hiperplasia e de endométrio funcional
apresentaram-se com espessura superior a 10mm (Tabela 5). Com relagao a ultra-
sonografia abdominal na péds-menopausa detectou-se trés casos de

adenocarcinoma com espessura endometrial menor que 5mm (Tabela 6).
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TABELA 5

CLASSIFICAGAO DOS CASOS PELO RESULTA DO ANATOMOPATOLOGICO
SEGUNDO ESPESSURA ENDOMETRIAL PELO ULTRA -SOM ABDOMINAL EM

MULHERES NA PRE- MENOPAUSA

ESPESSURA Adenocarcinoma Hiperplasia Secretor

ANATOMOPATOLOGICO

Proliferativo

Atrofico Total

<5mm 0 4 8 15 10 37
5-10mm 0 2 11 11 5 29
10-15mm 0 9 11 24 3 47
15-20mm 0 1 8 4 4 17
>20mm 0 2 0 5 0 7

Total 0 18 38 59 22 137
TABELA 6
CLASSIFICACAO DOS CASOS PELO RESULTADO ANATOMOPATOLOGICO
SEGUNDO ESPESSURA ENDOMETRIAL PELO ULTRA -SOM ABDOMINAL EM
MULHERES NA POS -MENOPAUSA
ANATOMOPATOLOGICO
ESP(ESS)URA ADENOCARCINOMA ~ HIPERPLASIA  SECRETOR PROLIFERATIVO  ATROFICO TOTAL
MM

<5mm 3 1 0 14 57 75
5-10mm 2 0 0 10 23 35
10-15mm 4 2 0 5 9 20
15-20mm 1 2 0 3 7 13
>20mm 2 3 0 2 5 8

Total 12 8 0 34 98 152
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A avaliagao por ecografia vaginal nas pacientes na pré-menopausa mostrou
que a maioria delas tem espessura endometrial entre 5mm e 15mm. Nesse grupo o
endométrio mais encontrado € o endométrio funcional. No entanto, a maioria dos
casos de endométrio com hiperplasia também se encontra nessa faixa de
espessura, sendo, portanto, dificil diferenciar a hiperplasia endometrial do

endométrio funcional através da espessura (Tabela?7).

TABELA 7

CLASSIFICAGAO DOS CASOS PELO RESULTADO ANATOMOPATOLOGICO
SEGUNDO ESPESSURA ENDOMETRIAL PELO ULTRA-SOM VAGINAL EM
MULHERES NA PRE-MENOPAUSA

ANATOMOPATOLOGICO

Espessura ADENOCARCINOMA  HIPERPLASIA  SECRETOR PROLIFERATIVO ATROFICO TOTAL
(mm)
<5mm - 0 5 10 9 24
5-10mm - 6 66 10 5 27
10-15mm - 7 18 23 6 54
15-20mm - 3 5 12 2 22
>=20mm - 2 4 4 0 10
Total - 18 38 59 22 137
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A maioria das pacientes na pds-menopausa, avaliadas pelo ultra-som
vaginal, tem uma espessura endometrial menor que 10mm, grupo onde 0s
anatomopatolégicos mais encontrados foram o epitélio atréfico e o material
escasso. Observarmos um caso de adenocarcinoma com espessura menor que

5mm; os demais apresentaram -se com espessura maior que 10mm (Tabela 8).

TABELA 8

CLASSIFICAGAO DOS CASOS PELO RESULTADO ANATOMOPATOLOGICO
SEGUNDO ESPESSURA ENDOMETRIALPELO ULTRA -SOM VAGINAL EM
MULHERES NA POS-MENOPAUSA

ANATOMOPATOLOGICO

ESPESSURA ADENOCARCINOMA  HIPERPLASIA  SECRETOR PROLIFERATIVO  ATROFICO ToTAL
<5mm 1 - - 6 32 39
5-10mm - - - 9 43 52
10-15mm 4 3 - 10 13 30
15-20mm 5 2 - 8 5 20
>=20mm 2 3 - 1 5 11

Total 12 8 - 34 98 152

As Tabelas 9 e 10 mostram que o padrdo ecografico obtido pela ecografia
abdominal e vaginal € um padrdo ecogénico na grande maioria dos casos, tanto na

pré quanto na pds-menopausa. Nao evidenciamos padréo hipoecoide e isoecoide

em nenhum caso de hiperplasia ou adenocarcinoma.
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TABELA9

DISTRIBUIGAO PERCENTUAL DAS ALTERACOES DO ENDOMETRIO, ESTADO
MENOPAUSAL E ECOGENICIDADE OBTIDA PELO ULTRA-SOM ABDOMINAL

Adenocarcinoma Hiperplasia Outros
Ecogenicidade Menopausa N % n % N %
Ecogénico Pré - - 16 14,4 95 85,6
Pés 12 10,0 8 6,6 101 83,4
Pré - - - - 2 100,0
Hipoecoide/ Po6s - - 2 100,0
Anecoide -
Isoecoide Pré - 3 100,0
Pés 3 100,0
Total 12 24 206

Dentre as 47 pacientes sem informagdes quanto a ecogenicidade dada pelo ultra-som abdominal, 45 ndo apresentaram
adenocarcinoma nem hiperplasia. Destas, 22 estavam na pré- menopausa e 23 estavam na pds- menopausa. Duas
apresentaram hiperplasia e estavam na pré-menopausa.

TABELA 10

DISTRIBUIGAO PERCENTUAL DAS ALTERAGCOES DO ENDOMETRIO, ESTADO
MENOPAUSAL E ECOGENICIDADE OBTIDA PELO ULTRA-SOM VAGINAL

Adenocarcinoma Hiperplasia Outros
Ecogenicidade Menopausa n % n % n %
Ecogénico Pré - - 18 13,4 114 86,6
Pos 12 8,7 8 5,8 120 85,5
Hipoecoide/ Pré - - - - - -
Anecoide Po6s - - - - 4
Isoecoide Pré - - - - 4 -
Pos - - - - 7
Total 12 26 249

*Ndo ha informagdo quanto a ecogenicidade para duas pacientes. Ambas ndo possuiam adenocarcinoma nem
hiperplasia, segundo o anatomopatolégico. Uma estava na pré-menopausa e outra na pés-menopausa.
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Quando se analisou a sensibilidade dos métodos ecograficos notou-se
que o ponto de corte para o diagnéstico de adenocarcinoma nas pacientes na
po6s menopausa foi de 4mm tanto para ultra-som abdominal quanto para o
vaginal (Tabelas 11 e 12). A mesma analise feita com relagédo ao diagnéstico de
hiperplasia evidenciou um ponto de corte de 4 mm para o ultra-som abdominal e
5mm para o ultra-som vaginal (Tabelas 13 e 14). Quando se agruparam o0s
casos de adenocarcinoma e hiperplasia o ponto de corte foi de 4mm tanto para

o ultra-som abdominal quanto vaginal (Tabelas 15 e 16).

TABELA 11

DETERMINAGCAO DA SENSIBILIDADE E ESPECIFICIDADE PARA PONTOS
DE CORTE DA ESPESSURA DO ENDOMETRIO EM MM, AVALIADA PELA
ULTRA-SONOGRAFIA ABDOMINAL EM MULHERES APOS A
MENOPAUSA COM ADENOCARCINOMA

Endométrio (mm) Sensibilidade Especificidade
1 1,000 0,894
2 1,000 0,867
3 1,000 0,805
4 1,000 0,699
5 0,750 0,602
6 0,667 0,496
7 0,667 0,460
8 0,667 0,398
9 0,667 0,345
10 0,583 0,310
11 0,583 0,274
12 0,583 0,257
13 0,417 0,221
14 0,333 0,177
15 0,250 0,168
16 0,250 0,142
17 0,250 0,088
18 0,250 0,071
19 0,250 0,071
20 0,167 0,062
21 0,167 0,044
22 0,167 0,035
23 0,167 0,035
24 a 27 0,167 0,027
28 a 42 0,167 0,018
43 a 45 0,000 0,018
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TABELA 12

DETERMINAGAO DA SENSIBILIDADE E ESPECIFICIDADE PARA
PONTOS DE CORTE DA ESPESSURA DO ENDOMETRIO EM MM,
AVALIADA PELA ULTRA-SONOGRAFIA VAGINAL EM MULHERES
APOS A MENOPAUSA COM ADENOCARCINOMA

Endométrio (mm) Sensibilidade Especificidade
1 1,000 0,930
2 1,000 0,900
3 1,000 0,860
4 1,000 0,800
5 0,917 0,740
6 0,917 0,640
7 0,917 0,540
8 0,917 0,460
9 0,917 0,420
10 0,917 0,360
11 0,917 0,310
12 0,667 0,290
13 0,667 0,260
14 0,583 0,240
15 0,583 0,180
16 0,250 0,140
17 0,167 0,110
18 0,167 0,110
19a22 0,167 0,070
23 0,167 0,050
24 a 29 0,167 0,030
30a45 0,083 0,020
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TABELA 13

DETERMINAGCAO DA SENSIBILIDADE E ESPECIFICIDADE PARA
PONTOS DE CORTE DA ESPESSURA DO ENDOMETRIO EM MM,
AVALIADA PELA ULTRA-SONOGRAFIA ABDOMINAL EM
MULHERES NA PRE E POS MENOPAUSA COM HIPERPLASIA

Endométrio(mm) Sensibilidade Especificidade
1 0,958 0,912
2 0,958 0,894
3 0,958 0,862
4 0,958 0,806
5 0,875 0,719
6 0,875 0,627
7 0,875 0,576
8 0,875 0,512
9 0,875 0,475
10 0,792 0,433
11 0,792 0,392
12 0,625 0,341
13 0,625 0,249
14 0,458 0,217
15 0,333 0,175
16 0,292 0,143
17 0,208 0,106
18 0,208 0,078
19 0,208 0,069
20 0,208 0,051
21 0,208 0,032
22 0,167 0,023
23 0,167 0,023
24228 0,125 0,018
29 a42 0 0,014
43 a 45 0 0,009
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TABELA 14

DETERMINAGCAO DA SENSIBILIDADE E ESPECIFICIDADE PARA
PONTOS DE CORTE DA ESPESSURA DO ENDOMETRIO EM MM,
AVALIADA PELA ULTRA-SONOGRAFIA VAGINAL EM MULHERES PRE E
POS-MENOPAUSA COM HIPERPLASIA

Corte Sensibilidade Especificidade
1 1,000 0,927
2 1,000 0,893
3 1,000 0,862
4 1,000 0,820
5 1,000 0,766
6 0,962 0,697
7 0,923 0,636
8 0,923 0,582
9 0,923 0,533
10 0,769 0,487
11 0,654 0,410
12 0,615 0,372
13 0,462 0,299
14 0,385 0,257
15 0,385 0,203
16 0,231 0,161
17 0,231 0,123
18 0,192 0,111
19 0,192 0,069
20 0,192 0,061
21 0,192 0,042
22 0,192 0,042
23 0,154 0,034
24 0,038 0,031
25 0,038 0,027
26 0,038 0,023
27 0,038 0,015
28 0,038 0,015
29 0,038 0,015

30a44 0 0,011
45 0 0,009
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TABELA 15

DETERMINAGCAO DA SENSIBILIDADE E ESPECIFICIDADE PARA
PONTOS DE CORTE DA ESPESSURA DO ENDOMETRIO EM MM, AVALIADA
PELA ULTRA-SONOGRAFIA ABDOMINAL EM MULHERES PRE E POS-
MENOPAUSA COM ADENOCARCINOMA E HIPERPLASIA

Endométrio (mm) Sensibilidade Especificidade
1 0,972 0,907
2 0,972 0,888
3 0,972 0,854
4 0,972 0,795
5 0,833 0,717
6 0,806 0,624
7 0,806 0,571
8 0,806 0,502
9 0,806 0,463
10 0,722 0,424
11 0,722 0,380
12 0,611 0,327
13 0,556 0,239
14 0,417 0,210
15 0,306 0,171
16 0,278 0,137
17 0,222 0,098
18 0,222 0,068
19 0,222 0,059
20 0,194 0,044
21 0,194 0,024
22 0,167 0,015
23 0,167 0,015
24 a27 0,139 0,010
28 0,056 0,010
29 a 42 0,028 0,010
43 a 45 0 0,010
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TABELA 16

DETERMINAGAO DA SENSIBILIDADE E ESPECIFICIDADE PARA
PONTOS DECORTE DA ESPESSURA DO ENDOMETRIO EM MM,
AVALIADA PELA ULTRA- SONOGRAFIA VAGINAL EM MULHERES
PRE E POS A MENOPAUSA COM ADENOCARCINOMA E HIPERPLASIA

Corte Sensibilidade Especificidade
1 1 0,924
2 1 0,888
3 1 0,855
4 1 0,811
5 0,974 0,759
6 0,947 0,687
7 0,921 0,622
8 0,921 0,566
9 0,921 0,514
10 0,816 0,466
11 0,737 0,386
12 0,632 0,357
13 0,526 0,281
14 0,447 0,241
15 0,447 0,185
16 0,237 0,157
17 0,211 0,12
18 0,184 0,108
19 0,184 0,064
20 0,184 0,056
21 0,184 0,036
22 0,184 0,036
23 0,158 0,028
24 0,079 0,024
25 0,053 0,024
26 0,053 0,02
27 0,053 0,012
28 0,053 0,012
29 0,053 0,012

30a 42 0,026 0,008

43 a 45 0 0,10
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4.2.1. Comparacao entre ultra-som vaginal e abdominal

O ultra-som abdominal e vaginal mostraram-se concordantes na avaliagdo
da ecogenicidade endometrial, tanto na pré quanto na pés-menopausa (Tabelas 17
e 18). O mesmo pode ser constatado na avaliacdo da regularidade do halo
subendometrial (Tabelas 19 e 20).

TABELA17

ECOGENICIDADE AVALIADA PELA ULTRA-SONOGRAFIA ABDOMINAL E
VAGINAL PARA MULHERES NA PRE- MENOPAUSA

U.S. abdominal
U.S. vaginal
Ecogénico Isoecoide Hipoecoide Total
Ecogénico 109 2 2 113
Isoecoide 2 1 0 3
Hipoecoide/Anecoide 0 0 0 0
Total 111 3 2 116

*Foram excluidos os exames nos quais em um dos testes ndo se pode obter a avaliagdo ecogénica.
Coeficiente Kappa 0,230

Erro padrao assintético 0,204

Intervalo de confianga (95%) (-0,169; 0,630)

TABELA 18

ECOGENICIDADE AVALIADA PELA ULTRA-SONOGRAFIA ABDOMINAL
E VAGINAL, PARA MULHERES NA POS-MENOPAUSA

U.S. abdominal
U.S. vaginal
Ecogénico Isoecoide Hipoecoide Total
Ecogénico 119 1 1 121
Isoecoide 1 1 1 3
Hipoecoide 0 0 1 1
Total 120 2 3 125

* Foram excluidos os exames nos quais em um dos testes ndo se pode obter a avaliagdo ecogénica.
Coeficiente Kappa 0,429

Erro padrao assintético 0,153

Intervalo de confianga (95%) (0,128; 0,729)

56 Resultados



TABELA 19

COMPARACAO DA REGULARIDADE DO HALO SUB ENDOMETRIAL
AVALIADA PELO ULTRA- SOM ABDOMINAL E VAGINAL PARA
MULHERES NA PRE MENOPAUSA

US abdominal
US vaginal Regular Irregular Total
Regular 108 1 109
Irregular 1 6 7
Total 109 7 116

* Foram excluidos os exames nos quais em um dos testes ndo se pode obter a avaliagdo da
regularidade.

Coeficiente Kappa : 0,848

Erro padrao assintético: 0,106

Intervalo de confianga (95%): (0,641; 1,000)

TABELA 20

COMPARACAO DA REGULARIDADE DO HALO SUBENDOMETRIAL
AVALIADA PELO ULTRA- SOM ABDOMINAL E VAGINAL PARA
MULHERES NA POS MENOPAUSA

US abdominal
US vaginal Regular Irregular Total
Regular 112 1 113
Irregular 1 12 13
Total 113 12 126

* Foram excluidos os exames nos quais em um dos testes nao se pode obter a avaliagdo da regularidade
Coeficiente Kappa : 0,956
Erro padrdo assintético: 0,044
Intervalo de confianga (95%): ( 0,869 ; 1,000)

Nas Tabelas 21,22 e 23 apresentam-se os resultados das medidas da
espessura endometrial. Podemos observar que a ecografia vaginal mostrou uma
espessura maior que a ecografia abdominal quando considerado a totalidade das
pacientes (Tabela 21), as pacientes na pré menopausa (Tabela 22) e as pacientes

na pés menopausa (Tabela 23).
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TABELA 21

COMPARAGCAO DA ESPESSURA DO ENDOMETRIO EM MILIMETROS
VERIFICADA PELO ULTRA-SOM ABDOMINAL E VAGINAL

Ultra-som Tamanho média desvio minimo maximo
amostral padrao
Abdominal 241 9,73112 7,15198 0,2 46,0
Vaginal 241 10,83776 7,18428 0,2 47,0

*Foram desconsiderados 0s exames nos quais a espessura recebeu valor zero em qualquer dos dois exames .
*Teste nao paramétrico de Wilconson para dados pareados :p< 0,0001

TABELA 22

AVALIACAO DA ESPESSURA ENDOMETRIAL, EM MILIMETROS, VERIFICADA POR AMBOS
OS ULTRA-SOM ABDOMINAL E VAGINAL EM MULHERES NA PRE MENOPAUSA

Ultrasom Tamanho Média Desvio Mediana Minimo Maximo
amostral padrao
Abdominal 117 10,7966 5,5667 11,5 0,2 27,0
Vaginal 117 11,7419 5,8364 12 0,2 29,0

*Foram desconsiderados os exames nos quais a espessura recebeu valor zero em qualquer dos dois exames .
*Teste nao paramétrico de Wilcoxon para dados pareados : p valor < 0,0054

TABELA 23

AVALIACAO DA ESPESSURA ENDOMETRIAL, EM MILIMETROS, VERIFICADA POR AMBOS
OS ULTRA-SONS ABDOMINAL E VAGINAL EM MULHERES NA POS- MENOPAUSA

Ultrasom Tamanho Média Desvio Mediana Minimo Maximo
amostral padrao
Abdominal 124 8,2755 8,2755 6 0,3 46,0
Vaginal 124 9,9847 8,1899 8,25 0,3 47,0

*Foram desconsiderados os exames nos quais a espessura recebeu valor zero em qualquer dos dois exames .
*Teste ndo paramétrico de Wilcoxon para dados pareados : p valor < 0,0001
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A comparagao do desempenho da abdominal e vaginal, usando-se a area sob
a curva ROC, mostrou ndo haver diferenga significativa entre os dois métodos
diagndsticos em pacientes com anatomopatoldgico de cancer, hiperplasia endometrial

e quando considerados 0s casos de cancer e hiperplasia juntos (Graficos 1,2 e 3).

GRAFICO 1

COMPARACAO ENTRE AS CURVAS R.O.C. PARA O ULTRA-SOM ABDOMINAL
E VAGINAL EM PACIENTES COM CANCER

sensibilidade

0 0,2 0,4 0,6 0,8 1

1-especificidade

Ultra-som abdominal
Ultra-som vaginal

p. =125

Ultra-som abdominal -Estatistica U .de Mann Whitney = 432. Area sob a curva ROC =0,6814
Ultra-som vaginal - Estatistica de U. de Mann Whitney = 364. Area sob a curva R.C. =0,7818
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GRAFICO 2

COMPARAGCAO ENTRE AS CURVAS R.0.C. PARA ULTRA-SOM
ABDOMINAL E VAGINAL EM PACIENTES COM HIPERPLASIA

sensibilidade

O ‘ T T T T
0 0,2 0,4 0,6 0,8 1
1-especificidade
Ultra-som abdominal
Ultra-som vaginal
p =0,56
Ultra-som abdominal — Estatistica de U Mann Whitney= 1484.5 Area sob a curva
ROC.=0.7150 ]
Ultra-som vaginal - Estatistica U de Mann Whitney=2079.5 Area sob a curva
ROC =0,6936
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GRAFICO 3

COMPARACAO DAS CURVAS ROC. PARA HIPERPLASIA E CANCER COM
ULTRA-SOM ABDOMINAL E VAGINAL

sensibilidade

0,4 0,6
1-especificidade

0,8

Ultra-som abdominal
Ultra-som vaginal

p=0,71

Ecografia abdominal - Estatistica U de Mann Whitney=2277,5 Area sob a curva ROC

=0,6914

Ecografia vaginal — Estatistica U de Mann Whitney=26644.0Area sob a curva ROC

=0.7206
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5. Discussao

Neste estudo os desempenhos do ultra-som vaginal e abdominal para a
deteccao de hiperplasia e cancer endometrial, analisando-se as caracteristicas
ecograficas de ecogenicidade, espessura endometrial e a regularidade do halo

subendotelial, mostraram-se semelhantes.

Poucos sao os estudos que comparam o desempenho da ultra-
sonografia abdominal e vaginal no estudo de patologias endometriais. Os
primeiros estudos para avaliacdo do endométrio foram realizados pelo ultra-som
abdominal por FLEISCHER et al. (1986), na tentativa de se ter um exame
menos invasivo que as bidpsias e com boa acuracia para o diagnéstico de
patologias endometriais. Posteriormente, com a melhora tecnologica e o
surgimento das sondas vaginais de alta freqiéncia, que permitem uma imagem
mais nitida e minuciosa da cavidade endometrial, além de nao necessitar de
replecdo vesical, o0s exames ecograficos abdominais foram sendo
paulatinamente substituidos pelos vaginais. Atualmente, a grande maioria dos

exames para avaliacao pélvica é realizada com ecografia vaginal.

Discussao 63



COLEMAN et al. (1988); MENDELSON et al. (1988) e TSUDA et al.
(1995) destacam a superioridade da ultra-sonografia vaginal em relacdo a
abdominal para a avaliacdo endometrial principalmente em casos de pacientes
obesas e utero retrovertido. No entanto, CIATTO et al. (1995), relatam que a
ultra-sonografia abdominal e vaginal sdo semelhantes para avaliacdo da
espessura endometrial, ficando a escolha do tipo de exame por conta da

preferéncia da mulher.

Aspecto importante a ser considerado é o fato de que as mulheres que
participaram deste estudo eram mulheres com queixa de hemorragia, ndo se
tratando de mulheres submetidas a rastreamento diagnéstico para tumor
endometrial. Ao contrario, eram mulheres com histéria de hemorragia, muitas

vezes ja ha algum tempo.

Talvez os desempenhos semelhantes do ultra-som vaginal e abdominal
observados em neste estudo tenham ocorrido pelo fato de os casos de
adenocarcinoma e/ou hiperplasia terem uma espessura endometrial acima de
10mm, em sua maioria, e serem todos ecogénicos, o que facilita a visdo ultra-
sonografica As condigbes sociais nas quais nossas pacientes estédo inseridas,
sdo responsaveis pelo atraso no diagnéstico e, assim, muitas delas, ao
procurarem atendimento médico, ja apresentam endométrio espessado. Ha
somente um caso de adenocarcinoma com espesurra menor que Smm pela

ecografia vaginal e trés pela abdominal, todos eles ecogénicos.
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A explicagao, portanto, para a diversidade de resultados por nés obtidos
quando comparados a outros estudos pode ser devido a diferencas da
populacdo estudada. Alguns estudos usaram o ultra-som como método de
rastreamento de patologias endometriais em pacientes sem sangramento
vaginal, caracterizando, portanto, grupos de estudo diferentes deste, onde
todas as mulheres avaliadas tinham historia de hemorragia e vieram ao hospital
para se submeterem a curetagem diagnoéstica. Outros estudos nao diferenciam
o “status’menstrual da pré e pés-menopausa, englobando-as todas em uma

mesma analise.

Portanto, a explicacdo € que nem sempre o0s resultados obtidos por
diferentes autores podem ser comparaveis. Os grupos de mulheres avaliadas
nao sdo homogéneos. Ora se trabalha com mulheres antes da menopausa, ora
com mulheres j& menopausadas. Outras vezes, a andlise é realizada sem se
levar em conta o estado menopausal. As diferencas entre os varios grupos de
estudo podem ainda ser mais evidentes ao se considerar a principal indicagdo
do exame ecografico. E muito diferente estudar mulheres que vém para uma
avaliagao de rotina, sem queixas ginecolégicas importantes, do que mulheres

com hemorragia genital que vao se submeter a curetagem uterina.

Um aspecto importante para a avaliagdo ecografica é a ecogenicidade
endometrial. N&do observou diferenca entre os dois exames realizados. Houve

concordancia da ecogenicidade endometrial obtida, pelo ultra-som abdominal e
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vaginal. Do mesmo modo, o halo sub-endometrial mostrou-se regular nos dois

métodos.

A ecogenicidade endometrial, avaliada pelo ultra-som segundo
FLEISCHER et al. (1986) depende da tortuosidade das glandulas e da presenca
ou auséncia de mucina. A ecogenicidade é maior quanto maior for a presenca
de mucina. Assim, por exemplo, durante um ciclo menstrual normal ovulatério
observa-se maior ecogenicidade na segunda fase do ciclo. No caso de
endométrio tumoral a produgdo de mucina é maior quanto maior o grau de
diferenciacao celular. Por exemplo, tumores bem diferenciados produzem uma
grande quantidade de mucina e se tornam mais ecogénicos. Por outro lado,
tumores pouco diferenciados sdo menos ecogénicos e, portanto , com maior

dificuldade em individualiza-los, separando-os do miométrio.

A ecogenicidade endometrial torna , portanto, o endométrio mais nitido
em relacdo ao miométrio durante a ecografia. Quando nao se visualiza a regiao
endometrial pelo ultra-som, o0 que pode ocorrer em 2% a 3% dos casos,
devemos pensar em patologias benignas tipo miomas e pélipos endometriais,
ou em adenocarcinomas isoecoides. Estes dltimos, tumores pouco
diferenciados e de pior prognostico e que nao podem ser esquecidos quando
nao se consegue visibilizar adequadamente o endométrio durante o exame
ecografico. Em estudo de GRANBERG (1994), o autor observou que em 2,8%
dos casos onde ndo se conseguiu visualizar o endométrio encontraram-se

patologias endometriais malignas em 30% deles.
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O padrao ultra-sonografico mais encontrado neste estudo foi o
ecogénico. S6 se observou padrao isoecoide em trés casos e hipoecéide em
um caso, nenhum deles com hiperplasia ou adenocarcinoma de endométrio. O
padrdo ecogénico foi observado em endométrios funcionais, atréficos,
hiperplasicos e carcinomatosos. Deste modo ndo se pode caracterizar o padrao

ecografico como elemento diferencial entre endométrio normal ou patolégico.

O miométrio diferencia-se do endométrio inequivocadamente, tanto pelo
U.S. vaginal quanto pelo abdominal. A invasdo miometrial é avaliada pela
interrupcado do halo hipoecéide justa endometrial, que corresponde a camada
vascular compacta do miométrio. A sua irregularidade pode significar uma
invasdo do endométrio (FLEISCHER, 1988; CACCIATORE et al.,, 1989;

GONGALVES et al., 1995).

Neste estudo encontramos sete casos de irregularidade do halo
subendometrial em pacientes na pré-menopausa. Em seis desses casos, houve
concordancia entre o U.S. abdominal e o vaginal. Nenhum desses casos
referia-se a hiperplasia do endométrio. No grupo de mulheres na pos-
menopausa, encontramos 13 casos de irregularidade do halo subendometrial.
Houve concordancia dos dois métodos em 12 casos, todos eles com
adenocarcinoma de endométrio confirmados pelo exame anatomopatologico.
Neste estudo, nenhum caso de hiperplasia ou adenocarcinoma deixou de ser
suspeitado seja pela ecografia abdominal seja pela vaginal. Nao se observou

superioridade de um método sobre o outro. Provavelmente isto se deve ao fato
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dos 12 casos de adenocarcinoma serem todos ecogénicos e, nesse aspecto,

nao se pode dizer que um método é superior ao outro .

A medida da espessura endometrial avaliada pelo U.S. vaginal foi maior
que a do ultra-som abdominal tanto nas pacientes na pré como na poés-
menopausa, resultados semelhantes aos observados por TSUDA et al. (1995).
A explicacao para este fato pode ser dada pela maior proximidade do
transdutor vaginal. Além disso, a maior freqliéncia do mesmo faz com que se

obtenham imagens mais nitidas com maior poder de resolucao.

A medida da espessura endometrial tem sido utilizada para diferenciar os
casos de adenocarcinoma dos casos de tecido atréfico. Na literatura, a média
da espessura endometrial pela ecografia vaginal para os casos de cancer é de
22,7 +- 10,2mm, enquanto para tecidos atréficos é de 4.7 + 3,7mm. Para
tecidos insuficientes para diagnéstico tem sido encontrados valores de 6,1+-
3,7mm. A diferenca de espessura entre estes tipos histolégicos € portanto
bastante significativa o que torna o diagndéstico diferencial ser muito facil ao se

levar em consideracéo esse aspecto (GUNER et al., 1996).

Neste trabalho utilizamos como ponto de corte aquele em que a
sensibilidade foi de 100%, isto €, espessura endometrial abaixo da qual néo
houve nenhum caso de adenocarcinoma e hiperplasia. Com o U.S. vaginal,
observou-se que o ponto de corte para hiperplasia endometrial foi de 5mm. Os
pontos de corte para todas as outras analises foram 4mm. N&o se encontrou

nenhum caso de cancer de endométrio com espessura menor que 4mm tanto
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pela avaliacdo abdominal como pela vaginal. Do mesmo modo ndo observamos
nenhum caso de hiperplasia com menos de 4mm pela ecografia abdominal.
Quando se estudaram conjuntamente hiperplasia endometrial e
adenocarcinoma também foi encontrado ponto de corte de 4mm tanto pela
ecografia abdominal como pela vaginal. Tanto um quanto o outro, 4mm ou 5
mm, sao pontos de corte normalmente citados na literatura (OSMERS et al.,
1989; VARNER et al.,1991; WIKLAND,GRANBERG, KARLSSON, 1993;

GUNER et al., 1996, KUFAHL et al.,1997).

Na literatura temos varios estudos de espessura endometrial para
avaliacao de cancer e hiperplasia NASRI & COAST (1989) e GRANBERG et al.
(1991) sugerem que 5mm é um ponto de corte apropriado para pacientes na
pds-menopausa com sangramento vaginal. Entretanto, DORUM et. al (1993)
em seus estudos mostraram uma sensibilidade de 80% e uma especificidade de
60%, relatando que o U.S. ndo € um bom método para avaliacdo de cancer
endometrial. KUFAHL et. al (1997) encontraram um ponto de corte de 4mm com
sensibilidade de 90,3%, especificidade de 24,8% valor preditivo positivo de
21,4% e valor preditivo negativo de 91,1%. BAKOUR et al. (1999), concluiram
em seu estudo que quando a medida endometrial for igual ou menor que 4mm
em mulheres com hemorragia uterina na pés-menopausa deve ser excluida a
probabilidade de malignidade. Em estudo multicéntrico KARLSSON et al. (1993)
concluiram que o risco de se encontrar patologia endometrial quando o
endométrio € menor ou igual a 4mm pelo U.S. vaginal é de 5,5%. SMITH-

BINDMAN et al.,, (1998) concluiram em seu estudo que mulheres com
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sangramento na pés-menopausa e US com espessura endometrial menor que

4mm tem probabilidade de cancer de 1%.

Segundo nossos dados, para uma espessura endometrial de 4mm temos
uma sensibilidade de 100%, uma especificidade de 80% nos casos de
adenocarcinoma e U.S. vaginal. Para o U.S. abdominal a sensibilidade é de
100% e a especificidade de 69,9% nos casos de adenocarcinoma. Para os
casos de hiperplasia temos uma sensibilidade de 100% e uma especificidade
de 82% com o ultra-som vaginal e 95,8% e 80,6%, respectivamente, com o
abdominal. Quando juntamos os casos de cancer e hiperplasia temos com o
ultra-som vaginal 100% de sensibilidade e 81,1% de especificidade e com o

abdominal 97,2 % de sensibilidade e 79,5% de especificidade

No estudo de TSUDA et al. 1995, em que se avaliam os dois métodos
diagnésticos, os pontos de corte sdo diferentes para o U.S. vaginal e o
abdominal. Para os casos de adenocarcinoma o ponto de corte de 3mm no
ultra-som vaginal mostrou uma sensibilidade de 100%, especificidade de
54,1%, valor preditivo positivo de 13,3% e negativo de 100%, enquanto com o
ultra-som abdominal encontrou-se ponto de corte de 2mm, com sensibilidade de
83,3%, especificidade de 58,8%, valor preditivo positivo de 12,5% e negativo de

98%.

Deve-se ressaltar que as caracteristicas ecograficas até agora discutidas
sdo importantes para o diagnostico de hiperplasia e adenocarcinoma em

mulheres ap6s a menopausa. Nas pacientes na pré-menopausa existe uma
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dificuldade em se distinguir o endométrio funcional ( proliferativo e secretor) do
patoldgico, seja através da medida da espessura endometrial, seja através da
avaliagdo de sua ecogenicidade. Esses parametros, ndo sdo, portanto muito
uteis para se diagnoésticar hiperplasia ou cancer em mulheres antes da

menopausa.

Nosso estudo mostrou uma incidéncia de 13,1% de hiperplasia no grupo
de mulheres na pré-menopausa. Nenhum caso de cancer foi registrado nessas
pacientes, confirmando varios trabalhos que apontam serem pouco freqientes
casos de cancer antes da menopausa. Segundo MONTELLA et al., 1995, e
EVANS-METCALF et al.,, 1998, a incidéncia de neoplasia endometrial em
mulheres antes dos 40 anos de idade situa-se entre 1,1% a 1,8%. Nessas
pacientes, segundo os autores citados, os sintomas do adenocarcinoma
confundem-se com os de uma hemorragia disfuncional. Uma dificuldade nesses
casos é diferenciar, pela ecografia, o endometrio proliferativo da hiperplasia ou

cancer endometrial.

Observamos que 7,9% das mulheres na pés-menopausa com
hemorragia tinham adenocarcinoma. De acordo com os dados de GUNER et al.
(1996), a incidéncia de pacientes na pds-menopausa com hemorragia e
diagnostico de adenocarcinoma é de 10%. Segundo esse autores, o diagndstico
de adenocarcinoma pode ser feito, em um percentual menor, entre pacientes
que nao apresentam hemorragia; os numeros desta ultima ocorréncia variam

entre 1% a 3,5%.
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A maioria das pacientes que sdo submetidas a biopsias endometriais por
sangramento vaginal na pdés-menopausa tem como diagnéstico histopatolégico
endométrio atréfico ou tecido endometrial insuficiente (GERBER et al.,1999).
Em nosso estudo obtivemos 64,4% desses diagnésticos; para TINAZZI et al.

(1996) esta incidéncia situa-se entre 48% a 50 %.

O numero de mulheres no periodo de peri-menopausa € cada vez maior
e a tentativa de se realizar exames menos invasivos para avaliacao
endometrial, com bom desempenho diagnéstico torna-se cada vez mais
importante. A ultra-sonografia através da melhora tecnologica tenta melhorar o
seu desempenho diagnostico para a deteccao precoce de hiperplasia e cancer

endometrial.

A ecografia vaginal desde de sua introducdo tem se mostrado um
método diagndstico de boa acuracia em exames ginecoldgicos. No entanto, nao
podemos descartar o uso da sonda abdominal, sendo as vezes a Unica forma
de se realizar o exame ultra-sonogréfico, principalmente no caso da inexisténcia
do ultra-som vaginal no servico ou em pacientes sem condicées do uso da

sonda vaginal.

Nossos resultados mostraram que a ultra-sonografia abdominal pode
substituir a vaginal para deteccao de hiperplasia e cancer endometrial. Nao se
discute que as imagens obtidas, através da sonda vaginal, sdo de qualidade
superior as obtidas, através da sonda abdominal. Entretanto, pelas razdes ja

assinaladas, o uso do ultra-som abdominal ainda encontra espaco. Nao se pode
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esquecer, também, que o ultra-som abdominal, permite uma visualizacdo de
toda a cavidade abdominal permitindo diagnésticos de outras patologias, ndao s6

as ginecologicas.

Outra questao fundamental é que todas as mulheres participantes deste
estudo tinham queixa de sangramento vaginal. Muitas vezes o ultra-som é
utilizado para avaliagdo de mulheres sem queixa de sangramento vaginal, para
“screening” de patologias endometriais. Deve-se, portanto, avaliar com
prudéncia os resultados deste trabalho ao se fazer correlagdes com programas
de avaliagdo uterina, com o propésito de deteccdo do cancer endometrial em

mulheres tidas como sadias.
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6. Conclusoes

. O padrao ecografico encontrado pelo ultra-som abdominal e vaginal nas
pacientes na pré e pdés-menopausa com hiperplasia e cancer foi o padrao

ecogénico com halo subendotelial regular.

. O desempenho diagnostico pelo ultra-som abdominal e vaginal foi

semelhante nos anatomopatoldgicos de hiperplasia e cancer.

. O ponto de corte para de cancer do endométrio no ultra-som abdominal e

vaginal foi de 4mm.

O ponto de corte para hiperplasia endometrial no ultra-som abdominal foi de

4mm, no ultra-som vaginal de 5mm.
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9. Anexos

ANEXO 1

DEPARTAMENTO DE TOCOGINECOLOGIA DA F.C.M. - PUCCAMP PROTOCOLO
DE AVALIACAO ULTRA-SONOGRAFICA ENDOMETRIAL

NOME:.......coveoeeeeeeeeeeeeeeeeee e e RH..cooo...... IDADE.............
DATA:....[........ NUMERO DA FICHA:.........ooveoooeeeeeeeeeeeeeceseeereee.
9.1. D.UM. ..foeto. TEMPO DE MENOPAUSA .......... MESES
SINTOMAS: [ ] SANGRAMENTO POS MENOPAUSA
[ ]MENORRAGIA [ ] HIPERMENORREIA
[ ]METRORRAGIA [ ] HIPERMENORRAGIA

9.2. ULTRA-SOM PELVICO

UTERO: MEDIDAS: ......... ) S ) ST CM3

TEXTURA MIOMETRIAL: ...

ENDOMETRIO: ESPESSURA: ...coveeeeeeeeeeeeseeeseeeseeeeesonn MM

ECOGENICIDADE: .[ ]ECOGENICO [ ]ISOECOIDE [ ]HIPOECOIDE
REGULARIDADEDO HALO MIOMETRIAL: [ ] PRESENTE [ ]AUSENTE
OVARIO DIREITO: MEDIDAS ......... ) I o V

OVARIO ESQUERDO: MEDIDAS ......... Xevreeo Koo = voenn.CM3

9.3. ULTRA-SOM TRANSVAGINAL
TEXTURA MIOMETRIAL: ...t

ECOGENICIDADE: [ ] ECOGENICO [ ]ISOECOIDE [ ]HIPOECOIDE
ANATOMO PATOLOGICO DA CURETGEM UTERINA:

[ ] 1. ADENOCARCINOMA

[ 1 2. HIPERPLASIA

[ 1] 3. ENDOMETRIO PROLIFERATIVO

[ ] 4. ENDOMETRIO SECRETOR

[ 1 5. ATROFICO

[ 1 6. MATERIAL ESCASSO
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ANEXO 2

DEFINICOES

?

SENSIBILIDADE: Proporcdo de pacientes cujo exame histopatolégico revelou neoplasia

maligna, que apresentaram o teste em questao positivo para neoplasia maligna

ESPECIFICIDADE: Proporcao de pacientes cujo exame histopatoldgico revelou processos
benignos, que apresentaram o teste em questao negativo para neoplasia maligna

CURVA ROC (Receiver-operator characteristic curve): A curva ROC é construida plotando—
se a taxa de verdadeiros positivos (sensibilidade) contra a taxa de falsos-positivos
(complementar da especificidade ou 1- especificidade). Permite identificar estas duas
medidas da acuracia nos diferentes pontos de corte dos valores obtidos para o teste em
questdo. Esta curva € a maneira mais precisa de expressar 0 contra-balanco entre a
sensibilidade e especificidade. A area sob a curva é uma medida da performance global
doteste. Testes com poder discriminatério concentram-se no canto superior esquerdo da
curva ROC.

Equacédo da curva ROC

FVP =R XFFP 1/E + (1-R) X (1 - (1- FFP) E) , onde:

FVP — fragcdo dos verdadeiros positivos

FFP — fracédo dos falsos positivos

R e E — pardmetros a serem estimados

ANALISE DA CURVA ROC: Calculo da area sob a curva — A area sob a curva pode ser
obtida através de FVP no intervalo de 0 a 1. Através de técnicas de célculo integral, é

possivel demonstrar que tal area é dada por E/ (E + 1).

COMPARACAO ENTRE DIFERENTES CURVAS ROC: Algoritmo proposto por Delong,
DelLong e Clarke — Person: As comparagdes foram feitas por este algoritmo, com base nas
areas sob as curvas ROC empiricas, estimadas pelo método do trapézio, que € equivalente
a estatistica de Mann-Whitney aplicada aos brutos dos testes continuos. A partir de entéo,
utiliza-se principios de interferéncia multivariada ndo—paramétrica, chegando a um p valor

final, referente a um teste cuja hipétese nula é que tais areas sao iguais.
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ANEXO 3

CARTA DE CONSENTIMENTO INFORMADO

Prezada senhora,

Estamos realizando um estudo sobre a avaliacdo do ultra-som abdominal e vaginal
como método diagnéstico. Para isso necessitamos do seu consentimento para colhermos
algumas informacdes, e para a realizacao das ultra-sonografias tanto vaginal quanto abdominal.

Contando com a sua colaboragao solicitamos que assine o termo abaixo:

Eu, , apods tomar

conhecimento do estudo que esta sendo realizado; cujo titulo é Desempenho da ultra-
sonografia abdominal e vaginal no diagndstico de adenocarcinoma e hiperplasia do
endométrio em mulheres na pré e pés menopausa com hemorragia. concordo em participar
do mesmo, sabendo que a minha recusa em fazé-lo em nada mudara a assisténcia que me

sera dada.

Campinas, de de

Assinatura do informante
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ANEXO 4

EC?  25HZ
c8mm
ENDO

PUR = BdB
65dB 1/3/5

_ , GAIN=-144B
“ 22 yROTATE ID

Figura 2. Medida da espessura endometrial pelo U.S. vaginal
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