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Infertilidade Feminina: Fator de Risco para Doencas Cardiovasculares
ou Marcador de uma Populacao com Risco Cardiovascular?

Female Infertility: Cardiovascular Disease Risk Factor or Marker of a Population at Cardiovascular Risk?
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Segundo a Organizagao Mundial da Satide, aproximadamente
17,5% da populagdo adulta (1 em cada 6 pessoas ao redor
do mundo) é afetada pela infertilidade, definida como a
incapacidade de conceber ap6s 12 meses de relagdes sexuais
regulares sem protecdo." A prevaléncia varia pouco entre as
regides mundiais, com taxas semelhantes em paises de alta,
média e baixa renda, constituindo um problema global de
satde publica.’

Aproximadamente 85% dos casais inférteis tém uma causa
identificavel para a infertilidade, enquanto os 15% restantes
apresentam infertilidade inexplicada. Conforme ilustrado na
Figura 1, a infertilidade pode ser atribuida a mltiplas causas
e fatores de risco, cujo tratamento pode eventualmente
contribuir para a fertilidade do casal.’

As doencas cardiovasculares (DCV) sdo responsaveis,
em média, por 30% da mortalidade global em homens e
mulheres e abrangem um amplo espectro de doengas, com
diferentes formas e graus de apresentacao, incluindo doenga
isquémica do coragao (morte stbita cardiaca, infarto agudo
do miocérdio, angina instavel, angina estavel); doenca
cerebrovascular (acidente vascular cerebral isquémico e
hemorragico, ataque isquémico transitério, hemorragia
subaracnoide); doencga vascular periférica; insuficiéncia
cardiaca (com fragao de ejecao preservada, intermedidria e
reduzida); e fibrilacao atrial.?

Esse grupo de doengas compartilha diversos fatores de
risco comuns a homens e mulheres (envelhecimento, histérico
familiar, hipertensdo, diabetes, hipercolesterolemia, tabagismo),
além de outros que sao exclusivos das mulheres (menarca
precoce, distirbios menstruais, faléncia ovariana prematura,
sindrome dos ovarios policisticos, endometriose) ou que tém
maior impacto nas mulheres (depressao, ansiedade).?

Em mulheres, observa-se que diversos fatores de risco
para infertilidade (tabagismo, obesidade, sindrome dos
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ovarios policisticos, faléncia ovariana prematura, disttrbios
menstruais, doencas autoimunes, endometriose) também
estao relacionados ao desenvolvimento de DCV, tornando
necessario expandir e aprofundar a pesquisa nessa drea,
considerando a multiplicidade de causas de infertilidade,
bem como a multiplicidade de causas e expressao clinica
das DCV."™

Com base em estudos observacionais, a infertilidade tem
sido considerada um marcador para o desenvolvimento
de doengas imunoldgicas, cancer e DCV, bem como para
uma menor expectativa de vida em homens e mulheres,
embora ndo esteja claro se essa tendéncia ocorre por razoes
relacionadas ao estilo de vida (por exemplo, maior consumo
de alcool, tabagismo ou habitos alimentares menos saudaveis),
mecanismos biol6gicos ou uma interagao entre ambos.’

Em homens, a infertilidade esta associada a uma maior
incidéncia de cancer testicular, de préstata, de bexiga e de
tireoide; melanoma; linfoma; doenca isquémica do coragao;
diabetes; e hipertensao.®

Em mulheres, a infertilidade aumenta a incidéncia de
cancer de mama, de ovério e de endométrio. Quando
associada a sindrome dos ovdrios policisticos, a infertilidade
parece aumentar a incidéncia de hipertensao (ap6s os 45
anos de idade), hipercolesterolemia e diabetes mellitus (antes
dos 45 anos). Outras alteragbes hormonais relacionadas a
infertilidade (irregularidades menstruais, faléncia ovariana
prematura, abortos espontaneos) podem estar associadas a
ocorréncia futura de DCV, na forma de doenga isquémica do
coracao, acidente vascular cerebral e insuficiéncia cardfaca.”

Nao existem ensaios clinicos sobre infertilidade e o risco
futuro de DCV. Estudos observacionais transversais mostraram
que mulheres diagnosticadas com infertilidade apresentam
pior satde cardiovascular, com maior indice de massa
corporal; niveis mais elevados de colesterol total, colesterol
LDL, triglicerideos, glicose sanguinea e proteina C-reativa;
e niveis mais baixos de colesterol HDL,”® bem como maior
prevaléncia de sindrome metabélica’ e condigbes de satide
mental, como ansiedade e depressao." Tal perfil contribui
independentemente para o risco futuro de DCV.?

Quanto ao desenvolvimento futuro de DCV em mulheres
diagnosticadas com infertilidade, os resultados continuam
inconsistentes. Com base em estudos observacionais
longitudinais, com acompanhamento variando de 7 a 28
anos, ha relatos de que a infertilidade esta associada a uma
maior prevaléncia de dislipidemia e diabetes, bem como a um
maior risco futuro de doenga isquémica do coragao, acidente
vascular cerebral e insuficiéncia cardiaca com fragao de ejecao
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afeta 17,5% da populacdo mundial.

Causas:
30% femininas, 30% masculinas,
25% uma combinagdo de ambos e

\_ 15% desconhecidas. — Genéticas

— Psicolégicas

AN

/ A infertilidade feminina
€ mais comum ap6és os 30 anos e
esta associada a multiplas causas
e fatores de risco. Mulheres com

infertilidade apresentam pior
saude cardiovascular

(IMC, colesterol total, colesterol LDL,

triglicerideos, glicemia,
proteina C-reativa, colesterol HDL,
sindrome metabdlica, ansiedade,
depressao), com maior risco
\ cardiovascular atual e futuro. / \

- Infecciosas
— Ambientais

e N
Infertilidade Feminina: Fator de Risco para / Infertilidade feminina e \
Doencas Cardiovasculares ou Marcador de uma Populagdo com fatores de risco cardiovascular
L Risco Cardiovascular? ) no futuro
/ \ / \ Alguns estudos mostram
A infertilidade

Causas da
infertilidade feminina:

— Hormonais (SOP, insuficiéncia
ovariana prematura, distdrbios
menstruais, endometriose)*

— Estilo de vida (tabagismo)*

(depressdo, ansiedade)*

- Tratamentos de satde
(quimioterapia, radioterapia)*
- Doengas cronicas (obesidade)*

- Doengas autoimunes
(lupus eritematoso sistémico)*

*Também sao fatores de
risco cardiovascular. /

uma associagao/correlagao positiva
entre infertilidade e maior prevaléncia
futura de dislipidemia e DM.

Outros estudos ndo mostram

associagao/correlagao entre
infertilidade e a ocorréncia futura de
\ obesidade, hipertensao ou SM. /

/ Infertilidade feminina e \
risco futuro de DCV

Alguns estudos mostram uma
associagao/correlagdo positiva entre
infertilidade e maior risco de
DIC, AVC e ICFEp.

Outros estudos nao mostram
associagao/correlagdo entre
infertilidade e maior risco de

\ AVC ou IC. /

Figura 1 - Infertilidade feminina e risco cardiovascular. AVC: acidente vascular cerebral; DIC: doenga isquémica do coragdo;, DM:
diabetes mellitus; FOP: faléncia ovariana prematura; HDL: lipoproteina de alta densidade; IC: insuficiéncia cardiaca; ICFEp: insuficiéncia
cardiaca com fragdo de ejecdo preservada; IMC: indice de massa corporal; LDL: lipoproteina de baixa densidade; SM: sindrome

metabdlica; SOP: sindrome dos ovarios policisticos.

preservada. Outros estudos ndo mostraram associagao entre
infertilidade e a ocorréncia futura de obesidade, hipertensao,
sindrome metabdlica, insuficiéncia cardiaca e acidente
vascular cerebral.”

Considerando a alta prevaléncia de infertilidade feminina
na populagdo mundial,’ a frequente associacdo dessa
condicao com outros fatores de risco cardiovascular,>® e a
falta de dados sobre o impacto a longo prazo do tratamento
hormonal da infertilidade no risco materno futuro de DCV,"
sao necessarios ensaios clinicos delineados para abordar essas
questoes, a fim de expandir o atendimento cardiovascular
as mulheres.
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