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Mauro DM. Associacao da doenca aterosclerética carotidea com a
incontinéncia urinaria de esforco em mulheres. 2023. Dissertacdo de
Mestrado (P6s-Graduagao em Ciéncias da Saude) Universidade Estadual de

Londrina.

RESUMO

Objetivo: Avaliar a associagdo entre o aumento da espessura
mediointimal e a placa carotidea de origem aterosclerotica com a incontinéncia

urinaria de esforco em mulheres

Materiais e métodos: Estudo caso controle com mulheres entre 30 e 70
anos com o diagnaostico prévio de incontinéncia urinaria de esforgo diagnosticas
através do International Consultation on Incontinence Questionnaire - Short
Form. Estas foram submetidas a avaliagao clinica com énfase na realizacido da
ultrassonografia carotidea para avaliagdo do espessamento médio intimal e
pesquisa de placa aterosclerotica. As pacientes foram alocadas dois grupos,
com incontinéncia urinaria de esforgo e pacientes continentes. A placa carotidea
ateromatosa foi definida como uma estrutura focal estendendo-se no minimo 0,5
mm para a luz do vaso, e/ou medindo mais do que 50% do valor da medida da
espessamento meédio intimal adjacente, e/ou ainda uma medida do
espessamento meédio intimal maior que 1,5 mm. A analise estatistica considera

como p<0,05 como significante e com intervalo de confianga (IC) de 95%.

Resultados: Setenta pacientes foram avaliadas pelo estudo. Nao
houve diferenga estatistica entre as caracteristicas demograficas e clinicas dos
grupos. Do grupo amostral, trinta e quatro (48,6%) das pacientes apresentavam
placa carotidea (p <0,001) e quarenta e dois (60%) encontravam-se com
aumento do espessamento meédio intimal espessamento médio intimal) (p
<0,001). Vinte e seis (74,3%) pacientes portadoras de IUE apresentavam placa
carotidea, em 22,8% estimou-se estenose 31-40% da circunferéncia carotidea

enquanto 22,9% das pacientes sem incontinéncia urinaria apresentavam placa



carotidea. Trinta pacientes 85,% das pacientes com incontinéncia urinaria
apresentavam aumento do espessamento médio intimal enquanto 12 pacientes
34,3% do grupo continente apresentavam aumento da espessura médio intimal.
A analise multivariada através da regresséao logistica binomial confirmou esses
resultados (razéo de chances = 7,9; IC 95% (2,15 — 29,4); p= 0,002.

Conclusao: A prevaléncia da placa aterosclerética durante avaliagao
ultrassonografica em mulheres com incontinéncia urinaria de esforgo foi
significativamente maior do que no grupo controle com raz&o de chances de 7,9
vezes em relagao ao grupo continente. Contudo, por se tratar de uma amostra
reduzida e de conveniéncia, mais estudos sao necessarios para maior
correlacdo entre a aterosclerose, a placa carotidea e a incontinéncia urinaria de

esforco.

Palavras-chave: Bexiga Urinaria; Sintomas do Trato Urinario Inferior;
Doencga da Artéria Carotida; Espessura Mediointimal Carotidea;
Ultrassonografia, Doppler, Duplex.



Mauro DM. Association of carotid atherosclerotic disease with stress
urinary incontinence in women. 2023. Master's Dissertation (Postgraduate in

Health Sciences) State University of Londrina.

SUMMARY

Objective: To evaluate the association between increased intimal media
thickness and carotid plaque of atherosclerotic origin with stress urinary

incontinence in women

Materials and methods: Case control study with women between 30 and
70 years old with a previous diagnosis of stress urinary incontinence diagnosed
using the International Consultation on Incontinence Questionnaire - Short Form.
These were subjected to clinical evaluation with emphasis on performing carotid
ultrasound to evaluate intima media thickening and search for atherosclerotic
plaque. Patients were allocated two groups, with stress urinary incontinence and
continent patients. The atheromatous carotid plaque was defined as a focal
structure extending at least 0.5 mm into the lumen of the vessel, and/or
measuring more than 50% of the value of the adjacent intimal media thickening
measurement, and/or even a measurement of intimal media thickening greater
than 1.5 mm. Statistical analysis was considered p<0.05 as significant and with
a confidence interval (Cl) of 95%.

Results: Seventy patients were evaluated by the study. There was no
statistical difference between the groups. Thirty-four (48.6%) patients had carotid
plaque (p <0.001). Forty-two (60%) had increased intimal media thickening (p
<0.001). Twenty-six (74.3%) patients with SUI had carotid plaque, in 22.8% there
was an estimated stenosis of 31-40% of the carotid circumference, while 22.9%
of patients without urinary incontinence had carotid plaque. Thirty patients 85%
of patients with urinary incontinence had increased intimal media thickening while
12 patients 34.3% of the continent group had increased intimal media thickness.



Multivariate analysis using binomial logistic regression confirmed these results
(odds ratio = 7.9; 95% CI (2.15 - 29.4); p 0.002.

Conclusion: The prevalence of atherosclerotic plaque during ultrasound
evaluation in women with stress urinary incontinence was significantly higher
than in the control group, with a change ratio of 7.9 times in relation to the
continent group. However, as this is a small and convenience sample, more
studies are needed to establish a greater correlation between atherosclerosis,

carotid plaque and stress urinary incontinence.

Keywords: Urinary Bladder; Lower Urinary Tract Symptoms; Carotid
Artery Disease; Carotid Intima-Media Thickness; Ultrasonography, Doppler,
Duplex.
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1 INTRODUGAO

1.1 Sintomas do Trato Urinario Inferior (STUI) e Incontinéncia
Urinaria de Esforgo (IUE)

A incontinéncia urinaria de esforgo (IUE) é definida pela perda involuntaria de
urina durante situacbées em que ocorre aumento transitorio subito da pressao
intra-abdominal (por exemplo ao tossir) de maneira que a pressao da bexiga
excede a pressao na qual a uretra tem a capacidade de permanecer fechada’.

A IUE esta associada a alta custos financeiros, sociais e emocionais além de
causar forte efeito negativo na qualidade de vida em relagao a fungédo sexual em
mulheres. E extremamente prevalente sendo que uma em cada trés mulheres
experimentardo a IUE em algum momento de suas vidas?.

Estudos anteriores identificaram que numerosos fatores, incluindo idade,
hereditariedade, obesidade, diabetes mellitus, hipertensdo, estado
menopausico, paridade, gravidez, fatores psicologicos e estado de saude fisica
das mulheres, entre outros; poderiam afetar suas chances de desenvolver a IlUE®.

O diagnéstico de IUE e o seu manejo baseia-se predominantemente na
avaliacao clinica das queixas do paciente, exame fisico com testes de avaliagéo
de perda, questionarios especializados, em casos complexos do estudo
urodinémico.

Avaliagbes objetivas acerca da fungdo de continéncia, como a determinagao
da pressao de perda abdominal, definida como a presséao intravesical na qual o
vazamento de urina ocorre na auséncia de uma contragdo do detrusor, ou
pressdo de perda sob Valsalva, determinadas por avaliagdo urodinamica, s&o
utilizadas para confirmar IUE, porém nao refletem com exatiddo a gravidade dos
sintomas, a perda de qualidade de vida ou ndo tem a capacidade de predizer o
resultado do tratamento®.

1.2 Fisiopatologia da incontinéncia urinaria de esforgo
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O desenvolvimento da IUE pode decorrer de um unico evento (por
exemplo, parto vaginal) ou pode surgir apos exposi¢cdes subsequentes (partos,
tosse crbnica, aumento do peso corporeo, atividade fisica excessiva, tabagismo)
ou com o avancgo da idade ou o inicio da menopausa. Estudos transversais com
avaliagdo com grande numero de pacientes através de avaliagao simultédnea de
morfologia, neurofisiologia e vascularizagdo demonstraram as interagdes entre
os diferentes fatores associados a IUE®.

Alteragcdes hormonais como redugao dos niveis de estrogénio provocam
reducdo do suprimento sanguineo da mucosa uretral e com essa diminuigéo
cronica a atrofia da mucosa uretral pode se desenvolver’.

Alteragcbes anatébmicas também sao relacionadas a IUE, verificou-se que
o esfincter uretral externo em pacientes com diagnéstico de IUE também pode
ser comprometido. Em situagdes de fibrose uretral, hipoestrogenismo severo e
situagbes de aumento crbnico da pressao intra-abdominal, por exemplo na
obesidade, o colo vesical e a uretra proximal s&o inferiormente deslocados, o
que pode contribuir para a ocorréncia de incontinéncia urinaria®. Fatores
relacionados a estruturas pélvicas também interferem no processo de
continéncia urinaria, por exemplo situagdes de fragilidade do ligamento pubo
uretral predispde a maior mobilidade da uretra e pode culminar em incontinéncia
urinaria®.

A mobilidade uretral constitui fator relevante na patogénese da IUE,
estudos prévios observaram que mulheres incontinentes apresentam maior
rotagcdo angulos da jungao uretrovesical e maior mobilidade da uretra proximal
predispondo a perda urinaria durante o esforgo®.

Outros fatores anatémicos da propria uretra, das estruturas periuretrais e
dos nervos do assoalho pélvico sdo muito importantes na patogénese anatémica
da IUE. A neuro regulagao do assoalho pélvico envolvida na continéncia feminina
€ um processo complexo efetuado por interagdo dos nervos simpatico,
parassimpatico e somatico. O nervo parassimpatico origina-se de S2-S4 e
domina principalmente o detrusor da bexiga e musculo liso uretral®.

O predominio de qual mecanismo patogénico é preponderante em cada caso

podem ser sugeridos através de analise urodinamica.
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Embora validado por dados limitados, McGuire et al. sugeriram que, entre as
mulheres com IUE, a pressdao menor que 60 cmH20 esta relacionada a
deficiéncia intrinseca do esfincter (predominio de lesdo uretral) e a presséo
maior que 90 cmH20 esta relacionado a hipermobilidade uretral'.

1.3 A relagao entre a incontinéncia urinaria de esforgo, sindrome

metabdlica (SM) e a obesidade

Muitos estudos mostraram uma relagdo significativa entre os STUI e a
relagado cintura-quadril, circunferéncia da cintura e indice de massa corporal
(IMC). Lee et al. demonstraram uma relag&o entre maior circunferéncia da cintura
e STUI, sendo inclusive a circunferéncia da cintura uma ferramenta diagnostica
associada a presenca de disfungdo miccional'?.

A associagao entre a sindrome metabdlica (SM) e a disfungdo miccional
desenvolve-se uma vez que a obesidade leva a resisténcia a insulina e
hiperinsulinemia, que por sua vez esta ligada a disfungcdo autondémica
caracterizada por hiperatividade do sistema nervoso simpatico comprometendo
a micgao e o trato urinario inferior, ja que ambos estéo, sob influéncia do sistema
nervoso autdénomos.

A SM tem papel relevante na indugao da inflamagé&o crbénica e estresse
oxidativo, validada por um aumento de mediadores inflamatérios e reagentes de
fase aguda, notavelmente as interleucinas (IL-1b, IL-6, IL-8), proteina C reativa
(PCR), e fator de necrose tumoral alfa (TNF- a). A elevagdo do estado
inflamatorio e biomarcadores decorre do tecido adiposo desregulado/inflamado
induzido pela obesidade que leva a liberacdo de quimiocinas e a eventual
infiltracdo de macrofagos no tecido, que por sua vez € seguida pela liberagcéo
das adipocinas (IL-1b, IL-6, IL-8, PCR e TNF-a) 4.

1.4 Importancia da Doenga Aterosclerética nos STUI

Associagdes entre caracteristicas das doencas cardiovasculares como
aumento do IMC, obesidade abdominal, diabetes e hipertensdo foram
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demonstradas em estudos longitudinais de base populacional como os principais
fatores de risco para aterosclerose e disfungéo endotelial’®.

Diversos pesquisadores concluiram que os fatores de risco cardiovascular
para aterosclerose, eventualmente resultando em isquemia cronica da bexiga,
podem desempenhar um papel relevante no desenvolvimento STUlI em homens
e mulheres’®.

Uma estreita correlagéo entre a histéria de doencga cardiovascular (DCV) e a
incidéncia de STUI foram demonstradas mais diretamente através da realizagao
de ultrassonografia com Doppler colorido em pacientes com significativa
diminuicdo significativa no fluxo sanguineo da bexiga em comparagdo com
pacientes assintomaticos mais jovens'”.

Estudos de modelos experimentais também mostraram que insuficiéncia
arterial pélvica e obstrugéo vascular podem resultar em isquemia significativa da
bexiga. Essas condi¢des isquémicas demonstraram reduzir a tensdo de oxigénio
na parede da bexiga, levando ao estresse oxidativo, hiper-reatividade dos
receptores muscarinicos e danos estruturais a parede vesical'®19,

Estas observagdes sugerem que a isquemia vesical e hipdxia subsequente
podem ser fatores importantes contribuindo os STUI.

1.5 A importancia entre a aterosclerose carotidea e os STUI

A placa da artéria carétida € uma doenga progressiva e multifatorial do
sistema arterial. A presenga da aterosclerose carotidea combinada com o
tromboembolismo subsequente € conhecida por ser umas das principais causas
de acidente vascular cerebral isquémico. Assim, a placa da artéria carétida € um
fator de risco chave para isquemia acidente vascular cerebral, e a detecgao
precoce da placa carotidea (PC) ajudaria prevenir eventos cerebrovasculares?.

De acordo com evidéncias clinicas de 13.123 participantes do estudo
com média seguimento de 8 anos, a PC foi associada com um risco duas vezes
maior de acidente vascular cerebral isquémico. Estudos recentes também

relataram que a artéria carétida placa arterial esta intimamente relacionada ao
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infarto agudo do miocardio e insuficiéncia cardiaca, bem como eventos
cerebrovasculares?'?2,

Apesar de haver indicios entre a presenca da PC e os STUI poucos
trabalhos demonstram com clareza essa associagcdo. Além da investigagcédo da
relacao entre PC e os STUI, € importante compreender o papel da aterosclerose
na fisiopatologia da IUE considerando que as ocorréncias da PC sugerem a
existéncia simultdnea de aterosclerose em multiplos locais no leito vascular

sistémico?3.

1.6 Papel da Ultrassonografia (USG) Vascular no Diagnéstico das

Doencgas Cardiovasculares

As doencas cardiovasculares (DCV) s&do a maior causa de morte nos
paises desenvolvidos e responsaveis por de 30% da mortalidade total no mundo.
Estima-se que cerca de 200 milhdes de pessoas apresentem expressao clinica
de doencga arterial coronariana (DAC), acidente vascular encefalico (AVE) ou
outra doenga vascular oclusiva?*.

O evento coronariano agudo é a primeira manifestagdo de DAC em cerca
de metade dos individuos, sendo 50% desses fatais. A alta mortalidade
associada a auséncia de sintomas prévios, torna crucial a identificacao dos
individuos em risco para a prevencgéo efetiva das mortes por DCV'S.

Sabe-se que os fatores de risco cardiovasculares tradicionais estao
associados ao aumento da espessura mediointimal (EMI), principalmente
quando se considera a medida EMI média na artéria carétida comum. O
espessamento da parede da carétida ndo é sinbnimo de aterosclerose, porém,
representa uma doenca vascular subclinica, sendo considerada um marcador de
risco de doenca cardiovascular?®26,

Nas ultimas diretrizes brasileiras, o aumento da EMI acima de 1,0 mm é
considerado um dos fatores agravantes que reclassificam os individuos em
grupo de risco intermediario para alto risco, enquanto a PC € uma manifestagcéo
da aterosclerose, e parece ser um preditor de risco cardiovascular mais relevante

do que a medida da EMI isoladamente?’.
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A| Diretriz Brasileira de Prevencg&o Cardiovascular e a V Diretriz Brasileira
de Dislipidemias e Prevencdo da Aterosclerose recomendam a presenca de
aterosclerose carotidea subclinica, detectada por metodologia de imagem, como
critério de identificacdo de pacientes com alto risco para eventos coronarianos.
Uma observagao muito importante é que uma EMI aumentada nao significa uma
PC. Para diferenciar estes dois fatores o Mannheim Carotid Intima Media
Thickness and Plaque Consensus define a PC como uma estrutura focal
estendendo-se no minimo 0,5 mm para a luz do vaso e/ou medindo mais do que
50% do valor da medida da EMI adjacente e/ou ainda uma medida de EMI maior

que 1,5 mm?8.

1.7 Influéncia entre alteragoes na USG de Cardétidas e os STUI

A aterosclerose pode causar estenose ou mesmo oclusdo de grandes
artérias e ramos menores, o que pode prejudicar a perfusdo de multiplos 6rgéaos,
incluindo a regido pélvica e a bexiga®.

O estresse oxidativo induzido por hipéxia tem sido relacionado a disfungao
neural e aumento do contetddo de colageno na parede da bexiga 2'-22,

Autores demonstraram que os fatores de risco cardiovascular estao
associados com o aumento da espessura meédio intimal (EMI) da artéria carotida
comum, sendo juntamente com a pesquisa placa carotidea preditores
importantes de eventos cardiovasculares futuros 30,

Em coorte de pacientes do sexo feminino com SM ja se demonstrou
associagao entre aterosclerose carotidea e diagndstico de bexiga hiperativa o
que pode determinar uma tomada de decis&o para tratamento especifico®'.

1.8 Papel dos Questionarios na Avaliagao dos Sintomas Urinarios
Dentro da propedéutica uroldgica, os questionarios ocupam lugar de

destaque por serem de facil realizacdo e reprodutibilidade, eficazes e

confortaveis para o paciente, o que os tornam uteis para diagnéstico e
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quantificacdo dos sintomas, bem como para avaliacdo da resposta aos
tratamentos administrados. Dentro do contexto proposto por este trabalho, o
International Consultation on Incontinence Questionnaire — Short Form (ICIQ-SF)
merece destaque, e foi utilizado na amostra pelos motivos que se seguem?.
Trata-se de um questionario breve e simples, com validagdo para a lingua
portuguesa, amplamente utilizado nas publicagbes do tema, referendado pela
Sociedade Internacional de Continéncia e que proporciona avaliagao rapida do
impacto da incontinéncia urinaria na qualidade de vida em pacientes de ambos

0OS SeXxos.

1.9 Justificativa

Os STUI, a IUE e os fatores de risco para doencgas cardiovasculares sao
problemas comuns na sociedade atual, com elevados custos para o seu
tratamento além de determinar comprometimento significativo na qualidade de
vida dos pacientes. Existem varios dados que demonstram a associacao entre
os fatores de risco para doenca cardiovascular com os STUI. No entanto, dentro
do contexto de defini¢ado e diagndstico clinico IUE, o papel da aterosclerose n&o
esta bem esclarecido. Também apesar de existirem evidéncias de associacao
entre a doenga aterosclerodtica do territério carotideo e os sintomas urinarios, a
maioria dos estudos ndo avaliou a presenga de doenca aterosclerética em seus
pacientes, realizando somente a medida da EMI, ou n&o utilizaram as defini¢gdes
de placa recomendadas pelo Mannheim carotid intima-media thickness and
plaque consensus. Assim, faz-se necessario estudos que através de uma
aferigdo rigorosa da aterosclerose carotidea estudem sua possivel associagéo
com IUE.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo Geral

Avaliar a associagao entre aterosclerose da artéria carétida comum com
a presenca de IUE em mulheres correlacionando com as variaveis
independentes relacionadas a doenca aterosclerdtica, hipertensdo arterial,
diabetes mellitus, tabagismo, obesidade e sedentarismo.

2.2 Objetivos Especificos

e Avaliar a associagéo entre espessamento médio intimal (EMI) da artéria
carétida comum com a presencga da IUE em mulheres.

e Avaliar a associacao da presenca de PC com a IUE em mulheres.

e Avaliar o grau de estenose da PC com a IUE, avaliar a associagdo entre

EMI, doenga aterosclerotica carotidea e a estenose maxima da PC.
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3 CASUISTICA E METODOS

3.1 Delineamentos da pesquisa

Estudo observacional do tipo transversal.

3.2 Local e periodo do estudo

Esta pesquisa foi realizada no setor de Ultrassonografia do Hospital
Universitario de Londrina com pacientes previamente diagnosticadas com IUE
na cidade de Londrina — PR durante o periodo de 01/05/2021 a 01/12/2022.

3.3 Aspectos éticos

O estudo foi incluido como adendo em um projeto ja aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa envolvendo Seres Humanos da UEL com o parecer
1.424.631 (Eletroestimulacdo no tratamento da bexiga hiperativa- Pesquisadora
Janaina Mayer de Oliveira Nunes com orientagao do Prof. Silvio Henrique Maia
de Almeida). Todos as mulheres foram convidadas a participar da pesquisa
voluntariamente, e foram informadas, em detalhes, sobre o estudo a ser
desenvolvido. Apds tomarem ciéncia do projeto e sentindo-se plenamente

esclarecidas, assinaram o termo de consentimento.

3.4 Amostra

Foi utilizada amostra de conveniéncia, de funcionarias do hospital
Universitario do Norte do Parana que respeitavam os critérios de inclusao e
exclusdo, e que concordaram voluntariamente a participar do estudo e
assinaram o TCLE (Anexo 7.2). Participaram do estudo mulheres com idade
entre 30 e 70 anos com diagndstico de IUE previamente diagnosticadas pela
pesquisadora Janaina Mayer de Oliveira no estudo “Eletroestimulacdo no
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tratamento da bexiga hiperativa” sob orientagédo do Prof. Dr. Silvio Henrique Maia
de Almeida no ano de 2018 — 2019.

Para a selegao do grupo controle foi utilizada amostra de funcionarias do
Hospital Universitario do Norte do Parana sem I|UE que concordaram
voluntariamente a participar do estudo. As participantes foram selecionadas de
maneira aleatoria no setor de trabalho e foram incluidas na amostra de controle
apés anamnese e avaliacdo dos antecedentes pessoais acerca dos
antecedentes uroldgicos através questionario aplicado ICIQ-SF.

Destacamos que a coleta de dados foi prejudicada devido a pandemia por
COVID-19 que se seguiu durante o periodo da realizagao do trabalho.

3.6 Critérios de Inclusao / Exclusao (Grupo controle)

Inclusao:

Mulheres maiores de 30 anos sem diagndstico de IUE conforme critérios
do International Consultation Incontinence Questionnaire Short- Form (ICIQ- SF),
registradas na folha de funcionarios do Hospital Universitario da UEL que

aceitaram participar da pesquisa.

Exclusao:

Mulheres gestantes ou até no terceiro més de puerpério.

Diagnostico prévio de doengas neuropsiquiatricas que comprometam a
capacidade cognitiva e/ou funcionamento do trato urinario inferior.

Uso de medicamentos com efeitos sobre o trato urinario inferior.

Doenca neurolégica (AVE, neuropatia periférica sintomatica, retinopatia
diabética, trauma raquimedular).

Paciente com doenca aterosclerética com repercussao hemodinamica

no territério aorto-iliaco e/ou auséncia de pulso femoral bilateralmente.
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3.6 Coleta dos Dados

As mulheres selecionadas apds contato telefénico e aceite da participagao
da pesquisa foram encaminhadas ao servigo de Ultrassonografia do Hospital
Universitario de Londrina, onde foram entrevistadas. A avaliacao foi realizada em
ambiente tranquilo e privativo. As avaliagbes constituiam de uma unica consulta
meédica composta por anamnese, exame fisico e realizagdo de uma USG de

artérias carotidas.

3.7 Materiais e Métodos

3.7.1 Anamnese

Durante a anamnese, énfase foi dada para a reavaliagdo das
comorbidades previamente identificadas e fatores de risco para DCV como: HA,
DM, dislipidemia e tabagismo. Os antecedentes de DCV e suas complicagdes,
como: DAC (historia de infarto agudo do miocardio ou revascularizagédo do
miocardio), ataque isquémico transitério (AIT), ou insuficiéncia arterial periférica

cronica (IAPC) também foram pesquisados.

3.7.2 Exame Fisico

Durante o exame fisico foi realizado a afericdo dos sinais vitais, seguido
de exame fisico geral com énfase na avaliagao cardiovascular, com palpacao e
ausculta da regido cervical, ausculta cardiaca, palpag¢ao do pulso aortico e dos
pulsos dos membros. Os pulsos periféricos foram descritos nos resultados do
estudo como presente ou ausente. O paciente foi considerado com diagnostico
de IAPC, caso apresentasse sintoma (claudicagdo intermitente, historia de
revascularizagdo dos membros inferiores ou alteragcdo dos pulsos ao exame

fisico).
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3.7.4 USG Vascular de Carétidas

Apoés o término da avaliagéo clinica foi realizada a ultrassonografia de
carotidas. Os estudos foram realizados em ambiente tranquilo, em salas
individuais. Todas as USG de carétidas foram realizadas pelo autor da pesquisa.

O estudo foi realizado segundo a recomendagao para a quantificagédo pelo
ultrassom da doencga aterosclerética das artérias carotidas e vertebrais do grupo
de trabalho do Departamento de Imagem Cardiovascular da Sociedade
Brasileira de Cardiologia em equipamento de ultrassom com transdutor linear de
alta resolucgao e frequéncia de 5 a 12 MHz da marca Toshiba modelo Applio 300

O exame completo incluia imagens bilaterais em escala de cinza (modo
B), analise espectral (modo Doppler) e modo cor das carétidas. O tempo médio
para a realizagao dos exames foi de aproximadamente 20 minutos.

A caracterizagao ultrassonografica da EMI foi realizada apos ajuste do
aparelho para otimizagdo da imagem para vasos carotideos. A determinagéo da
EMI foi automatica através de fungao presente no software do ultrassom, sem a
interferéncia do pesquisador para determinacéo dos valores.

O exame foi realizado através da identificagdo do vaso sanguineo em
corte longitudinal com as paredes bem alinhadas, de maneira que se formasse
um padrdo de dupla linha com definicdo das interfaces luz-intima e meédia-
adventicia. A distancia entre as duas interfaces acusticas na parede posterior do
terco distal da artéria carotida comum foi considerada a medida da EMI (cm). A
medida foi realizada bilateralmente e o maior valor foi considerado. A EMI obtida
foi comparada com os valores de referéncia do Carotid Atherosclerosis
Progression Study (CAPS) (Anexo 7.5) seguido da determinagdo do percentil
para o paciente. A EMI foi considerada aumentada se acima do percentil 75.

A PC ateromatosa foi definida como uma estrutura focal estendendo-se
no minimo 0,5 mm para a luz do vaso, e/ou medindo mais do que 50% do valor
da medida da EMI adjacente, e/ou ainda uma medida de EMI maior que 1,5
mm?°. O grau de estenose foi determinado por critério anatomico local definido
pelo didmetro residual obtido preferencialmente ao corte transverso conforme o
European Carotid Surgery Trial (ECST) (Anexo 7.6).
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3.8 Analise Estatistica

Toda analise estatistica foi realizada considerando p < 0,05 como
significante e com intervalo de confianga (IC) de 95%. Foi utilizado o programa
estatistico The Jamovi Project (2022 — Version 2.3) Computer Software.

Retrieved form https://www.jamovi.org. Para analise indutiva para dois grupos e

variaveis categodricas de amostras ndo pareadas aplicou-se o teste do Qui-
quadrado. Para variaveis continuas se utilizou de testes ndo paramétricos e o
teste de Mann-Whitney U para comparar a mediana de dois grupos. Para analise
multivariada foi utilizada a Regressé&o Logistica Binomial, ajustamento de modelo
através do Teste de Modelo Global e o coeficiente de modelo com Razao de
Chances. Para o calculo do tamanho amostral foi utilizada a diferenga entre duas
proporgdes através do teste do Qui-quadrado estimando que 65% do grupo com
IUE apresenta-se com placa carotidea e que 35% do grupo sem IUE apresenta-
se com placa carotidea, considerando um alfa de 5% e o valor de beta de 20%
totalizando um N de 31 pacientes em cada grupo.
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4. RESULTADOS E DISCUSSAO NO FORMATO DE ARTIGOS CIENTIFICOS

Periédico: NEUROUROLOGY AND URODYNAMICS

Tipo do Artigo:  BASIC SCIENCE ARTICLE AND CLINICAL ARTICLE
(Apéndice 1- Normas da revista)

Associacao da doenca aterosclerética carotidea com a incontinéncia

urinaria de esforco em mulheres
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RESUMO

Objetivo: Avaliar a associagdo entre o aumento da espessura
mediointimal e a placa carotidea de origem aterosclerotica com a incontinéncia

urinaria de esforco em mulheres

Materiais e métodos: Estudo caso controle com mulheres entre 30 e 70
anos com o diagnaostico prévio de incontinéncia urinaria de esforgo diagnosticas
através do International Consultation on Incontinence Questionnaire - Short
Form. Estas foram submetidas a avaliagao clinica com énfase na realizacido da
ultrassonografia carotidea para avaliagdo do espessamento médio intimal e
pesquisa de placa aterosclerdtica. As pacientes foram alocadas dois grupos,
com incontinéncia urinaria de esforgo e pacientes continentes. A placa carotidea
ateromatosa foi definida como uma estrutura focal estendendo-se no minimo 0,5
mm para a luz do vaso, e/ou medindo mais do que 50% do valor da medida da
espessamento meédio intimal adjacente, e/ou ainda uma medida do
espessamento médio intimal maior que 1,5 mm. A analise estatistica foi
considerada como p<0,05 como significante e com intervalo de confiancga (IC) de
95%.

Resultados: Setenta pacientes foram avaliadas pelo estudo. Nao
houve diferenga estatistica entre os grupos. Dentre as pacientes avaliadas trinta
e quatro (48,6%) pacientes apresentavam placa carotidea (p <0,001) e quarenta
e dois (60%) encontravam-se com aumento do espessamento meédio intimal
espessamento médio intimal) (p <0,001). Vinte e seis (74,3%) pacientes
portadoras de IUE apresentavam placa carotidea, em 22,8% estimou-se
estenose 31-40% da circunferéncia carotidea enquanto 22,9% das pacientes
sem incontinéncia urinaria apresentavam placa carotidea. Trinta pacientes 85,%
das pacientes com incontinéncia urinaria apresentavam aumento do
espessamento medio intimal enquanto 12 pacientes 34,3% do grupo continente

apresentavam aumento da espessura médio intimal. A analise multivariada
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através da regressao logistica binomial confirmou esses resultados (razdo de
chances =7,9; IC 95% (2,15 — 29,4); p 0,002.

Conclusao: A prevaléncia da placa aterosclerética durante avaliagao
ultrassonografica em mulheres com incontinéncia urinaria de esforgo foi
significativamente maior do que no grupo controle com razdo de chances de 7,9

vezes em relagdo ao grupo continente.
Palavras-chave: Bexiga Urinaria; Sintomas do Trato Urinario Inferior;

Doencga da Artéria Carotida; Espessura Mediointimal Carotidea;

Ultrassonografia, Doppler, Duplex.
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INTRODUGAO

Numerosos fatores, incluindo idade, obesidade, diabetes mellitus,
hipertensdo, estado menopausico, paridade, gravidez, fatores psicolégicos e
estado de saude fisica das mulheres tem o potencial de afetar suas chances de
desenvolver a IUE"2. Associagbes entre caracteristicas das doencgas
cardiovasculares como aumento do IMC, obesidade abdominal, diabetes e
hipertensao foram demonstradas em estudos longitudinais de base populacional
como os principais fatores de risco para aterosclerose e disfungao endotelial®.

Uma estreita correlagdo entre a histéria de doenga cardiovascular (DCV),
incidéncia de problemas urinarios e sintomas urinarios do trato inferior (STUI)
foram demonstradas mais diretamente através da realizagao de ultrassonografia
com doppler colorido em pacientes com diminuicdo significativa no fluxo
sanguineo da bexiga em comparagdo com pacientes assintomaticos mais
jovens®.

Estudos experimentais evidenciaram que a insuficiéncia arterial pélvica e a
obstrugdo vascular podem resultar em isquemia importante da bexiga
propiciando a redugao da tensao de oxigénio na parede da bexiga, levando ao
estresse oxidativo, hiper-reatividade dos receptores muscarinicos e danos
estruturais a parede vesical®®.

Os STUI, a IUE e os fatores de risco para doencas cardiovasculares sao
problemas comuns na sociedade atual, com elevados custos para o seu
tratamento além de determinar comprometimento na qualidade de vida dos

pacientes. Existem varios dados que demonstram a associagao entre os fatores
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de risco para doencga cardiovascular com os STUI. No entanto, dentro do
contexto de definicdo e diagndstico clinico IUE, o papel da aterosclerose n&o

esta bem esclarecido pela literatura atual.

Materiais e Métodos

Este estudo transversal do tipo caso-controle realizado em hospital
universitario regional, entre os meses de maio e dezembro de 2022 apos
aprovacao pelo Comité de Etica. Participaram do estudo mulheres maiores de
30 anos com diagnéstico de IUE conforme critérios do International Consultation
Incontinence Questionnaire Short- Form (ICIQ- SF), registradas como
funcionarios do Hospital Universitario de Londrina. Para a amostra do grupo
controle foi utiliza amostra de funcionarias que concordaram voluntariamente a
participar do estudo. Definiu-se uma amostra de conveniéncia sendo 35 (50%)
portadoras de incontinéncia urinaria de esforgo (IJUE) previamente diagnosticas
e 35 (50%) no grupo controle n&o portadoras de IUE.

As participantes para a pesquisa foram selecionadas de maneira aleat6ria
no setor de trabalho e foram incluidas na amostra de controle apés anamnese e
avaliacdo dos antecedentes pessoais acerca dos antecedentes urologicos.
Destacamos que a coleta de dados foi prejudicada devido a pandemia por
COVID-19 que se seguiu durante o periodo da realizagao do trabalho.

Foram excluidos do estudo pacientes com diagndstico e/ou em tratamento
prévio de doenca do trato urinario inferior e/ou em uso de medicamentos com

efeitos sobre o trato urinario inferior, pacientes com doenga neurologica (histéria
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de acidente vascular encefalico, neuropatia periférica sintomatica, retinopatia
diabética, trauma raquimedular), pacientes com doenca aterosclerdtica com
repercussao hemodinamica no territorio aorto-iliaco e/ou auséncia de pulso
femoral bilateralmente, pacientes com isquemia critica dos membros inferiores
(dor em repouso ou lesdes troficas) .

As avaliagdes constituiram-se de uma avaliagdo médica composta por
anamnese e exame fisico com énfase para a reavaliagdo das comorbidades
previamente identificadas e fatores de risco para DCV como: hipertensao arterial,
diabetes mellitus, dislipidemia e tabagismo. Os antecedentes de DCV e suas
complicagdes, também foram pesquisadas. Durante o exame fisico foi realizado
a afericdo dos sinais vitais, seguido de exame fisico geral com énfase na
avaliagao cardiovascular, com palpac¢ao e ausculta da regido cervical, ausculta
cardiaca, palpacao do pulso adrtico e dos pulsos dos membros.

Apoés o término da avaliagéo clinica foi realizada a ultrassonografia de
carotidas. Os estudos foram realizados em ambiente tranquilo, em salas
individuais. Todas as USG de carétidas foram realizadas pelo mesmo
pesquisador.

O estudo foi realizado segundo a recomendagao para a quantificagédo pelo
ultrassom da doencga aterosclerética das artérias carotidas e vertebrais do grupo
de trabalho do Departamento de Imagem Cardiovascular da Sociedade
Brasileira de Cardiologia em equipamento de ultrassom com transdutor linear de
alta resolugéo e frequéncia de 5 a 12 MHz da marca Toshiba modelo Applio 300.
O exame completo incluia imagens bilaterais em escala de cinza (modo B),

analise espectral (modo Doppler) e modo cor das carétidas.

28



A caracterizagao ultrassonografica da EMI foi realizada com o vaso
sanguineo em corte longitudinal, as paredes bem alinhadas, de maneira que se
formasse um padrao de dupla linha com definicdo das interfaces luz-intima e
meédia-adventicia. A distancia entre as duas interfaces acusticas na parede
posterior do terco distal da artéria carétida comum foi considerada a medida da
EMI (cm). A medida foi realizada bilateralmente e o maior valor foi considerado.
A caracterizagao ultrassonografica da EMI foi realizada apés ajuste do aparelho
para otimizagdo da imagem para vasos carotideos. A determinagcdo da EMI foi
automatica através de fungdo presente no software do ultrassom, sem a
interferéncia do pesquisador para determinacéo dos valores.

A EMI obtida foi comparada com os valores de referéncia do Carotid
Ateroscleroses Progression Study (CAPS) seguido da determinag&o do percentil
para o paciente. A EMI foi considerada aumentada se acima do percentil 75.

A caracterizag&o ultrassonografica da EMI e da PC foi realizada apos
ajuste do aparelho para otimizagdo da imagem para vasos carotideos. A
determinacao da EMI foi automatica através de funcéo presente no software do
ultrassom, sem a interferéncia do pesquisador para determinacéo dos valores.

A placa carotidea (PC) ateromatosa foi definida como uma estrutura focal
estendendo-se no minimo 0,5 mm para a luz do vaso, e/ou medindo mais do que
50% do valor da medida da EMI adjacente, e/ou ainda uma medida de EMI maior
que 1,5 mm. O grau de estenose foi determinado por critério anatémico local
definido pelo didmetro residual obtido preferencialmente ao corte transverso

conforme o European Carotid Surgery Trial (ECST).
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Toda analise estatistica foi realizada considerando p < 0,05 como
significante e com intervalo de confianga (IC) de 95%. Foi utilizado o programa
estatistico The Jamovi Project (2022 — Version 2.3) Computer Software.

Retrieved form https://www.jamovi.org. Para variaveis categéricas para pesquisa

de associagao aplicou-se o teste do Qui quadrado e para variavel ordinal utilizou-
se do teste de Mann Whitney U. Para analise multivariada foi utilizada a
Regresséo Logistica Binomial, ajustamento de modelo através do Teste de

Modelo Global e o coeficiente de modelo com Razao de Chances.

Resultados

Nao houve diferenga estatisticamente significativa entre os grupos (com e
sem IUE) quanto as caracteristicas demograficas e clinicas. A tabela 1
apresenta esses dados.

Trinta e quatro (48,6%) pacientes apresentavam placa carotidea (PC). Os
principais achados ultrassonograficos nos pacientes com IUE, e a presenca de
placa carotidea estdo resumidas na tabela 2.

Quarenta e duas (60%) pacientes encontravam-se com aumento do
espessamento meédio intimal (EMI). Os principais achados ultrassonograficos
nas pacientes com IUE, e a presenga do aumento do espessamento médio
intimal estdo descritos na tabela 3.

Dentre as pacientes com diagndstico prévio de IUE, vinte e seis (74,3%)
apresentavam o diagndstico de PC, sendo que dezesseis pacientes (45,7%) se
apresentavam com placas ateroscleréticas com comprometimento entre 21-30%

da circunferéncia carotidea.
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Em oito pacientes (22,8%) visualizou-se a presenca de placas de
aterosclerose calcificadas com estenose estimada entre 31-40% da
circunferéncia carotidea.

A avaliacao descritiva das pacientes que apresentavam PC e a avaliagao
ecografica esta resumida na tabela 4. A média de idade das pacientes com PC
foi de 42,3 anos e a mediana de 43 anos enquanto no grupo sem achados de
PC a média de idade foi de 50,8 anos e a mediana de 52 anos. Nove (26,5%)
das pacientes com achados de PC apresentavam HA, 5 (14,7%) eram
diabéticas, 7 (20,6%) eram tabagistas e 14 (38,9%) realizavam atividade fisica
regular. No grupo sem achados de PC, onze mulheres (30,6%) eram
hipertensas, 3 (8,3%) apresentavam diabetes, 3 (8,3%) eram tabagistas e 14
(38,9%) realizavam atividade fisica de forma regular.

A analise multivariada confirmou os resultados revelando associagao
entre a IUE e a presenga de PC (odds ratio = 7,965); IC 95% = 2,15 -29,4); p =

0.02. Os principais achados estao resumidos na tabela 5.

Discussao

Até o momento apods revisdo na literatura esse € o primeiro trabalho a buscar
a associagao entre a incontinéncia urinaria de esforco em mulheres e a doenga
aterosclerotica carotidea. Na populagéo estudada, as pacientes com diagnostico
de IUE apresentaram maior prevaléncia de achados compativeis com
aterosclerose, com maior frequéncia de placa carotidea ou espessamento médio

intimal a ultrassonografia de carétidas.
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O aumento da EMI e da aterosclerose carotidea avaliados através da
identificacdo da placa carotidea dos vasos cervicais, durante o estudo,
encontraram-se associados as pacientes com diagndstico de IUE e aos sintomas
do trato urinario inferior.

Alteracdo no estimulo do receptor alfa-adrenérgico € uma das possiveis
explicagbes para a conexdo entre a presenca de placas aterosclerdticas e a
presenga de sintomas urinarios, ja que, usualmente, os antagonistas alfa-
adrenérgicos sao usados para sintomas miccionais obstrutivos, como fluxo fraco,
hesitacdo e sensacao de urina residual, sugerindo que o aumento do ténus alfa-
adrenérgico esta associado a obstru¢ao da saida da bexiga. Os receptores alfa-
adrenérgicos também possuem papel fundamental para a coordenagao entre a
ativacao simpatica, o sistema cardiaco e o sistema vascular periférico’.

Previamente outros autores ja investigaram a associagao entre os achados
da ultrassonografia de carétida com sintomas urinarios. Uzun et al. pesquisaram
a EMI da artéria cardétida em pacientes com sindrome da bexiga hiperativa
idiopatica (SBHI) através de um estudo transversal e observaram que pacientes
com STUI apresentavam uma EMI significativamente maior do que o controle®.

Os autores sugeriram que a isquemia crénica prolongada na bexiga causada
pela aterosclerose dos vasos pélvicos levou a geragao de estresse oxidativo,
resultando em lesdo das vias neurais responsaveis pela micg¢ao e alterando os
fatores bioquimicos, histolégicos e neuronais da bexiga, causando
consequentemente problemas de micg&o®.

Em 2020 Stroher et al. demonstraram que pacientes com IUE apresentavam

maior circunferéncia da cintura, peso, componentes da sindrome metabdlica e
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indice de massa corporal em comparagao ao grupo controle, contribuindo assim
como fatores de risco para a fisiopatologia da aterosclerose e da disfungéo
urinaria®.

Lee et al. concluiram que a aterosclerose desempenha um papel significativo
no desenvolvimento de sintomas urinarios como consequéncia da disfuncao
vesical associado a presenca aterosclerose carotidea artéria carétida apods
aplicagcdo de questionarios validados, ultrassonografia dos vasos cervicais e
avaliagdo metabolica laboratorial™’.

A explicacéo fisiopatoldgica € que a insuficiéncia arterial pélvica e obstrugao
vascular pode resultar em isquemia significativa da bexiga reduzindo a tenséo
de oxigénio na parede da bexiga, gerando estresse oxidativo, hiper-reatividade
dos receptores muscarinicos e danos estruturais a parede vesical'>"3.

No que se refere a IUE, objetivo deste estudo, a obesidade e a gordura
visceral acarretam disturbios no metabolismo oxidativo e resisténcia a insulina,
0 que, por sua vez, pode danificar o sistema vascular no assoalho pélvico™. A
presenca de estados hiperglicémicos favorece sintomas urinarios, dano
microvascular do assolho pélvico e estresse oxidativo. A obesidade também
induz a formacao de fatores pro inflamatérios que desencadeiam niveis
reduzidos de colageno e elastina, a fungdo suprimida da matriz do assoalho
pélvico e da atividade das metaloproteinases da matriz, afetando a funcédo do
assoalho pélvico'®.

Reconhecer a associagao entre a I[UE e as doencas cardiovasculares permite
que medidas de saude (programas de perda de peso, exercicios) efetivos para

ambas as doengas possam resultar em reducdo indireta da mortalidade.
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Programas de prevengao voltados para reducdo de peso, cessagao do
tabagismo, dieta saudavel e aumento da atividade fisica resultaram em uma
diminuicdo da incide, prevaléncia e gravidade da IU e das doengas
cardiovasculares'®'”.

Sumariamente, diversos pesquisadores concluiram que os fatores de risco
cardiovascular para aterosclerose, eventualmente resultando em isquemia
cronica da bexiga, podem desempenhar um papel relevante no desenvolvimento
dos STUI em homens e mulheres, inclusive IUE"819,

Apesar de amostra pequena, de conveniéncia, nosso estudo foi o primeiro
caso controle com grupos semelhantes na literatura a demonstrar a associagéo
da IUE com a PC, correspondendo a significativamente maior probabilidade de
identificar-se aterosclerose carotidea subclinica em pacientes com IUE. A
observacao na analise multivariada da associacdo das variaveis preditoras de
IUE com a placa carotidea pode indicar a necessidade de pesquisa da
aterosclerose carotidea frente a casos de IUE. Estudos com maior amostra
podem corroborar para reafirmar a correlacdo entre a aterosclerose, a placa

carotidea e a IUE.

Conclusao

A prevaléncia da placa carotidea durante avaliagdo ultrassonografica em

mulheres com |UE foi significativamente maior do que no grupo controle.

Contudo, o estudo foi realizado em amostra reduzida.
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Tabela 1. Caracteristicas demograficas, comorbidades e estilo de vida dos
pacientes com IUE e sem IUE

Variaveis IUE Sem IUE Valor
35 (50%) 35 (50%) p
ldade 0,063
Média 42,9 50,5
Mediana 43 48
HA 0,290
Sim (28,6%) 12 (43,3%) 8 (22,9%)
Nao (71,4%) 23 (65,7%) 27 (77,1%)
DM2 0,133
Sim (11,4%) 6 (17,1%) 2 (5,7%)
Nao (88,6%) 29 (82,9%) 33 (94,3%)
Tabagismo 1,000
Sim (14,3%) 5 (14,3%) 5 (14,3%)
Nao (85,7%) 30 (85,7%) 30 (85,7%)
Exercicio Fisico 0,017
Sim (51,4%) 13 (37.1%) 23 (65,7%)
Nao (48,6%) 22 (62,9%) 12 (34,3%)
Obesidade 0,006

Sim (21,4%)
N&o (77,6%)

11 (31,4%)

24 (69,6%

4 (11,4%)

31 (89,6%)

IUE, incontinéncia urinaria de esforgo; HA, Hipertenséo Arterial; DM, Diabetes

Mellitus.

Para variaveis continuas utilizou-se testes ndo paramétricos, para comparar a
mediana o teste de Mann-Whitney U e para variaveis categoricas aplicou-se o

teste do Qui-quadrado.
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Tabela 2: Achados ultrassonograficos das pacientes com |IUE e a presencga de

Placa Carotidea.

Placa Carotidea

Incontinéncia Urinaria SIM NAO Total
SIM N 26 9 35
17 18 35
% 743% 25,7% 100,0%
NAO N 8 27 35
17 18 35
% 229% 77,1% 100,0%
Total N 34 36 70
34 36 70

% 486% 51,4% 100,0%

Teste x2, p< 0,001.

Para variaveis categoricas aplicou-se o teste do Qui-quadrado.
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Tabela 3: Achados ultrassonograficos dos pacientes com |IUE e a presencga de

espessamento mediointimal

Espessamento Médio Intimal acima do
percentil75 comparada com os valores de
referéncia do Carotid Ateroscleroses
Progression Study (CAPS)

Incontinéncia

. s . SIM NAO Total
Urinaria

SIM N 30 5 35
% 85,7 14,3 100,0

NAO N 12 23 35
% 34,3 65,7 100,0

Total N 42 28 70
% 60,0 40,0 100,0

Teste x?, p< 0,001.
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Tabela 4. Caracteristicas gerais dos pacientes com PC e sem PC

Variaveis PC Sem PC Valor
34 (48,6%) 36 (51,4%) p
dade 0,0063
Média 42,3 50,8
Mediana 43 52
HA 0,705
| 9 (26,5%) 11 (30,6%)
Sim (28,6%) 25 (73,5%) 25 (73.5%)
N&o (71,4%)
DM2 0,402
| . 5 (14,7%) 3 (8,3%)
Sim (11,4%) 29 (85,3%) 33 (91,7%)
NZo (88,6%)
Tabagismo 0,143
| . 7 (20,6%) 3 (8,3%)
Sim (14,3%) 27 (79,4%) 33 (91,7%)
NZo (85,7%)
Exercicio Fisico 0,095

Sim (51,4%)
N&o (48,6%)

14 (38,9%)
20 (58,8%)

22 (61,1%)
14 (38,9%)

IUE, incontinéncia urinaria de esforgo; HA, Hipertenséo Arterial; DM, Diabetes

Mellitus.

Para variaveis categoricas aplicou-se o teste do Qui-quadrado.

42



Tabela 5. Relagao entre as variaveis preditoras e a incontinéncia urinaria

de esforgo.

Coeficientes do modelo - U

Preditor

Estimativas

Erro-

padrao

Racio das
Chances

Intervalo de
Confianca a 95%

Lim.

. Superior
Inferior P

Intercepto -0.342

PC:

SIM -
NAO

HAS:

SIM -
NAO

DM2:

SIM -
NAO

2.075

0.934

1.269

Tabagismo:

SIM -
NAO

Obesidade:

SIM -
NAO

Idade > 45
anos:

SIM -
NAO

Atividade

Fisica:
SIM -
NAO

-1.072

1.351

-1.316

-0.603

0.726

0.668

0.727

1.077

0.983

0.858

0.708

0.646

0.470

3.108

1.285

1.178

1.091

1.576

1.859

0.934

0.638

0.002

0.199

0.239

0.275

0.115

0.063

0.351

0.711

7.965

2.545

3.556

0.342

3.863

0.268

0.547

0.1712 2.95

2.1519 29.48

0.6122 10.58

0.4310 29.34

0.0498 2.35

0.7194 20.74

0.0670 1.07

0.1544 1.94

Nota. As estimativas representam o Log das Chances de "IU = SIM" vs. "IU = NAO"
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5. CONSIDERAGOES FINAIS

Em conclusdo, a prevaléncia da placa carotidea durante avaliagcao
ultrassonografica em mulheres com incontinéncia urinaria de esforco foi
significativamente maior do que no grupo controle. Contudo, por se tratar de uma
amostra reduzida e de conveniéncia, mais estudos sdo necessarios para maior
correlagao entre a aterosclerose, a placa carotidea e a incontinéncia urinaria de

esforgo.
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7 ANEXOS

7.1 Parecer Consubstanciado do CEP

O projeto foi incluido como adendo em um Projeto ja aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa envolvendo Seres Humanos da UEL com o parecer
1.424.631 (Eletroestimulagao no tratamento da bexiga hiperativa). Pesquisadora
Janaina Mayer de Oliveira Nunes com orientagao do Prof. Silvio Henrique Maia
de Almeida).
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7.2 Termo de Consentimento Livre Esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Convidamos vocé a participar do estudo com titulo: Impacto da
Aterosclerose na incontinéncia urinaria de esforco em mulheres,
coordenado pelo Prof° Daniel M. Mauro.

O objetivo principal do estudo € associar os fatores de risco cardiovascular
como a aterosclerose e a associacdo com o desenvolvimento da incontinéncia
urinaria de esforgo.

A avaliagcdo consiste na realizagdo da ultrassonografia vascular das
artérias carétidas, com a finalidade de diagnosticar a doencga arterial precoce ou
doenca aterosclerética.

Salientando que os riscos dos estudo sdo minimos, ja que € composto por
um exame vascular ndo invasivo ou agressivo ao paciente. No entanto,
salientamos que vocé sera prontamente atendido (a) e amparado (a), bem como
0s pesquisadores se responsabilizam pela assisténcia integral, no que se refere
as possiveis complicacdes e danos decorrentes da pesquisa.

Reforgamos que n&o havera pagamento para a sua participagcéo e
também nao havera nenhum custo financeiro.

Os pesquisadores se comprometem a assegurar a sua privacidade quanto
aos dados obtidos (os mesmos sempre ficardo andnimos) ndo sendo utilizado
para nenhum outro fim, vocé podera se recusar a participar do estudo se
considerar inconveniente e podera retirar este consentimento a qualquer
momento, sem prejuizo de seu tratamento atual ou futuro. Em caso de duvidas,
podera pedir esclarecimento aos pesquisadores ou ainda junto ao Comité de
Etica em Pesquisa da UEL, nos telefones abaixo especificados.

Pesquisador Responsavel
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Eu
Declaro que fui satisfatoriamente informado (a) sobre os procedimentos do

estudo: Impacto da Aterosclerose na incontinéncia urinaria de esforgo em

mulheres.

Assinatura do paciente:

Londrina, de de 2021.

Contatos para esclarecimento de duvidas contato:

Prof’ Daniel M. Mauro, Departamento de Cirurgia da Universidade Estadual de
Londrina, Telefone: 33712269 / Celular: 99183-0307, e-mail:
danielmauro@uel.br Hospital Universitario de Londrina, Telefone: 3371 -2367.

Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos da Universidade
Estadual de Londrina, situado junto ao LABESC — Laboratério Escola, Campus
Universitario, telefone 3371-5455, e-mail: cep268@uel.br.
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7.3 Instrumento

Impacto da Aterosclerose na incontinéncia urinaria de esforgo em

mulheres

Identificagao:

Nome:

Data de nascimento:

Naturalidade:
Endereco:
Assinou TCLE:

USG de Carétidas:

Idade:
Procedéncia:
Telefone:

Prontuario:

ACED ACEE

ACID

A. Vertebral D €&———

A. Subclavia
Direita

Direito:

EMI= /\
Arco ];c'mico

Esquerdo:

EMI=
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A. Vertebral E

A, Subclavia
Esquerda



7.4 Questionario de dados gerais

Dados Pessoais:

Nome:

Telefones:

Data de nascimento:___ /__ / ldade: anos
Peso: Altura: IMC:

Comorbidades:

Vocé tem Diabetes mellitus: ( )sim ()n&do

Vocé tem doengas neurologicas: ( )sim

Qual: ()ndo

Quais os medicamentos de uso continuo que vocé utiliza:

Antecedentes Urolégicos:

Em relagéo as ultimas quatro semanas:

Vocé perde urina involuntariamente?

()sim ( )ndo

Antecedentes Cirurgico Uroginecolégicos:

Habitos e Vicios:
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Vocé pratica atividade fisica? ( )sim ( )ndo Frequéncia?
Tipo?

Vocé é fumante? ( )sim ( )ndo
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7.4.1 International Consultation on Incontinence Questionnaire — Short
Form (ICIQ-SF)'

Muitas pessoas perdem urina alguma vez. Estamos tentando descobrir quantas
pessoas perdem urina e o quanto isso as aborrece. Ficariamos agradecidos se
vocé pudesse nos responder as seguintes perguntas, pensando em como vocé

tem passado, em média, nas ultimas 4 semanas.

ICIQ-SF

NomedoPaciente: _~~~~~~~~~ DatadeHoje: [/ [

Muitas pessoas perdem urina alguma vez. Estamos tentando descobrir quantas pessoas
perdem urina e o quanto isso as aborrece. Ficariamos agradecidos se vocé pudesse nos
responder as seguintes perguntas, pensando em como vocé tem passado, em média nas
ULTIMAS QUATRO SEMANAS.

1. Datade Nascimento: ~ / /  (Dia/Més/Ano)
2. Sexo: Feminino [] Masculino []

3. Com que freqliéma voce perde urina? (assinale uma resposta)

Nunca [J 0

Uma vez por semana oumenos [ 1
Duas ou trés vezes por semana [] 2
Umavezaoda [] 3

Diversas vezes ao dia [] 4
Otempotodo [] 5

4. Gostariamos de saber a quantidade de urina que vocé pensa que perde
(assinale uma resposta)
Nenhuma (] 0

Uma pequena quantidade [] 2
Uma moderada quantidade [] 4
Uma grande quantidade [] 6

5. Em geral quanto que perder urina interfere em sua vida diaria? Por favor, circule
um nimero entre 0 (ndo interfere) e 10 (interfere muito)

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Nao interfere Interfere muito

ICIQ Escore: soma dos resultados 3 +4 + 5=

6. Quando vocé perde urina?
(Por favor assinale todas as alternativas que se aplicam a vocé)
Nunca

Perco antes de chegar ao banheiro

Perco quando tusso ou espiro

Perco quando estou dormindo

Perco quando estou fazendo atividades fisicas
Perco quando terminei de urinar e estou me vestindo
Perco sem razao ébvia

Perco o tempo todo

pooooooo

“Obrigado por vocé ter respondido as questoes”
Tamanini JTN et al. Rev Saude Publica. 2004; 38:1-6.

56



7.5 Tabela Adaptada do Estudo CAPS* 2

Homens
Idade 25 35 45 55 65 75 85
Percentil
%25 0,515/ 0,585 0,634| 0,680| 0,745| 0,814 0,830
%50 0,567 0,633| 0,686| 0,746| 0,830| 0,914| 0,937
%75 0,633| 0,682| 0,756 0,837| 0,921| 1,028| 1,208
Mulheres

Idade 25 35 45 55 65 75 85
Percentil
%25 0,524| 0,575| 0,619| 0,665| 0,718| 0,771| 0,807
%50 0,567|0,615| 0,665| 0,719| 0,778| 0,837| 0,880
%75 0,612| 0,660| 0,713| 0,776| 0,852| 0,921| 0,935

Observacao: unidade da EMI em mm.
Freire CMV, et al. Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2015; 28:e1- e64.
Lorenz MW, et al. Stroke. 2006; 37:87-92.
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7.8 Critério de Estenose Conforme Estudo ECST

._ A-B
| NASCET= ——— 100

ECST = — x 100

CCA

1. Freire CMV, et al. Arq Bras Cardiol: Imagem cardiovasc. 2015; 28:e1- e64.
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7.9 Tabela e graficos com resultados

Tabela 1: Achados ultrassonograficos dos pacientes com |IUE e a presencga de
Placa Carotidea.

Tabelas de Contingéncia

Placa Carotidea

Incontinéncia Urinaria SIM NAO Total
SIM Observado 26 9 35
Esperado 17.0 18.0 35.0
% emlinha 743% 257% 100.0%
NAO Observado 8 27 35
Esperado 17.0 18.0 35.0
% emlinha 229% 771% 100.0%
Total Observado 34 36 70
Esperado 34.0 36.0 70.0

% emlinha 486% 514% 100.0%

Tabela 1: Achados ultrassonograficos dos pacientes com IUE e a presencga de
Placa Carotidea.

Testes x?

Valor gl p

x> 185 1 <.001
N 70

Para variaveis categoricas aplicou-se o teste do Qui-quadrado.
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Tabela 2: Achados ultrassonograficos dos pacientes com |IUE e a presencga de

Placa Carotidea.

Tabelas de Contingéncia

Espessamento Médio

Intimal (p75)
Incontinéncia SIM NAO Total
Urinaria

SIM Observado 30 5 35
(o]
/o €M 85.7 % 143%  100.0%
linha

NAO Observado 12 23 35
(o]
/o €M 34.3% 65.7%  100.0 %
linha

Total Observado 42 28 70
(o]
/o €m 60.0 % 40.0%  100.0 %
linha

Testes x?

Valor gl p

x> 193 1 <.001
N 70

Para variaveis categoricas aplicou-se o teste do Qui-quadrado.
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Tabela 3. Caracteristicas gerais dos pacientes com IUE e sem IUE

Variaveis IUE Sem IUE Valor
35 (50%) 35 (50%) p
ldade
Média 42,9 50,5
Mediana 43 48
HA 0,290
Sim (28,6%) 12 (43,3%) 8 (22,9%)
Nao (71,4%) 23 (65,7%) 27 (77,1%)
DM2 0,133
Sim (11,4%) 6 (17,1%) 2 (5,7%)
Nao (88,6%) 29 (82,9%) 33 (94,3%)
Tabagismo 1,000
Sim (14,3%) 5 (14,3%) 5 (14,3%)
Nao (85,7%) 30 (85,7%) 30 (85,7%)
Exercicio Fisico 0,017
Sim (51,4%) 13 (37.1%) 23 (65,7%)
Nao (48,6%) 22 (62,9%) 12 (34,3%)
Obesidade 0,985
Q1-Q2-Q3 1-2-3 1,56-2-2

IUE, incontinéncia urinaria de esforgo; HA, Hipertenséo Arterial; DM, Diabetes
Mellitus.

Q1 —-Q2 —Qa3: tercis estabelecidos para comparagao das medianas.

Para variaveis continuas utilizou-se testes ndo paramétricos, para comparar a
mediana o teste de Mann-Whitney U para variaveis categoricas aplicou-se o
teste do Qui-quadrado.
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Tabela 4. Caracteristicas gerais dos pacientes com PC e sem PC

Variaveis PC Sem PC Valor
34 (48,6%) 36 (51,4%) p
Idade
Média 42,3 50,8
Mediana 43 52
HA 0.705
. 9 (26,5%) 11 (30,6%)
Sim (28,6%) 25 (73,5%) 25 (73.5%)
N&o (71,4%)
DM2 0.402
. . 5 (14,7%) 3 (8,3%)
Sim (11,4%) 29 (85,3%) 33 (91,7%)
NZo (88,6%)
Tabagismo 0,143
. . 7 (20,6%) 3 (8,3%)
Sim (14,3%) 27 (79,4%) 33 (91,7%)
NZo (85,7%)
Exercicio Fisico 0,095

Sim (51,4%)
N&o (48,6%)

14 (38,9%)
20 (58,8%)

22 (61,1%)
14 (38,9%)

IUE, incontinéncia urinaria de esforgo; HA, Hipertenséo Arterial; DM, Diabetes

Melitus.

Para variaveis categoricas aplicou-se o teste do Qui-quadrado.
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Tabela 5. Regressao logistica binomial

Coeficientes do modelo - U

Erro-

Estimativas ~
padrao

Preditor

Racio das
Chances

Intervalo de
Confianca a 95%

Lim.
Inferior

Superior

Intercepto -0.342 0.726

PC:

SIM -
NAO

HAS:

SIM -
NAO

DM2:

SIM -
NAO

2.075 0.668

0.934 0.727

1.269 1.077

Tabagismo:

SIM -
NAO

Obesidade:

SIM -
NAO

Idade > 45
anos:

SIM -
NAO

Atividade

Fisica:
SIM -
NAO

-1.072 0.983

1.351 0.858

-1.316

0.708

-0.603 0.646

0.470

3.108

1.285

1.178

1.091

1.576

1.859

0.934

0.638

0.002

0.199

0.239

0.275

0.115

0.063

0.351

0.711

7.965

2.545

3.556

0.342

3.863

0.268

0.547

0.1712

2.1519

0.6122

0.4310

0.0498

0.7194

0.0670

0.1544

2.95

29.48

10.58

29.34

2.35

20.74

1.07

1.94

Nota. As estimativas representam o Log das Chances de "IU = SIM" vs. "IU = NAO"
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