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Introducgio: O tromboembolismo venoso (TEV) incide em mulheres de idade fértil e a
identificacdo dos fatores de risco é ponto crucial para sua prevenc¢do. Objetivos: Identi-
ficar e correlacionar os fatores de risco mais comuns para o desencadeamento de TEV
em mulheres de 14 a 50 anos. Métodos: Analisadas 30 mulheres com diagnéstico recen-
te de trombose venosa profunda (TVP) de membros inferiores por meio de ultrassono-
grafia com Doppler colorido e de seus prontudrios, no periodo de julho de 2011 a julho
de 2016. Os fatores de risco foram descritos em proporgoes e comparados através de
teste exato de Fisher. Resultados: A média de idade foi de 37,4 anos. O indice de massa
corporea médio foi de 27,4 kg/m? e a média de gestagodes foi de 2,3 por paciente. Setenta
por cento apresentaram TVP, e a prevaléncia em ambos os membros foi igual. Cirurgias
recentes, histdria familiar de TEV, doengas associadas e uso de contraceptivos orais (CO)
foram os mais prevalentes na populagio estudada (53,8%, 42,3%, 42,3% e 38,5%, res-
pectivamente). Uso de CO, cirurgia recente e varizes de grosso calibre foram os fatores
mais relacionados a recorréncia da trombose (p<0,05). Conclusao: Pode-se concluir que
a presenca de varizes, cirurgia recente e histéria familiar sdo os fatores de risco mais
associados a presenca de TVP em mulheres de idade fértil. Uso de CO, cirurgia recente e
presenca de varizes sdo os fatores de risco mais estatisticamente relacionados a recor-
réncia da TVP.

ABSTRACT

Introduction: Venous thromboembolism (VTE) affects women of childbearing age and
the identification of risk factors is a key point for preventing its development. Aims: To
identify and correlate the most common risk factors for the development of VTE in
women aged 14-50 years. Methods: We analyzed 30 women with recent diagnosis of
deep venous thrombosis (DVT) of the lower limbs using Doppler color ultrasonography
and their medical records from July 2011 to July 2016. Risk factors were described as
proportions and compared using Fisher’s exact test. Results: The mean age was 37.4
years. The mean body mass index was 27.4 kg/m2 and the mean gestation rate was 2.3
per patient. Seventy percent presented DVT, and the prevalence in both limbs was the
same. Recent surgeries, familiar historical of VTE, associated diseases and use of oral
contraceptives (OC) were the most prevalent factors in the studied population (53.8%,
42.3%, 42.3% and 38.5%, respectively). Use of OC, recent surgery and varicose veins
were the factors most related to recurrence of thrombosis (p<0.05). Conclusion: It can
be concluded that the presence of varicose veins, recent surgery and family history are
the risk factors that are most associated with the presence of DVT in women of
childbearing age. Use of OC, recent surgery and presence of varicose veins are the risk
factors more statistically related to recurrence of DVT.
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Introducao

0 tromboembolismo venoso (TEV) envolve trés si-
tuagdes clinicas: 1) a tromboflebite superficial (TS); 2) a
trombose venosa profunda (TVP)! (geralmente em mem-
bros inferiores);? e 3) a complicagdo mais grave da TVP, a
embolia pulmonar (EP). E uma doenga multifatorial, sen-
do necessaria para seu aparecimento a associacdo de
predisposi¢do individual com um fator de risco externo,
este ultimo podendo ser persistente ou temporario.!

A TVP é uma das afec¢des vasculares mais signifi-
cativas e prevalentes.! E definida pela formagéo de coagu-
los no interior do sistema venoso profundo, ocasionando
obstrugdo parcial ou total do fluxo sanguineo, com maior
prevaléncia em membros inferiores.? Estima-se que a
incidéncia anual na populacdo europeia varie de 104 a
183 casos por 100.000 habitantes.? Sua fisiopatologia foi
proposta pela primeira vez em 1860 pelo patologista
alemdo Rudolph Virchow, sugerindo que sua ocorréncia
era devido a trés mecanismos, conhecidos como a triade
de Virchow: lesdo endotelial; estase sanguinea; e estado
de hipercoagulabilidade. Desses fatores, a lesdo endotelial
é considerada a de maior importancia na etiopatogenia da
trombose.!

Todos os fatores de risco para TVP se associam a
pelo menos um fator da triade. A imobiliza¢do e repouso
prolongado levam a estase sanguinea; cirurgias, princi-
palmente as ortopédicas, ginecoldgicas e abdominais, as
lesdes endoteliais; neoplasias, trombofilias, anticoncepci-
onal e terapia de reposicio hormonal geram estados de
hipercoagulabilidade.* Além desses, também sdo fatores
de risco a idade avancada, histéria pregressa de TEV,
histéria familiar de TEV, obesidade, traumas graves e
tabagismo.!

Edema e dor no membro afetado sdo os principais
sinais e sintomas descritos. Por outro lado, fendmenos
iniciais como dispneia, dor toracica e hemoptise sugerem
a possibilidade de EP.# Ao exame fisico, podem ser obser-
vados dor, edema, eritema, cianose, empastamento mus-
cular e aumento de temperatura. No entanto, nenhuma
avaliagdo clinica isolada é suficiente para diagnosticar ou
descartar o diagnostico de TVP. Para isso, sdo recomen-
dados anamnese e exame fisico, combinados a testes
laboratoriais de exclusdo (dimero-D), e exames de ima-
gem como a ultrassonografia com Doppler colorido, uma
vez que em apenas 50% dos casos os achados clinicos sdo
relacionados a doenca.3

Homens e mulheres em geral apresentam riscos
semelhantes no desenvolvimento de TVP. Entretanto, as
mulheres tém maior risco durante seus anos férteis,
quando ficam expostas aos fatores de risco hormonais,
como, por exemplo, o uso de contracep¢do hormonal e a
gravidez.> O indice de mortalidade dessas mulheres ainda
é alto e, por isso, continua a ser um grande problema de
saude publica.® O objetivo do presente trabalho, portanto,
foi realizar um mapeamento epidemiol6gico num periodo
de cinco anos das mulheres em idade fértil, entre 14 e 50
anos, que apresentaram um ou mais episodios de TEV. A
epidemiologia de um subgrupo de risco podera possibili-
tar a otimizacdo de tratamentos e profilaxias especificas
para esse grupo epidemiolégico.

Métodos

Estudo observacional, transversal e retrospectivo,
realizado a partir da andlise de exames de ultrassom com
Doppler colorido realizados em hospital de ensino qua-
ternario e em servigo privado de cirurgia vascular e en-
dovascular na cidade de Itajuba/MG. Foram estudadas
mulheres em idade fértil, na faixa etaria entre 14 e 50
anos, que apresentaram um ou mais episodios de TEV no
periodo de julho de 2011 a julho de 2016. De um total de
35 pacientes inicialmente identificadas, foram obtidos
dados necessarios para o estudo em apenas 30. Os pron-
tuarios médicos foram avaliados, e os dados complemen-
tares ndo registrados foram preenchidos através de con-
tato telefonico com os individuos da amostra. O estudo foi
aprovado pelo Comité de Etica e Pesquisa (CEP) sob o
parecer numero 1.550.987.

Os dados e fatores de risco pesquisados foram:
idade, peso, altura, indice de massa corporea (IMC), taba-
gismo, trombofilia, histérico familiar (somente causas
primarias), uso de anticoncepcional, nimero de gesta-
¢des, puerpério, varizes de membros inferiores, cirurgias
prévias recentes, doengas associadas, membro acometido,
veia acometida e se houve recorréncia ou ndo.

Para a andlise estatistica, os fatores de risco cate-
goricos foram expressos em propor¢des e 0s quantitati-
vos em média. Utilizou-se o teste de Fisher para andlise
dos dados categoéricos e suas associa¢des dentro da amos-
tra global de pacientes. Foi considerada significancia
estatistica quando p<0,05.

Resultados

Das 30 mulheres estudadas, a média de idade foi
de 37,4 anos (19-50 anos). O IMC médio foi de 27,4
kg/m?, sendo o minimo de 20,7 kg/m? e o maximo 54,9
kg/m?2. A média de gestacdes foi de 2,3 por mulher estu-
dada, sendo que apenas uma apresentou cinco gestagdes
sucedidas. Somente cinco mulheres ndo haviam engravi-
dado até o momento da TVP. Das seis puérperas, cinco
foram acometidas por TVP, das quais trés foram pds-
abortamento. A Tabela 1 mostra a distribuicdo da locali-
zacdo do TEV segundo o membro acometido e a localiza-
¢do da trombose.

Tabela 1. Distribuicdo das pacientes estudadas conforme a
profundidade e membro acometido.

CARACTERISTICAS DA TEV N (%)
Profundidade
Superficial 5(16,7)
Profundo 21(70,0)
Ambos 4(13,3)
Membro
Direito 14 (46,7)
Esquerdo 14 (46,7)
Bilateral 2 (6,6)
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A Figura 1 ilustra o nimero de mulheres com e
sem TEV de acordo com o fator de risco associado. Quan-
to as doencas associadas, 12 pacientes apresentavam
alguma doenca de base: seis eram portadoras de hiper-
tensdo arterial sistémica, duas de diabete melito, trés de
hipotireoidismo, oito de obesidade (IMC>30 kg/m?), uma
de arritmia ndo especificada, uma de esquizofrenia e duas
de neoplasia maligna.

Obteve-se também a prevaléncia dos fatores de
risco em pacientes que apresentaram TVP, resultados
indicados na Figura 2.

A Tabela 2 mostra a andlise dos fatores de risco
em relacdo a presenca de recorréncia da TVP e quanto a
localizagao, alta (veia poplitea ou acima) ou baixa (abaixo
da veia poplitea).

Discussio

O TEV é uma doenc¢a comum, de grande importan-
cia pela sua incidéncia e morbimortalidade.” A taxa de
incidéncia global de TEV é de 9,5 casos / 100.000
hab/ano,® sendo responsavel por mais mortes do que o
cancer de mama, acidente automobilistico e a Sindrome
da Imunodeficiéncia Adquirida, juntos.” E uma doenca de
alto impacto social e econdmico,® sendo de extrema valia
o seu diagnoéstico e tratamento precoces.

O diagnostico, entretanto, é desafiador, devido aos
sinais e sintomas apresentarem baixa especificidade,
sendo encontrados em inimeras outras condi¢des. Desta
forma, a identificacdo e estratificacdo dos fatores de risco
sdo primordiais para direcionar o diagnéstico. Por exem-
plo, embora alguns estudos nao observem diferenca de
género, outros descrevem maior incidéncia de TEV em

mulheres jovens (<55 anos) comparadas aos homens da
mesma faixa etaria.?

Foram avaliados no presente trabalho alguns dos
fatores mais comuns associados a ocorréncia de TEV na
populacdo geral; contudo, aplicados somente em mulhe-
res da idade reprodutiva, sdo estes: idade, gestagdes,
puerpério, IMC, uso de contraceptivos orais, tabagismo,
trombofilias, histérico familiar, cirurgia recente, doengas
associadas, presenca de varizes e recorréncia da doen-
ca 1011

Estudos mostram que idade é um fator de prog-
nostico independente e diretamente relacionado para o
desenvolvimento de trombose. Contudo, dentro de de-
terminadas faixas etarias, os fatores de risco se alteram.2
De acordo com Chen et al, a maior parte das TVPs em
mulheres abaixo de 39 anos ocorria principalmente du-
rante puerpério; aqueles acima dos 40, devido as cirurgi-
as recentes.!?

Dados recentes evidenciam que o risco de eventos
trombéticos permanece elevado até 12 semanas apos o
parto.!3 Na presente analise, apenas 20% das pacientes
estavam no puerpério, somente uma apresentando TS e o
restante, TVP. Além disso, 50% das mulheres que desen-
volveram TVP no puerpério o fizeram como evento recor-
rente. E possivel que outros fatores de risco como cirurgia
recente, histéria familiar e contracepcdo oral tenham
mascarado a importincia do puerpério nesta pequena
casuistica.

Em relacdo a obesidade, o IMC médio foi de 27,4
kg/m? (sobrepeso). Apesar de a maioria das pacientes ndo
serem classificadas como obesas, elas ndo se enquadram
mais na normalidade ponderal, o que também é conside-
rado fator de risco. Estudos mostram que o aumento de
gordura corporal esta associado com TEV recorrente em

Trombofilia
Tabagismo
Puerpério
Obesidade

ACO
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Cirurgia Recente
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Figura 1. Distribuicdo da ocorréncia de tromboembolismo venoso (TEV) de acordo com cada fator de risco estudado. Observa-
se que fatores de risco como trombofilia documentada e tabagismo tiveram pequena prevaléncia nesse tipo de populagdo.

ACO: anticoncepcional oral.
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Figura 2. Prevaléncia dos diferentes fatores de risco presentes nas pacientes portadoras de tromboembo-
lismo venoso (TEV). Cirurgia recente, histdria familiar, comorbidades e uso de anticoncepcional foram os

fatores mais prevalentes.

CIR REC: cirurgias prévias recentes; HF: historico familiar, DCA AS: doengas associadas; ACO: uso de anti-
concepcional; VAR: varizes de membros inferiores; OBE: obesidade; TAB: tabagismo; TRB: trombofilia.

mulheres, mas ndo em homens,!® além de aumentar o
risco de TVP em duas vezes.® Os altos niveis de acidos
graxos ndo esterificados aumentam a lipoproteina de
baixa densidade (VLDL) que, por sua vez, aumenta a se-
cregdo do inibidor do ativador de plasminogénio (PAI-1) e
promove trombose devido ao comprometimento da libe-
racdo de fibrina.!3

As mulheres em idade reprodutiva utilizam mais
métodos contraceptivos, principalmente os medicamen-
tosos. Dentre eles, 0 mais comum é o anticoncepcional
oral (ACO), que causa aumento de fatores proé-
coagulantes como fibrinogénio, protrombina, fatores VI,
VIII e X, o que contruibuem para o desenvolvimento de
fendmenos tromboembdlicos. O risco é dose-dependente,

Tabela 2. Analise comparativa entre os diferentes fatores de risco analisados e a recorréncia e a localizagdo alta

ou baixa da TVP.

RECORRENCIAS LOCALIZACAO DA TVP
FATORES DE RISCO y

SIM NAO p* ALTA BAIXA p*

Idade >30 anos 7 16 0,637 15 8 0,391
Multiparidade (>2 gest.) 6 13 0,672 12 7 0,711
Contraceptivos orais 0 10 0,028 7 3 0,694
TVP alta 5 13 1,000 - - -
Tabagismo 0 2 1,000 0 2 0,151
Cancer ativo 1 1 0,469 1 1 1,000
Histérico Familiar 6 9 0,215 10 5 0,710
Cirurgia Recente 1 13 0,039 9 5 0,722
IMC >30 kg/m? 3 5 0,643 3 3 0,659
Varizes de grosso calibre 6 7 0,049 5 8 0,219
Recorréncia - - - 5 3 1,000

*Teste exato de Fisher.

TVP=trombose venosa profunda, IMC= indice de massa corpdrea, gest.=gestacoes.
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aumenta com a idade e é influenciado pela predisposi¢cdo
genética e/ou adquirida. Estudos sugerem que o risco
chega a dobrar com o uso precoce e doses elevadas de
ACO.'2 Em nosso estudo, houve uma associacdo
estatisticamente  significante entre o uso de
contraceptivos orais e a recorréncia de TEV. Devido ao
desenho do estudo, ndo foi possivel, porém, estudar a
relagdo entre a contracepgio oral e a incidéncia de TEV.

Observamos que 70,0% das mulheres apresenta-
ram TVP isolada e 13,3% uma TVP associada a TS. Além
disso, das 14 pacientes com varizes, apenas quatro tive-
ram TS. Entretanto, Karathanos et al. relatam que a TS
chega a apresentar uma prevaléncia duas vezes maior
comparada a TVP e a EP e que é uma condi¢do mais fre-
quente nas pacientes com varizes.!? Apesar de no presen-
te trabalho ndo ter sido avaliado o impacto de varizes na
ocorréncia de TEV, as varizes estavam mais relacionadas
a recorréncia da trombose, seja ela profunda ou super-
ficial.

Arecorréncia de TEV é um dos fatores mais impor-
tantes para que se desenvolva uma estratégia adequada
para a profilaxia e tratamento. No estudo de Komsa-
Penkova,!! os eventos recorrentes de TVP no grupo femi-
nino foram de 31,9%. No entanto, quando analisadas
pacientes com histéria familiar, a recorréncia foi significa-
tivamente maior em mulheres. Enquanto isso, no presen-
te estudo, 26,0% das pacientes tiveram recorréncia de
TVP, sendo que destas 75,0% possuiam histdrico familiar.

A relacdo entre tabagismo e TEV é importante,
pois é um fator de risco reconhecido para a doenga veno-
sa tromboembdlica. No entanto, seu papel como fator de
risco independente para o desenvolvimento de TEV per-
manece duvidoso. Segundo Komsa-Penkova, foi encon-
trada uma relagdo significativa entre tabagismo e inicio
da TVP em pacientes do sexo feminino.!' Além disso,
todos os pacientes com histdria familiar e fumantes tive-
ram um periodo mais curto antes de um evento recorren-
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