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RESUMO

CANAVEZ, Felipe SimdesAssociacao entre o nivel de escolaridade e a idiade
menopausa: uma revisao sistematig8.f. Dissertacdo (Mestrado em Saude Coletiva) —
Instituto de Medicina Social, Universidade do Estdd Rio de Janeiro, Rio de Janeiro, 2005.

O seéculo XX foi marcado por significativa transf@agéo social, que se refletiu em
rapido aumento da expectativa de vida da populagdiodial. Nesse contexto, € cada vez
mais significativa a parcela de mulheres que atimgenenopausa. Doencas cardiovasculares,
gue representam a principal causa de morte enadwitos, e a osteoporose, apresentam uma
relacdo nitida com a antecipacdo da menopausaé,isiquela que ocorre abaixo da média
esperada para uma populacdo. As pesquisas naadtes, praticamente relacionadas ao
tratamento dos efeitos causados pelo climatérispkam cada vez mais para entender como
0s habitos ou estilos de vida podem influenciaismlbgia ovariana e, consequentemente,
alterar o momento da menopausa. A relacdo com sldestes habitos, como o fumo, ja
apresenta forte embasamento na literatura. Entogtaa correlacdo com o nivel
socioecondmico, seja pelas dificuldades de se raddnguadamente esse constructo, ou talvez
pela quantidade insuficiente de trabalhos de caddid ndo se apresenta de forma téo
evidente. O nivel de escolaridade, considerado ws melhores indicadores do nivel
socioecondémico, tanto pela maior facilidade de mtfie da informacdo, como pelo ja
demonstrado grau de associagdo com diversos desfeah saude, foi avaliado nesta revisdo
sistematica como fator de exposicdo para a antgpda idade da menopausa. Este trabalho
se alinha com a crescente tendéncia de se enteader os determinantes sociais podem
influenciar nos desfechos em saude, e de se bestratégias eficazes em prol da diminuicao
das desigualdades em saude. A estratégia de bleto@niea foi desenvolvida de forma
especifica para as diferentes bases (MEDLINE [PullMeLILACS) e através de consulta a
referéncias cruzadas. Somente foram incluidos estudservacionais pela natureza da
questao, ja que nao seria possivel, neste cagaliaacdo de estudos experimentais. Apos a
identificacdo inicial de 776 artigos, 40 deles foraelecionados para apreciagcdo do texto
completo. No final, esta revisdo sistematica engloBO artigos, relatando resultados de 32
estudos. Como resultado, verificou-se que estudos Kao demonstram associacao
significativa do nivel de educacédo com a idade daapausa formaram a maioria da amostra.
A forma como nivel de escolaridade foi medida eedonblogia para comparacdo entre 0s
estratos se mostraram largamente heterogéneasseN@acontraram evidéncias inequivocas
sobre a existéncia de associacdo entre o nivedabdagidade e a idade da menopausa através
desta reviséao.

Palavras-chave: Menopausa. Escolaridade. Revis@mgitica.



ABSTRACT

The 28" century was marked by significant social chandpes teflected on a fast
increase of life expectancy of the worldwide pogiola In this context, the portion of women
that attain menopause is increasingly more sigmticCardiovascular diseases, that represent
the main cause of death among adults, and ostesipparesent a clear relation with the
anticipation of menopause, that is, that one thatis below the expected average to a certain
population. Initially, studies in this area wereagiically restricted to treatment of effects
caused by the climateric period. Currently, they more and more concerned to understand
how habits or life styles can influence the ovanmnysiology and, consequently, how they
can alter the age at menopause. Association withesof these habits, such as smoking
tobacco, already presents a strong foundationaritérature. However, the correlation with
socioeconomic level, maybe due to difficulties emming how to measure this concept
properly or to the insufficient amount of qualifigghpers, is not so clearly presented.
Educational level, considered as one of the besbsconomic indicators, both due to the
greater facility to obtain information and alreatig demonstrated degree of association with
several outcomes in health, was evaluated in gegematic review as an exposure factor to
the anticipation of the age at menopause. This viikned up an increasing tendency to
understand how social determinants can influencalttheoutcomes and how effective
strategies could be built to decrease health inégpasa The strategy of electronic search was
developed in a specific way to different basis aered (Medline [PubMed] and Lilacs) and
complemented with cross-reference search. Onlyreagenal studies were included by the
nature of the question, since it would not be pgmssiin this case, to perform experimental
studies. After initial identification of 776 arted, in which 40 out of them were selected for
evaluation of the complete text. In the end, owtayatic review included 30 articles, giving
an account of 32 studies. As a result of the reyiewas noticed that studies not showing a
significant association between educational level the age at menopause formed the most
part of the sample. The way by which the educatidmeel was measured as well as the
methods used for comparing strata, were largelgrbgeneous, This review did not find
strong evidences about the existence of an asswctia¢tween educational level and age at
menopause.

Keywords: Menopause. Educational level. Systenratiew.
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INTRODUCAO

1 MENOPAUSA

1.1 Conceito e definicdes de menopausa

A menopausa é considerada um dos momentos maiamesaa vida da mulher. E a
fase final da funcdo ovariana, que se iniciou noiogde puberal, passou pelas fases

gestacionais, e se apresenta no momento da Ultenatroacgao.

A definicdo mais aceita hoje refere a menopausaocamnexisténcia de fluxo
menstrual ininterruptamente por um periodo de dogses, sem que uma causa cirdrgica ou
medicamentosa possam explicar tal fendbmeno (WH®O®6)19.0go, o correto e definitivo
diagnostico de menopausa € sempre retrospectiviet&mo, em determinadas circunstancias

nao é possivel diagnosticar esse momento.

O regime de terapia hormonal (TH), durante a peropausa, impossibilita a correta
identificacdo da menopausa. Mulheres submetidasteréctomias durante o menacme, bem
como as ooforectomizadas ou expostas a radiacdovdo®s para tratamentos oncologicos,
perdem também a possibilidade de avaliacdo do gsoceatural da menopausa. Em todos
estes casos, a interrupcdo do sangramento mensitoale secundariamente a alguma
intervencdo. Para conceituar tais situacoes, shpadbs os termos menopausa cirdrgica e
menopausa medicamentosa, dependendo da etiolog@&/AN, 1997). Alguns autores
utilizam seis meses como ponto de corte para ;mdsigo de menopausa. Aparentemente
nao ha grandes problemas em considerar esseariéio que poucas mulheres apos este

periodo de amenorréia voltardo a menstruar (KA&T@l, 1998; KAUFERTet al, 1987).

O diagnostico de menopausa pode ser suspeitadoaatiente, através dos sinais e
sintomas tipicos do periodo da perimenopausa, cambém pela avaliacao retrospectiva do

fim da menstruacdo, podendo ser confirmado atrdeédosagem hormonal. Os principais
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sintomas observados nesse periodo sdo: ressecawagittal, fogachos, irritabilidade,

alteracéao do sono, diminuicdo da memoria e perdidida (VIANA, 2006).

A confirmacéo laboratorial pode ser feita atravasddsagem sérica do horménio
foliculo-estimulante (FSH), que deve estar acimda@®l/L (SPEROFF, 2005). N&o é pratica
comum em atendimento ambulatorial solicitar dosadgemmonal para a confirmacédo da
menopausa. A anamnese, combinada com os sinaitomas tipicos do periodo, costuma ser

suficiente para a sua definicdo (FERNANDES, 2003).

A guestdo subjacente a discussdo sobre o diagn@stdisiologia da menopausa esta
pautada nas possiveis consequéncias que uma agterigla faléncia ovariana pode
proporcionar a saude da mulher. A osteoporose @oeascas cardiovasculares (DCV) tém
uma relacédo evidente com a antecipacdo da mengpaus®ja, aquela que ocorre antes da
média para uma determinada populacéo (BLUMERI, 2001; OSSEWAARDet al, 2005).
Queixas ginecoldgicas diversas, que levariam amaiar demanda por atendimento médico,
proporcionando com isso um inicio mais precoce stbda TH, também sao conseqiéncias

da antecipag¢do da menopausa (MIRZAIINJMABAdD kI, 2006).

O atraso da menopausa também néo é isento de@sm@ncer de mama e o de corpo
de Utero sdo as principais doencgas relacionadasraaior tempo de exposicao ao estrogénio

(DE GRAAFet al, 1978; HARDY e KUH, 2000; MONNINKHOIet al, 1999).

Observando-se que as doencas cardiovasculares emfaraes prevaléncia
consideravelmente maior que os casos de cancenifempercebe-se que a antecipagao da
idade da menopausa se configura em problema dee gaillica de maior impacto, se

comparado com as repercussodes do atraso da meaopaus

Confirmando esse raciocinio, estdo os artigos aumodstram uma maior taxa de

mortalidade, como também o grande custo finangema os tratamentos das morbidades,
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principalmente relacionadas com as DCV, em mulheves uma idade de menopausa abaixo
da média para sua populagcdo (ATSM®Aal, 2006; BLUMEL et al, 2001; COOPEFRt al,

1998; JACOBSENMt al, 1999; OSSEWAARDEet al, 2005).

1.2 ldade da menopausa

Varios centros de pesquisa tém publicados artigesdgmonstram a idade média da
menopausa em seus respectivos paises. A obseryaedoaises desenvolvidos apresentam
uma idade média consideravelmente maior em comjpaags paises em desenvolvimento €
constante. Acredita-se que nos paises ricos eada abta entre 50 e 52 anos, e nos paises em

desenvolvimento, ocorre 1 a 2 anos mais cedo (REYD8e OBERMEYER, 2001).

Os Estados Unidos apresentam uma idade média dgpaesa de 51,4 anos (GOLD
et al, 2001). Valores proximos sédo encontrados nos gais®peus, como na ltalia, em torno
de 50,9 anos (MESCHIA&t al, 2000). A menopausa que ocorre mais cedo é conasn n
paises em desenvolvimento, como na india, Méxid®eri, com 47,7, 46,5 e 47,1 anos,
respectivamente (GONZALES e DE LA CRUZ, 1997; KRMNI e BANERJEE, 2005;
LATORRE et al, 1996). No Brasil, o Unico estudo que avalioual&da menopausa obteve

uma meédia de idade de 51,2 anos (PERREI, 2003).

A forma de se aferir a idade da menopausa podmpercto no resultado dos estudos.
Vérios estudos realizados em paises desenvolvitlasaam analise probito ou logito, e 0
meétodostatus qu@oara a avaliacao da idade da menopausa, consideratho métodos mais
eficientes, e que, como consequéncia, geram dadnesisujeitos a vieses. Os questionarios,
que se apoOiam na memaria da participante parandeir a idade da menopausa, SA40 mais
sujeito a vieses, sendo o método mais utilizadpaives em desenvolvimento (REYNOLDS

e OBERMEYER, 2003). A maior parte dos estudos nasta € realizada com desenho
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seccional, e se baseiam nos questionarios parardede a idade da menopausa. Os estudos
prospectivos seriam entdo considerados como unfzomebcdo para estes trabalhos, por ser

menos expostos a erro de afericédo e, teoricamagoesentarem dados mais fidedignos.

Essa diferenca na afericdo € apontada por alguasealrcomo a principal responsavel
pelas diferencas entre as idades encontradas feventés estudos. Ha evidéncias de que,
quando métodos de afericdo e analises estatistasealizados de forma adequada, existe
uma aproximacao das idades nos dois grupos desp@EeYNOLDS e OBERMEYER,
2001). No entanto, a maioria dos autores interessam determinantes da fisiologia
menstrual acredita que habitos de vida acumula&osppel fundamental na variacdo dessa
idade (BROMBERGERet al, 1997; HARDYet al, 2000; BRAMBILLA e Mckinlay, 1989).
Neste sentido, as diferencas dos fatores associaddisiologia do ciclo menstrual,
encontradas entre mulheres nos dois grupos despgisgificam os achados na grande

maioria dos estudos.

Aparentemente, a idade da menopausa tem sido usada demonstragdo de
desenvolvimento econOmico entre as diversas nacAkgins estudos se preocupam
basicamente em comparar a idade média da menopausaa populacdo com a média dos
paises ricos, sobretudo a encontrada para a pdpulaqericana (DIAAet al, 1998;
REYNOLDS et al, 2005). A aproximacdo dos numeros entre os pais@parados é uma
forma de demonstrar, para a comunidade cientifivastimentos adequados na area da saude

e, consequentemente, melhora da qualidade de aidapllacéo.

A idade de ocorréncia da menopausa sofre grandsgéiar dependendo da populagéo
estudada e da forma utilizada para a coleta denmafpdo (REYNOLDS e OBERMEYER,
2001). Em média, esta idade se encontra entre58bamos, mais precisamente por volta de

50 anos (FERNANDES, 2003).
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Durante todo a dissertacao, quando for feita ret@éaéa menopausa que ocorre abaixo
da média esperada para determinada populacéo,uskzado o termo “antecipacdo da
menopausa’, termo este que em nenhum momento deveosfundido com menopausa
precoce, que se refere especificamente a menopaesacorre antes dos 40 anos de idade.
Em alguns artigos encontramos a expressao menopategpadagarly menopauseque
também é referente a um conceito especifico, isto ®menopausa que ocorre antes dos 45

anos.

A menopausa precoce € uma entidade patologica camacteristicas proprias,
ocorrendo em torno de 1% das mulheres (COULgtNl, 1986; CRAMER e XU, 1996).
Sempre deve ser investigada, pela importante agsmcicom anormalidades genéticas
(LUBORSKY et al, 2002). Dosagens do horménio FSH acima de 40 U, duas
medicdes, sdo necessarias para o correto diagmdsssa condicdo (CONWAY, 2000), cujas
causas de ocorréncia ainda ndo sdo bem conheQdesioterapia, radioterapia, e cirurgias

com algum grau de manipulacdo ovariana parecemretdaionadas (SANTORO, 2001).

A frequente associacdo de doengas auto-imunes a@ncfa ovariana prematura
levou a hipotese de que a producédo de auto-antisamgntra as células do ovario poderia ser

uma possivel etiologia para essa condi¢do (AR, 2000).

1.3Menopausa e mortalidade

A menopausa que ocorre antes da média de idadédemda normal para cada
populacdo esta relacionada com o aumento da nuadigliem geral (COOPER al, 1998,
JACOBSENEet al, 2003 OSSEWAARDEet al, 2005). Os trabalhos que avaliam as causas
especificas de mortalidade salientam as DCVs conmriripal causa de Obito destas

mulheres (BLUMELet al, 2001).
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Acreditava-se que a deficiéncia de estrogénio agdiretamente nas células
miocardicas, levando a diminuicdo da funcéo figméa do coracdo. Atualmente, outras
alteracOes sistémicas que agem de forma indiretiegradacéo do sistema cardiovascular séo
apontadas como 0S mecanismos mais importantesaédes do metabolismo do colesterol,
na coagulacao sangiinea, na acdo da insulinanejgalimente, da estabilizacdo de placas de
ateromas na parede dos vasos, sd0 mecanismos laassveis para o efeito protetor do

estrogénio (SPEROFF, 2005).

Ossewaardet al. (2005), em estudo coorte com 204.024 participaci@smonstraram
uma reducao de 2% de mortalidade, apos controkeigade, para cada aumento de um ano
na idade da menopausa. Em um total de 2.607 m@63s,foram causadas por doenca
cardiovascular, o que demonstra a magnitude dodtopam numeros absolutos, de mortes
que poderiam ser evitadas com um pequeno atrasdada de ocorréncia da menopausa.
Amparado pelos dados da Organizacdo Mundial da €Saiue aponta a DCV como a
principal causa de morte em ambos 0sS sexos, 0 eot®eguiu chamar a atencéo para esta

importante associagao.

Baseada em evidéncias de estudos semelhantes, @pamea foi recentemente
adicionada aos critérios de Framingham de riscoidmal da DCV, juntando-se a critérios ja
conhecidos, como: dislipidemia, histéria familigripertensdo arterial, sedentarismo e
obesidade (d’AGOSTIN@t al, 2000). Um dos mais importantes trabalhos soliema foi
uma metanalise publicada em 2006, que demonstroo cesultado um risco relativo de 1,38
para DCV em mulheres com menopausa ocorrida mds ogesmo apos ajuste para a idade

(ASTMA et al, 2006).

Existe um substancial numero de estudos obsenaisioapontando para a
possibilidade de prevencgdo priméaria das DCV atradeésmprego da terapia hormonal (TH).

O mais importante foi o estuddurse’s Health Stugypublicado em 1985 e atualizado em
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2000 (STAMPFERet al, 1985). Amplamente divulgado pela indlstria faréndica para a
consolidacdo da comercializacdo de horménios, estselo demonstrava um efeito protetor

para o risco de doenca coronariana, principalmeogeprimeiros anos de reposicao.

Entretanto, dois grandes ensaios clinicos, Heart and Estrogen/Progestin
Replacement StudfHERS), de 1998, e, mais recentemente Winman Health Initiative
(WHI), de 2002, foram decisivos para uma melhor avaligig@oefeitos do uso profilatico e
terapéutico da reposicdo hormonal (HULLEEY al, 1998). O primeiro ndo demonstrou
nenhuma protecdo ou melhora da funcdo cardiovasdDlssegundo demonstrou relativa

protecéo para a DCV.

A constatacdo de que a antecipacdo da menopaugaoéante fator de risco para a
DCV e, consequentemente, reflete no aumento da dexmortalidade geral, parece bem
consolidado na literatura. Em relacéo a TH, aimglanbitas davidas em relacéo a sua agéo. A
escolha correta de qual horménio utilizar, a dakeali e, sobretudo, sua real indicacao,

permanece confusa e sem consenso na literatura.

1.4 Fatores associados a ocorréncia da menopausa

Sabe-se que a idade de ocorréncia da menopausdaguedacdo estreita com o
aumento do risco de determinadas doencas créomoasntanto, ainda pouco se sabe sobre o
papel dos habitos de vida na determinacdo do mantenfaléncia ovariana (GOLEX al,

2001).

Vérios fatores considerados associados a antecipacdo atraso da menopausa estao
sendo estudados. Obesidade, paridade, idade darcaemeadrdo dos ciclos menstruais,

tabagismo, nivel socioecondmico, ingestdo de 3alcestolaridade, dieta, exposicdo a
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pesticidas e uso de anticoncepcionais sdo apegassaéxemplos da gama de correlacdes
encontradas na literatura. Até mesmo a tendéneier aestro ou sinistro ja foi motivo de
publicacdo (GOLDet al, 2001). Algumas dessas associacdes apresentamelanao mais
consistente, como é caso do habito de fumar. Powénmaioria mostra conclusdes

inconsistentes e resultados divergentes (HARLOWGN®RELLO, 2000).

O habito de fumar tem sido um dos fatores mais l@studados. Os estudos
demonstram forte associacéo inversa entre o tabagisa idade da menopausa (FONSECA
et al, 1999; Van NOORL®t al, 1997). Encontra-se, em média, uma antecipacaonermno
na idade da menopausa nas mulheres tabagistas (GWRE SIGNORELLO, 2000).
Normalmente, os estudos demonstram que tal as&ocitgn carater dose-dependente
(ALDRIGHI et al, 2005). O mecanismo fisiopatolégico estaria relaado com a acdo de
substancias toxicas contidas no cigarro, como dsotarbonetos policiclicos, que atuam
diretamente nas células germinativas do ovario @¥SOWSKI et al, 1997) Existem
também evidéncias da diminuicdo dos niveis sérit®strogénio como conseqiéncia da
acao das substancias contidas no cigarro no pmdessintese deste horménio (SPEROFF,

2005).

A obesidade, medida na maior parte dos estudogéatdo indice de massa corporal,
nao parece alterar a idade da menopausa (HARDY Id4,KR000). Em alguns estudos, uma
tendéncia em atrasar a faléncia ovariana é obseread obesas (PALMERt al, 2003).
Andlises estatisticas apropriadas, principalmeateamtido de ajuste das principais variaveis
de confusdo, demonstram falta de consisténcia malagdo da obesidade com alteragbes na

idade da menopausa (HARDY e KUH, 2000).

O mecanismo fisiopatolégico utilizado para explicarprolongamento dos ciclos
menstruais estd baseado na conversao periféricestiegénio. O tecido adiposo tem a

capacidade de converter a androstenediona, um harmédrégeno produzido no ovario e
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nas glandulas supra-renais e que normalmente estéveis elevados em mulheres obesas,
em estrona, um estrogénio mais fraco que o estnadiduzido no ovario. A estrona substitui
o estradiol na funcdo de ndo permitir um aument&$8H, que representa o processo inicial

da faléncia ovariana (FERNANDES, 2003).

Durante a vida fetal existe um pico de quantidagléoticulos primordiais, chegando
em torno de 7 milhdes. Ao nascer, esse numerdgéeestorno de 2 milhdes. Até a menarca,
somente cerca 300 a 400 mil foliculos restardo BB, 2005). Independentemente da
quantidade de ciclos ovulatérios que ocorreramrdaréoda a vida da mulher, existe uma
perda programada de foliculos, cujo principal meraa envolvido é a apoptose, isto €, a

morte celular programada (VEL& al, 1998).

Determinadas condi¢cdes propiciam um aumento dacidelde da diminuicdo de
foliculos, considerados possiveis mecanismos aeigacao da faléncia ovariana, partindo-se
do pressuposto de que € necessaria uma quantidaitkeande foliculos para a manutencao do
ciclo menstrual. Esse numero normalmente € des@ito torno de 1.000 foliculos
(GINSBURG et al, 1991). O uso de contraceptivos orais, obesidag®arca tardia, ciclos
menstruais longos e alta paridade tém em comuntood@ estarem associados ao menor
namero de ciclos ovulatérios, niveis mais baixosF& e, com isto, menor deplecdo de

foliculos.

Através de um efeito estrogénio-simile, o &lcoometiza a acdo hormonal e,
conseglentemente, mantém por um maior tempo o oamdostrual, apesar de ja haver
diminuicdo da fungdo ovariana. Esta funcdo do gétrio parece também agir nos 0ssos, e
achados recentes mostram um aumento da densidada ém mulheres com consumo
moderado de bebida alcodlica (HOLBROGK al, 1993). Mecanismo semelhante foi

observado com alguns pesticidas (FA&Rl, 2006).
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Geneticistas acreditam que fatores sociodemoggfec@omportamentais explicam
somente uma parte do determinismo da menopausandéic entdo para 0s genes a

responsabilidade por pelo menos 50% dessa rel&8dBABITO et al, 2005).

Alteracbes no cromosso X, antes limitado para eaplkomente a faléncia prematura
dos ovarios, hoje, ja sdo apontadas como possieasminantes da menopausa (Kéal,
2005). O papel desempenhado pelo gene NOS 3, pmnpelo processo de regulacéo
genética da faléncia ovariana, ainda necessitaaie estudos (LUKARt al, 2002; WORDA
et al, 2004). O estudo da histéria familiar na detergéiwada idade da menopausa corrobora

o importante papel atribuido a heranca genéticeeng®cesso (De BRUIML al, 2001).

Outras associacfes menos estudadas, como: 0 peswmsaonento, padrdo de
crescimento até um ano de vida (CRESSWHELal, 1997), uso de medicacdes para o
tratamento de depressdo no ano anterior da mereogadRRLOW et al, 1994), gestacao
com trissomia (KLINEet al, 2000), estacdo do ano do nascimento (CAGNAECAI,
2003), presenca do Fator V de Leiden (Van ASSELAl, 2002), altitude (SIEVER'Et al,
2003) e exposicédo ao sol (AYDIst al, 2005), muitas vezes apresentam correlagdo com a
antecipacgao ou atraso da menopausa, mas faltast@msa nos resultados nos poucos estudos

realizados sobre esses fatores.

A correlacao de fatores socioecondmicos acumulddosnte a vida da mulher e as
repercussdes na fisiologia ovariana ainda naobestéelucidada na literatura. Varios estudos
demonstram associacdo entre um baixo nivel sogiféetico e a antecipacdo da menopausa
(BRETT et al, 2003; CARDAet al, 1998; NAGATAet al, 1998; OZDEMIRet al, 2004).

No entanto, alguns autores acreditam que, quandbses estatisticas sdo realizadas no
sentido de controlar as principais variaveis defugfio como, por exemplo, tabagismo e
indice de massa corporal, a for¢ca das associat@esiteadas nesses estudos é atenuada e,

algumas vezes, até anulada (COORERI, 2001; LUOTCOet al, 1994).
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Indicadores de circunstancias econdémicas advergasfancia, como padrdo de
crescimento e alimentacdo, tém sido utilizados passiveis correlacdes com o declinio
precoce da funcdo ovariana. Essa associacdo estadaana teoria do gasto energético.
Criancas com pior alimentacdo teriam o desenvolviméolicular ovariano prejudicado e,
por conseqiéncia, uma faléncia ovariana mais prececepsiparadas as criancas com a
alimentacdo normal (SPEROFF, 2005). Neste sentdaondicdo socioecondmica na
infancia, medida através de variaveis relacionadas a classe social dos pais, teria maior
importancia, se comparada com a avaliacdo da mosigéial da mulher na vida adulta

(LAWLOR et al, 2003).

Alguns autores acreditam que 0 estresse acumuilallez associado ao baixo nivel
socioecondmico ou a fatores relacionados ao ed#ileida, poderia influenciar a idade da
menopausa e funcionar como uma importante var@delonfusdo em estudo de associacao
entre diferentes fatores e idade da menopausa (BRE®&l, 2003; BROMBERGER:t al,

2001).

Gold et al. (2001), em uma amostra de 14.620 individuos, dre@m significativa
associagdo de baixo nivel de escolaridade com umtegipacdo da menopausa. Esse estudo
avaliava o nivel socioecondmico através de trésaweis: escolaridade, dificuldade de
compra de artigos béasicos e estar ou ndo empregadaior probabilidade de antecipacao da
menopausa, encontrada em mulheres com menor edadlre desempregadas, nao se

repetiu com a outra variavel estudada.

Nem sempre o nivel de educacdo tem uma relacéta diten a renda ostatus
profissional. Quando os estudos se propdem a madaveis socioecondmicas, podem estar
se referindo a renda, classe social, nivel de asdate, entre outras caracteristicas. Todas
essas varidveis avaliadas em uma populacdo detatanide mulheres podem apresentar

desfechos distintos em relagéo a altera¢cfes wéofish ovariana.
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Um artigo de revisdo demonstrou resultados incenadgs em relacdo a associacao
entre nivel de educacéo, estado civil e local deatha (urbana x rural) e idade da menopausa
(HARLOW e SIGNORELLO, 2000). Brambilla e Mckinlayl489) demonstram forte
associacdo do baixo nivel educacional com uma ipatEn da menopausa, porém, este foi

totalmente anulado apos ajuste para tabagismo.

Hardy et al. (2000), em estudo de coorte prospectivo, avaliamapapel de fatores
socioecondmicos, indice de massa corporal e héeatéumar na antecipacdo da faléncia
ovariana. Nao se encontrou associacao significatii@ nivel de escolaridade e classe social,

e idade da menopausa. Solteiras apresentaram uetgpagao da menopausa.

Advém de muitos desses estudos que, quando elesefseem a fatores
“socioecondmicos”, uma gama variada de possibibdaghode estar sendo avaliada,
utilizando-se as mais diversas formas de aferiEdea variabilidade na definicdo e afericao
das variaveis socioecondémicas pode ser uma possipktacio para a frequente observacao
de resultados divergentes, mesmo em estudos dguatidade metodolégica e com numero

expressivo de participantes.

Dentre as muitas justificativas as inconsisténalas resultados, destacam-se a
dificuldade para um correto ajuste das variaveisatgusao, bem como a escolha do tipo de

indicador destatussocioecondmico ideal para cada situacéo.

Definir nivel social de uma pessoa é um processmplaxo; as diferencas culturais
entre paises e regides, somadas a dificuldade déese determinadas variaveis, tornam o
trabalho dificil e suscetivel a diversos problenfasimas indiretas de se avaliar o nivel
socioeconOmico das pessoas, para que se consagbeedeterminadas correlacdes, se fazem

necessarias.
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Alguns autores acreditam que a utilizacdo de unsodmidicador pode facilitar, no
sentido de viabilizar as relagbes estudadas elplitssia comparabilidade entre os trabalhos.
Para Liberato®t al. (1988), a escolaridade se apresenta como um daic®dm capacidade
de promover um bom equilibrio entre a facilidadecdéeta de dados e maior poder de

associacdo com inumeros desfechos em saude.

1.5Escolaridade e desfechos em saude

N&o ha consenssobre qual a melhor maneira de se medir o nivébsoondémico. A
maioria dos estudos desenvolvidos pelos socidl@gosricanos que atuam nesta area se

baseia nas concepc¢des de estratificacdo sociabdeMéber (LIBERATOSt al, 1988).

Para esse autor, sao trés os principais fatorezesape avaliar statussocial de uma
pessoa: renda, ocupacdo e educacdo. Todos possamutedsticas proprias, que,
dependendo do contexto, podem ser mais ou menopreggutas para se avaliar associacoes
com desfechos de saude. Dentre eles, o nivel adneh@arece ser o indicador menos
problematico, por ser menos exposto a vieses encaior facilidade de obtencdo na pesquisa
empirica. Sua associagdo com varias caracteridije@ms ao estilo de vida tem transformado
esse indicador num dos mais utilizados entre oguissdores interessados em desfechos em

saude.

A renda como indicador Unico para exprimir nivetisecondmico se depara com
alguns obstaculos dificeis de serem superadosntatiea de se converter a renda que esta
sendo avaliada em dodlar, na busca de maior conipdaale internacional, somente
demonstra a grande disparidade existente nos paiveselacdo a cotacdo da moeda
americana. Comparar, entdo, o poder de compraexysmplo, através do mapeamento da
posse de bens e artigos basicos, com o intuit@rdmais objetivo, esbarra na dificuldade de

se definir o que é basico para as diferentes adtavaliadas.
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Os estudos medem, normalmente, a renda fanpiéiarcapita mas a composicédo da
familia pode ter grande influéncia nos gastos eesmdades familiares. Um problema
adicional diz respeito a propria mensuracao daaena medida em que numa economia em
gque a ocupacédo informal é muito frequente, varseg@eanais sdo0 comuns e, nem sempre o
informante € capaz de recordar todos 0s ganhosdis tos componentes da casa em um
determinado periodo. Além disso, muitas vezes qyaatites de estudos evitam
deliberadamente informar todas as fontes de rgutageceio de que tal informacéo possa ser

utilizada para outros fins que néo o da pesquisa.

A ocupacédo profissional, da mesma forma que a reafdeesenta questdes que
dificultam sua utilizacdo, principalmente na forneolada, como indicador do nivel
socioecondmico de um individuo. Nao séo totalmelams os mecanismos que fazem com

que ostatusprofissional ndo tenha sempre uma correspondéireia com astatussocial.

A categorizacdo das diversas profissbes com basdungdes desenvolvidas pelo
trabalhador, como também na formagéo necessardadeserminado cargo, muitas vezes é
feita por quesitos subjetivos, e erros de clasgifio sédo freqlentes nesse processo. Além do
mais, em paises em desenvolvimento ha frequenteangadde situacbes de emprego e

ocupacao, o que dificulta a estabilidade desseaddr.

N&o existe consenso sobre a melhor maneira de afedl educacional, podendo-se
utilizar diretamente os anos de estudo como umawarquantitativa, como também dividi-
los em categorias predeterminadas, ou mesmo utdizével de graduacdo alcancado, este

ultimo muito encontrado nos estudos nacionais.

Deve-se tomar cuidado ao se relacionar diretanmezhteacdo com renda ou ocupacgao.
Uma maior quantidade de anos de estudo ndo s@gniecessariamente maior renda ou

melhor ocupacgéo. Uma tendéncia de homogeneizagé® @muantidade de anos estudados
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entre as diversas classes sociais ja vinha seraldaga pelos sociologos desde a década de

80 (NAM e TERRIE, 1981).

Esse problema tem relevancia maior em paises das&ns, onde o acesso a
educacao, pelo menos, ao ensino fundamental, étglrgpara todas as pessoas. Nesses
paises, cada vez mais pessoas concluem o ensino en@divel superior, diminuindo, desta

forma, a forca da associacdo da educacao com fexkles em saude.

Nos paises com pior distribuicdo de renda, a gardotdireito a educacéao ainda € um
desafio para os governos, e 0 acesso, mesmo pamairo fundamental, é falho, e muitas
vezes, precario, diferenca que, teoricamente,ittacll identificacdo de correlagbes entre
escolaridade e diversos desfechos em salde, poretar a captacdo das desigualdades

sociais.

Faiaet al. (1981) questionam o uso direto de anos de escatlridomo indicador
isolado para medir nivel educacional. Estes autargsmentam que o tipo de graduacéo e a

obtencéo de certificados seriam mais importantesoggempo de estudo em geral.

Apesar de todos os problemas potenciais apontaglos priticos, a educacao, usada
como indicador Unico para avaliacdo slatussocioeconémico, parece ser bastante Gtil para
se avaliar a associacdo entre posi¢cdes socioecoa®mmiocorréncia de doencgas. A razao para
isto ndo é totalmente esclarecida. Acredita-seagse indicador tenha forte correlagdo com
diversas caracteristicas de estilo de vida. De fetso, habito de fumar, dieta, atividade fisica
e, até o uso de medicagbes, como anticoncepciswi®gm grande influéncia do nivel de

escolaridade (HAKKINEMet al, 2006).

MacMahonet al. (1970) encontraram que a duragdo da escolaridzsde Variavel

relacionada ao nivel socioecondmico com maior &@s&c com o risco de cancer de mama.
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Estudos desenvolvidos em relacdo a doenca coronadhtiveram resultados semelhantes

(KOH et al, 2006).

Para Leeet al. (2005), quanto menor o nivel de escolaridade, aisathoproxi do
statussocioecondémico, maior a taxa de mulheres com @oeargiovascular, como também
maior € o numero de casos fatais da doenca. Adbadesiossea, importante fator relacionado
com o desenvolvimento da osteoporose, doenca denpr@valéncia nas mulheres acima de
50 anos, aparece nos estudos tendo forte assocagéo baixo nivel de educacédo (GER

al., 2004).

Uma importante associacdo do nivel de escolarid@dedesfechos em saude, sem
davida, € sua intima relacdo com tabagismo. Todaslogncas direta ou indiretamente
atribuidas ao cigarro, tais como cancer de puliadimge e boca, DCV, enfisema pulmonar,
entre outras, apresentam diminuicao da incidéraia & melhora do nivel de escolaridade, ja
que esta remete a diminuicdo do tabagismo em divgpepulacdes estudadas (GUPTA,

2006).
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2 JUSTIFICATIVA

A associacao entre o nivel de escolaridade e & idadcorréncia da menopausa néo
esta bem definida. A maioria dos trabalhos demansina idade de menopausa mais tardia
em mulheres com mais anos de estudo. Porém, asrdds formas de se medir escolaridade,
bem como o numero de mulheres avaliadas em cagdoesiio 0s principais motivos para a

permanéncia de duvidas e de resultados incongstenbre o assunto.

Nenhuma revisao sistematica sobre a relacdo emineebde escolaridade e a idade da
menopausa foi encontrada na literatura atravébukssas em bases bibliograficas eletronicas.
Algumas revisfes narrativas, porém, com uma aberdagais ampla, como a correlacdo da
idade da menopausa com fatores socioecondmicaanfencontradas. Nesse contexto, a
realizacdo de uma revisdo sistematica sobre o t@spode oferecer subsidios até entdo nao

explorados para uma melhor compreensao do tema.

Para assegurar a inexisténcia de uma abordagera tipst acerca do tema, foi
realizada preliminarmente uma busca Medline e na BibliotecaCochranede revisdes
sistematicas sobre a relacdo da escolaridade e madnenopausa, como também, de uma

forma mais abrangente, de fatores socioecondomincgeeal e a idade da menopausa.

No Medline, os termos thenopause’e “systematic reviewforam utilizados através
da interfacePubmed.Inicialmente, a busca foi tentada com ambos aadserno titulo dos
estudos. Nenhum estudo foi encontrado. Tentandocemtam a sensibilidade, retiramos a
necessidade de constar no titulo o ternsystematic review” Varios estudos foram
selecionados pela busca, mas nenhuma reviséo &igtansobre a relacdo entre nivel de

escolaridade e a idade da menopausa foi ident#icad

A revisdo mais proxima do tema foi o artigo puldicano The EuropearMenopause

Journal em janeiro de 2000, intituladd-actors associated with early menopause&fndo
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como autores Bernard L. Harlow e Lisa B. Singnorefla Escola de Medicina de Harvard,
que concluiram que alguns fatores tém o poten@ahrtdecipar a idade da menopausa, no

entanto, mais estudos sdo necessarios para seesiitados consistentes.

No sitede busca he Cochrane Liberyg termo ‘menopausefoi utilizado na secéo de
busca especifica por revisdes, na padgiha Cochrane Collaboration-Cochrane Reviews
Nenhuma revisdo sistematica sobre alguma relac@smEsicio a fatores de risco e idade da

menopausa foi conseguida.

A correlacao, ja bem consolidada, de uma idade elaopausa menor que a media
com uma maior taxa de mortalidade, em geral nogalnevitavelmente a refletir sobre a
importancia de serem realizados estudo acercaalose$ de risco para a antecipacao da
menopausa. Fatores de risco com o potencial deipateessa data e passiveis de serem
alterados podem diminuir consistentemente o nurderébitos em mulheres que estdo no

climatério em todo o mundo.

Segundo a Organizagdo das Nacdes Unidas, estimaesao ano de 2030 teremos
cerca de 1,2 bilhdo de mulheres na menopausa, gomilhdes atingindo esta situagcao
anualmente (WHO, 1996). Modificagbes em habitosvida, como alimentacdo, atividade
fisica, tabagismo e uso de medicamentos, podemarlt® idade da menopausa e,
consequentemente, atrasar o inicio do desenvolWm@a morbidades. Sao habitos que,
quando avaliados de forma isolada, muitas vezes apesentam um risco relativo
importante, mas quando observados em conjuntopragolde anos de acompanhamento,
podem mostrar maior consisténcia nos resultadesvé€) de escolaridade se apresenta, entéo,
como um indicador Unico na sensibilidade de cagetalhes de caracteristicas cotidianas das

pessoas relacionadas aos hébitos de vida (HAKKINEM, 2006).

Todo esse raciocinio vai a favor da crescente ten@éle se estudar o papel das

desigualdades sociais na qualidade da saude dakpdes. Ainda existem duvidas a respeito
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da forma como habitos acumulados durante a vidarpadfluenciar o estado de salide de um
individuo. Uma melhor compreensao dessa relacdondamental para a formulacdo de
politicas de saude com potencial de mudancas st no sentido de prevencédo de

doencas.

As doencas cardiovasculares, por exemplo, que mdspo pela principal causa de
Obito em adultos de ambos o0s sexos, possuem reatap@otante com a idade da menopausa:
um retardo da faléncia ovariana de apenas um amwoexemplo, ja seria suficiente para
determinar um grande impacto na mortalidade ferajinaom diminuicdo de morbidades e

consequente reducéo de custos em saude (OSSEWARA&RD2005).
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3 OBJETIVOS

3.1 ODbjetivo principal

Avaliar a associagdo entre o nivel de escolaridade idade de ocorréncia da

menopausa.

3.2 Objetivos secundarios

Avaliar o efeito do desenho de estudo nos resustaiservados sobre associacéo
entre escolaridade e a idade da menopausa.
Identificar outros aspectos metodologicos respagisapor variagbes nos resultados

dos estudos sobre a associagao entre escolaridaid@de da menopausa.
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4 MATERIAL E METODOS

4.1 Desenho do estudo

Em Potsdam, Alemanha, em 1994, revisao sistemftictefinida como a aplicacao
de estratégias cientificas que limitam o viés nmié®, avaliacdo critica e sintese de estudos
relevantes em um topico especifico. Trata-se, prtale uma revisdo de estudos que faz uso
de uma abordagem sistematica com metodologia otari@rdefinida visando, com isso, a

minimizar os erros nas conclusdées (MARANGONE, 1998)

N&o é proposta deste estudo chegar a uma medidssdeiacdo, que resume as
evidéncias existentes. O objetivo principal, agquidissertar de forma descritiva sobre a
possibilidade de o nivel de escolaridade das meshefluenciar a idade de ocorréncia da
menopausa, usando para isso a metodologia de uwisdaesistematica. Como variaveis
principais neste estudo, temos a escolaridade,essprna forma de anos de estudo, ou

categorizada em niveis de escolaridade, e a idadeatréncia da menopausa como desfecho.

O desenvolvimento do trabalho ocorreu em trés falstintas. A primeira fase
focalizou a busca por artigos direta e indiretamemtiacionados ao tema. Uma grande
abrangéncia na pesquisa se faz necessaria, pdizag@a de uma completa revisdo. A
segunda fase referiu a avaliagao criteriosa de addp separadamente, com a extracdo das
informacdes relevantes, guiada por uma ficha detaale dados, para posterior analise. A
terceira e Ultima etapa esta relacionada com aagéal, agora em conjunto, do contetudo de

todo material previamente selecionado e estudasletapas anteriores.
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4.2 Métodos de procura e palavras-chave

Através doPubmed,foi utilizada a seguinte estratégia de obtencaoesteidos:
(menopause[text] OR menopause[MESH Terms]) AND (edtional status[text] OR
educational status[MESH Terms] OR socio*[text]Este formato de busca vai ao encontro

da preocupacdo com a sensibilidade da revisdo (HAY& al, 2005).

O banco bibliogréafico eletrénichilacs também serviu de fonte de estudos. A busca
foi adaptada para o formato desse banco. Houvecastde linguas, e somente artigos em

portugués, inglés, espanhol e francés foram aceitos

Os locais utilizados para obtencdo dos artigos tetogp foram a biblioteca do
Instituto de Medicina Social da Universidade doaBstdo Rio de Janeiro (IMS-UERJ) e a

biblioteca do Instituto Fernandes Figueira, Funda@awaldo Cruz (IFF-Fiocruz).

Estudos encontrados nas buscas em bancos eleg®dicdoram os Unicos a entrarem
na revisdo. A avaliacdo cuidadosa das referén@asada artigo localizado, bem como as
referéncias dos artigos localizados através darémde inicial, foram outra forma de
obtencdo do material da pesquisa. Este raciocaiia favor de recente publicacao Bidtish
Medical JournallGREEHALGHet al, 2005), que demonstra que somente 30% dos trabalho
para uma revisao sistematica sdo obtidos em prho®goedefinidos (bases de dados), 51%
serdo encontrados analisando-se as referénciaadesiz 24% serdao obtidos por contatos
pessoais com 0s pesquisadores, donde se conclué aqueeessario utilizar um protocolo

abrangente no inicio do trabalho.
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4.3 Extracao de dados

A extracdo de dados foi realizada por dois revissotéma ficha, com o intuito de
direcionar a extracdo dos dados de interesse paraséo, foi desenvolvida para esta fase. A
primeira parte avaliou itens indispensaveis patardinuacdo, na segunda parte da ficha, do

processo de extracdo de dados.

Apresentamos a seguir o modelo de ficha de extrdgatados especificos nos artigos.
Primeiro, com os dois critérios de exclusdo, satpuicom as perguntas que indagam sobre a

metodologia e a qualidade, em geral, das informa(fara 1).

Figura 1 - Ficha de extracdo dos dados

Autor:
Ano:
Pais:
Critérios de inclusao.
1) O estudo avaliou a associacéo nivel de escatieid a idade da menopausa?
2) A amostra tem um minimo de 50 mulheres?
Extracdo de dados relativos ao método.
1) Qual o desenho de estudo utilizado?
2) Descreva os critérios de inclusao.
3) Descreva os critérios de exclusao.
4) Como a variavel nivel de educacéo foi categde2a
5) Qual medida de associacao foi utilizada?
6) Como a idade da menopausa foi medida?
7) Quais variaveis foram utilizadas para controle?
8) Quais vieses podem ser identificados?
9) Qual a idade média da menopausa da populagitadst?
10) Resultados.
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4 4 Critérios de inclusao

O primeiro aspecto a ser observado nos estudas éaisténcia da variavel nivel de
educacao, relacionada, das mais diversas formaslesiecho idade da menopausa. Nao

houve restricdo a forma como a escolaridade foidze

O numero minimo de pessoas para que o trabalhe &xssto foi de 50. Se fosse um
namero menor, acredita-se que os calculos de ned&lassociacdo poderiam estar sujeitos a

grande variabilidade.

Somente artigos publicados nas linguas portuguesizgnhola, francesa e inglesa
foram aceitos, indexados nas bases eletrénicaadizssdcomo também os conseguidos em

periodicos através da utilizacdo das referénciasadayos indexados.
4.5 Definicao do desfecho

O desfecho de interesse, no caso, a menopausdiniéalg@ela maioria dos estudos
como um periodo de 12 meses sem menstruacao, ant@mnao houve restricbes em relacéo

a outras definicGes encontradas na literaturagananopausa.

A menopausa precoce, por se relacionar com caifeasndes da menopausa natural,
que ocorre acima de 40 anos, foi excluida desthsanfelo distanciamento da associacéo
estudada. Foram excluidos os estudos que avaliawarante associacbes com a menopausa
cirirgica, embora esteja crescendo cada vez maio@orcdo de mulheres que realizam
procedimentos como a histerectomia e a ooforectdnifééeral, o que poderia levar a uma

subestimacéo da idade da menopausa (G€ildd, 2001).
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4.6 Definicdo da exposicao

A forma utilizada para aferir o nivel de escoladielaapresentado nos estudos foi
heterogénea. Quando os trabalhos dividiam estdetosvel de escolaridade utilizando anos
de estudo, a comparabilidade pode ser feita cons seguranca. Os maiores problemas
ocorreram quando se utilizou o grau de escolaridécBncado, que na maioria dos estudos
nao apresentava a correspondéncia em anos de gsttedoada estrato, fazendo com que a
comparabilidade entre os estudos fosse prejudicAdaim, dois grupos de estudos se
apresentavam: um com estratos baseados em anetude e outro em grau de escolaridade

alcancado.

A divisdo entre os estratos também ocorreu de falireasa entre os estudos. Atraves
da utilizacdo de uma média ponderada, houve unuxiaprcédo, de forma que os estudos que
se dividiram em trés, quatro ou cinco estratogssBem todos com dois estratos divididos da
mesma forma. O grupo que utilizou anos de estudaestatos ficou dividido em 12 anos e
> 12 anos de estudo, ponto de corte escolhidoraribinente pelo fato de a maioria dos

estudos deste grupo possuir tal divisao.

Houve necessidade de aproximacdo de um ano erasti@dos, pela forma que neles
ocorreu a divisao (LUOT@t al, 1994; NAGATAet al, 1998; PARAZZINEet al, 2003).
Somente em dois estudos deste grupo ndo foi feitmeama forma de divisdo, pela
necessidade, nestes casos, de aproximacoes nwueresn ano (KLlet al, 2004; OZDEMIR

et al, 2004).

No grupo que utilizou grau de escolaridade alcamcaddivisdo se estabeleceu no
ginasio, referente ao periodo dhafé a 8 série (que foi aproximado do termo inglésgh
school”), sabendo-se ndo existir uma correspondénciadieetjuantidade de anos entre eles.

Neste grupo os estratos ficaram divididos<ehigh schoole >high schoal
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O termo “ginasio”, como também ser referir a estéqulo de formagdo comd drau,
nao € mais utilizado. O Ministério da Educacao @dat termo “ensino fundamental” para
nomear o periodo de estudo compreendido entfeeaal8 série. Utilizaremos o termo em
inglés ‘high shcool”, por ndo haver um termo atual em portugués queupossna
correspondéncia correta. Neste grupo, todos osl@stpossuiam o estratogh schcool,

separadamente.
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Com as publicacbes conseguidas nos dois bancasdds Hilacs e Medline e atravées

das referéncias cruzadas, 776 artigos foram ideadibs ao todo. Pela leitura do resumo

desses trabalhos, 40 artigos foram selecionados aealiacdo do texto completo, por

apresentarem a associacao desejada: 21 atravbBartms de dados e 19 através da utilizacéao

das referéncias cruzadas.

Figura 2 - Selecdo dos estudos para inclusao na ig80 sistematica

776 artigos identificados (Medline,
Lilacs e referéncias cruzadas)

736 artigos excluidos atraves de leiturg
do resumo (por ndo abordarem o assu

hto

desejado

40 artigos selecionados para leitura do
texto completo.

30 artigos incluidos, relatando
resultados de 32 estudos.

10 artigos excluidos:

e 5por nao estarem escritos et

lingua portuguesa, inglesa,
francesa ou espanhola;

e 1 artigo de revisao;

e 3 por auséncia de dados;

» 1 por descrever associagao entfe

escolaridade e perimenopausa

>
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Neste momento, houve a exclusdo de cinco artigel®, fato de os mesmos néo
estarem escritos em lingua portuguesa, inglesacdsa ou espanhola (2 em aleméo, 1 em
eslovaco, 1 em polonés e 1 em bulgaro).

Apos a leitura de todo o texto, houve mais cincdusdes de carater qualitativo: a
maior parte (3 artigos) por ndo apresentarem dsufasentes que permitissem a analise clara
dos resultados (CAGNACG al, 2005; FARRet al, 2006; SHINBERG, 1998). Um artigo,
por ser uma revisao de literatura (HARLOW e SIGNQRGE, 2000). Ja outro foi excluido
pelo fato de a variavel nivel de escolaridade estacionada com a idade da perimenopausa,
nao sendo, desta forma, a associacdo especificaragaliada nesta revisao (WISE al,
2002), (figura 2). Nao houve excluséo por tamanmhosral insuficiente.

A reviséo sistematica, apos as exclusdes, ficowposta por 30 artigos e 32 estudos,
pois dois artigos englobam dois estudos (tabelaOljprimeiro compara os resultados da
associacao entre o nivel de escolaridade e a @adeenopausa nos Estados Unidos com o0s
resultados obtidos na Espanha, apresentando umalandd associacdo para cada pais
(REYNOLDS et al, 2005). O segundo, desenvolvido na Coréia docBuhpara os resultados
obtidos entre coreanos descendentes de chineses coopanos sem ascendéncia de
imigrantes, com célculo da média da idade da mearsgppara cada grupo (KUgt al, 2004)

Os estudos que nao encontraram uma associacdistiestaente significante entre o
nivel de escolaridade e a idade da menopausa comadeaioria da amostra, em torno de
60% dos estudos (tabela 1). Em todos os estudos dmmeonstraram associagao
estatisticamente significante, o maior nivel deoksilade tendia a atrasar a idade de

ocorréncia da menopausa.

A maioria dos estudos é recente, isto €, foi palkca partir do ano 2000 (em torno de
70% do total). Somente um artigo foi publicado arda década de 80 (JAZMAN@&L al,

1969). A década de 90 contribuiu com sete artigasde 80, com apenas dois (quadro 1).
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Entre os 22 estudos publicados nos ultimos sete, @penas cinco apresentaram uma
associacao estatisticamente significante entreea dé escolaridade e a idade da menopausa,
proporcdo menor que a encontrada na revisdo erh @emaaior volume de publicacbes a
partir do ano 2000 ratifica 0 crescente interesses@l estudar o papel das desigualdades

sociais na qualidade da saude das populacdescitido anteriormente neste trabalho.

A metade dos estudos incluidos na reviséo foi @drde revistas sobre ginecologia;
um quarto retirado de revistas sobre epidemiol@@restante em revistas de outros assuntos
(quadro 1). As revistas com maior numero de estddaam: The European Menopause
Journal, American Journal of Epidemiology, Jourradl Climateric and Postmenopause

American Journal of Human Biology.

Os Estados Unidos foram o pais que mais contrilmaiono sede dos estudos,
fornecendo 12 estudos, em torno de 40% do totabrifinente europeu forneceu dez estudos,
sendo Inglaterra, Holanda e Italia os maiores aokdores. A Turquia foi o pais asiatico que
mais contribuiu, dois artigos em um total de oitoadntinente. A América Latina forneceu
apenas dois trabalhos, um no México e outro enofRito. Africa e Oceania ndo forneceram

estudos para esta revisao (quadro 1).

Os estudos seccionais representam a maior partemdetra dentre os tipos de
desenho; seis estudos de coorte e somente um estsml@ontrole foram incluidos na revisao

(quadro 1).

Criticas a respeito da maior possibilidade da écwia de dados enviesados em
relacdo a reprodutibilidade da idade da menopaosastudos seccionais ja foram discutidas

anteriormente (REYNOLDS e OBERMEYER, 2001).

A maior parte dos estudos que utilizaram o desemdocoorte ndo encontrou

associagao estatisticamente significante entreel dé escolaridade e a idade da menopausa,
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mantendo, desta forma, uma proporcdo semelhanteresodtados encontrados entre os

estudos seccionais. O Unico estudo caso-contrelepte na revisdo também ndo encontrou
uma associacado estatisticamente significante enescolaridade e a idade da menopausa
(STANFORD et al, 1997). O tipo do desenho de estudo utilizado tnalsalhos n&o se

mostrou capaz de alterar substancialmente os adsslencontrados.

A definicdo mais aceita de menopausa, reconhea@tia @MS, de que € necessario
constatar 12 meses ininterruptos de amenorréiaa fais utilizada na amostra, com 21
estudos, representando 65% do total (quadro 1)eB@num artigo utilizou como critério trés
meses sem menstruar, ndo apresentando resultadent& da maioria. Houve, porém, maior
chance de a mediana calculada neste estudo esiasaa, pela grande possibilidade de
algumas mulheres terem menstruado apos esse temest@ forma, terem sido erroneamente

classificadas como menopausadas (STANF@R&I, 1987).

Em relacdo ao tamanho da amostra utilizada em eatlalo, quase a metade (15
publica¢gbes) se baseou numa quantidade entre .60 mulheres. Entre 5.000 e 10.000,
apenas dois, e acima de 10.000 participantes agyamactrés artigos. Com menos de 250

somente quatro; e entre 250 e 1.000 mulheres arareito artigos (quadro 1).

Cerca da metade dos estudos com mais de 1.000 resiblygresentou associacdo com
significancia estatistica, proporcdo maior que aadstra em geral. No entanto, dos trés
artigos que possuem mais de 10.000 participan@serste um se mostrou com uma
associacgao estatisticamente significante, afastandpdesta forma, de relacionar diretamente
a chance de se encontrar diferencas significatinre os estratos avaliados e a quantidade de
participantes incluidos nos estudos.

Grande parte dos estudos utilizou a média, utmadtir que fornece a nogéo absoluta
de efeito como medida de comparacao. Entre os@stute apresentaram medidas relativas,

0 odds ratiofoi 0 mais utilizado, aparecendo em oito estudeguido ddhazard ratiq que
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foi utilizado em quatro estudos (quadro 1). Nenhestudo fez uso do risco relativo como

medida relativa nesta revisao.

Em relacdo ao ajuste das variaveis de confundimamtontradas na amostra, houve
equilibrio entre trabalhos que se preocuparam eBstajas possiveis variaveis de confuséo e
0S que nao o fizeram, sendo que numa proporgacousopnaior para o primeiro grupo. Nao
houve, no entanto, diferencas relevantes entresdtados encontrados em relacdo a esse

aspecto.

Estudos que utilizaram critérios variados de exmuspresentaram mais de 70% da
revisdo. Somente pacientes histerectomizadas coit@ia de exclusédo foi utilizado em
quatro estudos. Sem descricdo de critérios de alwu quando nenhum critério foi

utilizado apareceram em cinco estudos (quadro 1).

A preocupacao com os critérios de exclusdo, apiasampela maior parte dos estudos,
ocorreu nos artigos mais recentes, achado esteoada tendéncia em aumentar o rigor da
metodologia nos trabalhos cientificos. No entanfim houve diferencas consideraveis nos

resultados em relacdo a este aspecto metodolégico.
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Quadro 1 - Distribuicdo das caracteristicas dos estlos incluidos na revisao sistematica sobre a asgE@éo

entre o nivel de escolaridade e a idade da menopaus

Freq Percent

Década de Publicacéo <1980 1 3,1%
1980 - 1989 2 6,3%
1990 - 1999 7 21,9%
2000 - 2007 22 68,8%
Tipo de Periddico Epidemiologia 8 25,0%
Ginecologia 16 50,0%
Outros 6 18,8%
Europa 10 31,3%
Continente Asia 8 25,0%
América Latina 2 6,3%
EUA 12 37,5%
Europa 10 31,3%
Desenho de estudo Seccional 25  78,1%
Coorte 6 18,9%
Caso-controle 1 3,1%
Definicdo de Menopausa 12 meses 21 65,6%
3 meses 1 3,1%
Sem definicdo 10 31,3%
Tamanho amostral <250 4 12,5%
250 - 1.000 8 25,0%
1000 - 5000 15 46,9%
5000 - 10.000 2 6,3%
>10.000 3 9,4%
Medidas apresentadas OR 8 25,0%
Média 8 25,0%
Mediana 1 3,1%
HR 4 12,5%
P valor 7 21,9%
Correlacéo 1 3,1%
Nenhum 3 9,4%
Ajuste da associagado principal por variaveis de
confundimento Ajustado 16 50,0%
Bruto 14 43,8%
Indefinido 2 6,3%
Critérios de Excluséo S6 histerectomia 4 12,5%
Varios critérios 23 71,9%
Nenhum/Indefinido 5 15,6%
Total 32 100%




Tabela 1 - Caracteristicas dos estudos incluidos na revisdst&matica

42

Autor Ano Pais Desenho n Categorias/Medida seciagdo Significancid Idade
estatistica média
HR Cl19%5 N&o 51,3
Ortiz 2006 Porto RicpSeccional | 1272 Sem/béasico 1,57 -Q,98
HS 1,49 0,95-2,35
Técnico 1,22 0,72-2,p6
Superior 1,38 0,83-2,p8
Mestre/doutor 1,00
Kriplani 2005 India Seccional| 201 -1.83 (betafunente) Sim 46,7
Loh 2005 Malasia Secciona 656 p>0.1 N&o 49.(
Nagel 2005 Alemanh@ Coorte 5110 HR Cl N&o --
Superior 1,00
Médio 1,05 0,81-1,37
Basico 0,99 0,75-1,30
Reynolds | 2005 Espanhal Seccionpl 243 OR 0(B95% 0,74-1,07 N&o --
HS/menos
Ensino médio
Superior
Reynolds | 2005 EUA Secciona|] 193 OR CIl 95% Sim --
HS/menos 1,00
Ensino médio 0,48 0,21-1,09
Superior 0,66 0,19-2,28
Asselt 2004 Holanda | Secciondl 5544 Sem descri¢ado N&o --
Blanck 2004 EUA Seccional|l 879 Sem descrigéo Nao - -
Kuh 2004 Coréia dpSeccional | 1011 Média Nao 48,9
sul <6anos 49,5
7-8 anos 49,3
>9anos 49,1
Kuh 2004 Coréia dpSeccional | 961 Média Néao 493
sul < 6 anos 48,7
7-8 anos 49,3
> 9 anos 48,3
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Ozdemir 2004 Tuquia Secciona)] 360 <5 anos = 001 Sim 47
>5 anos
Brett 2003 EUA Seccional| 3307 OR Cl 95% Sim --
<HS 1,0
HS 0,6 0,4-0,9
Superior 0,4 0,3-0,6
Lawlor 2003 Inglaterral Seccional] 3513 Sem de8orig N&o 50
Palmer 2003 EUA Coorte 17070 HR Cl95% | Né&o 49,6
<12 anos 1,03 0,69-1}53
12 anos 0,99 0,83-1/18
13-15anos 0,96 0831
16 anos 1,11 0,95-1)31
>17 anos 1,00
Prazzini 2003 Italia Secional 15253 OR N&o -
<7 anos 1,0
7-11 anos 0,9
> 12 anos 0,8
Reynolds 2003 EUA Seccional 299 OR 1,14 CIl 95%-0,42 p > Nao 48,4
0,25
Johnston 2001 EUA Secciongl 120 p>0.1 N&o 51,
Reynolds | 2001 Libano Seccional 259 p>0.1 N&o 349
Cooper 2000 EUA Seccional 1696 OR Cl 95 % Sim --
<l1l2anos 1,0
12 anos 0,6 0,3-1,2
>12 anos 0,7 0,4-1,4
Gold 2000 EUA Seccional| 14620 HR  Cl95% Sim 51,4
<HS 1,48 1,26-1,73
Médio incomp 1,29 1,10-1,51
Médio comp 1,15 0,96-1,38
Superior 1,00
Hardy 2000 Inglaterra] Coorte 1572 p>0.1 Nao --
Meschia 2000 Italia Seccional 4300 Média Nao 50,9
Sem 50,6
Primario 50,8
HS 51,1
Superior 51,3
Carda 1998 Turquia Secciongl 1500 p 0.0557 Sim 47
Cooper 1998 EUA Coorte 2562 p 0.001 Sim 48,
Nagata 1998 Japéo Seccional 3704 R OCI 95% p 0,0005 Sim -
<11 anos 1,00
12-14 anos 0,71 0,60-0,86
>15 anos 0,73 0,47-1,14




44

Bromberger | 1997 EUA Coorte 185 eddna Sim 51,5
<HS 51,1
>HS 51,7
Cassou 1997 Franca Seccionpl 3702 OR Cl95% p<0,05 Sim --
<7 anos 1,0
7-11anos 0,7 0,4-1,3
>1lanos 05 0,3-09
Latorre 1996 México Seccional 472 Média Cl 95% Sim 46,5
Sem 45,4 44,4-46,4
Primario 46,8 46,2-47,3
Secundario 46,3 45,1-47.4
>HS 47,0 41,7-52,3
Luoto 1994 Finlandia| Seccional 1505 Média Cl 95% PO,08 Sim 51
< 8 anos 51,4 50,6-51,4
9-10 anos 51,8 51,0-53,0
>11 anos 52,7 50,6-53,4
Brambilla 1989 EUA Coorte 2014 Média Sim 50,7
<12 anos 51,4
12 anos 51,7
> 12 anos 52,5
Stanford 1987 EUA Caso- 2144 Média p 0,0003 Nédo |51,1
controle <11 anos 50
12 anos 51
> 13 anos 51
Jazmann 1969 Holandal Seccionpl 3372 Média N&o 51,4
HS 51,3
Médio 51,4
Basico 51,0
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A forma como o nivel de escolaridade foi avaliadorelacdo aos estratos escolhidos
como base de comparacdo se mostrou heterogéneadd)oa estudos que utilizaram o
mesmo estimador e mediram o nivel de escolaridadertha semelhante foram comparados,

formaram-se grupos pequenos (quadros 2, 3, 4 e 5).

O maior grupo, entre os artigos semelhantes, fonposto pelos estudos que
utilizaram o odds ratioou o hazard ratiopara comparar 0os estratos baseados em grau de
escolaridade alcancado, com sete trabalhos (q4ad@ menor grupo, com quatro trabalhos,
foi composto pelos estudos que utilizaram médiasnmaianas para comparar estratos

baseados em grau de escolaridade alcancado (drjadro

As duas outras combinacdes de grupos apresenteadenpma, cindo estudos (quadro
2 e 3). Em aproximadamente um quarto dos estuddsidoes na revisdo ndo foram
demonstradas medidas de associacdo ou comparagéionédias ou medianas, nestes casos,
foi exposto apenas o p-valor, o que indica somgué® provavel a associacdo demonstrada

foi devida ao acaso sem, no entanto, medir suaitndgnquadro 6).

Em apenas um estudo foi exposto o beta-coefici&REPLANI et al, 2005) (quadro
6). Em trés estudos n&o foram demonstradas medelassociagcdo ou comparagao entre
médias ou medianas, como também nenhuma medidagddicncia estatistica: eles
somente citaram no texto se houve ou ndo a presengssociacao (quadro 7). A mediana foi
utiizada como medida de comparagdo entre o0s estr&m apenas um estudo

(BROMBERGEREet al, 1989) (quadro 5).

Os estudos expostos nos quadros 6 e 7 pertenceabahbs que o nivel de
escolaridade ndo era o foco principal, mas sing esficador somente era avaliado no

processo de regressao logistica ou de ajuste daseia em estudo.
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Os estudos se apresentaram com grande heterogimedtia relacdo a diversos
aspectos metodologicos avaliados. Em especial rasstrelevante a forma variada como o0s
estratos do nivel de escolaridade — tanto quandieadbs os anos de estudo ou mesmo
quando se utilizou a escolaridade alcancada — faseonlhidos e distribuidos nos estudos
(quadros 2, 3, 4 e 5). Os estudos que preferirandidios estratos segundo categorias
baseadas em anos de estudos apresentaram as nvapages encontradas na revisao

(quadro 2 e 3).



Quadro 2 - Estudos que avaliaram a associacao entoenivel de escolaridade e a idade da menopausapcbase em medidas de associacéo
(odds ratio- OR ouhazard ratio— HR) e utilizando anos de estudo

Autor Ano Pais Desenho N Medida  Desfecho q77-11 | <11 | >11| <12| 12 >12 12-14 13-1 >15 16 >17 | Significancia
estatistica
Palmer 2003| EUA Coorte 17070 HR Maior Idade |da . . . 1,0 0,9 . . 0,9 11 1,0 N&ao
menopausa
Parazzine 2003 Italia Seccional15253 | OR Risco de estar nal,0 0,9 . . . . 0,8 . . . . . Né&o

pdés-menopausa
entre 40-45 anos

Cooper 2000 EUA Secciondl 1696 OR Risco de estar na. 1,0 0,6 0,7 . . . . . Sim
pés-menopausa

Nagata 1998| Japéaq SecciorjaB704 OR Risco de estar na. 1,0 . . . . 0,7 . 0,7 . . Sim
pdés-menopausa

Cassou 1997| Frangp Seccional| 3702 OR Risco de estar nal,0 0,7 . 0,5 . . . . . . . . Sim

pds-menopausa
antes de 45 an

Quadro 3 - Estudos que avaliaram a associacdo entnédvel de escolaridade e a idade da menopausa, cbase na comparacédo de médias
ou medianas e utilizando anos de estudo

Autor Ano Pais Desenho N Medidg <6 K7 7-8| <8 7-11 >9 9-10 <11 | >11 <12 12 >12 >13 Significancia
estatistic
Ku 2004 | Coréiadg Seccional| 961 Média 49,5 . 49,3 . . 49,1 . . . . . . . Néo
Sul
Ku 2004 | Coréiadg Seccional| 1011| Média 48,7 . 49,3 . . 48,3 . . . . . . . Néo
Sul
Luotto 1994 | Finlandia| Seccional 1505 | Média . . . 51,4 . . 51,8 . 52,7 . . . . Sim
Brambilla 1989 | EUA Coorte 2014 Mediana | . . . . . . . . . 51,4 51,7 52,5 . Sim
Stanford 1987| EUA Caso- 2144 | Média . . . . . . . 50,0 . . 51,0 . 51,( N&o
controle




Quadro 4 - Estudos que avaliaram a associagdo entoenivel de escolaridade e a idade da menopausancbase em medidas de associa¢éo
(odds ratio- OR ouhazard ratio— HR) e utilizando grau de escolaridade alcangado

Autor Ano Pais Desenhg N desfecho Medida SerHS | <HS | HS Médio/ | Médio Sup/ Sup/ | Mestre | Significancia
Incomp Incomp | Comp | /Doutor estatistica
Ortiz 2006 | Porto Rico| Seccional  127p Risco de ewgrds- HR 15 . . 15 . . . 14 1,0 Nao
menopausa
Nagel 2005 | Alemanha Coorte 5110 Idade da menopaysa HR . . . 1,0 . 11 . 1,0 . Nao
Pds vs pré-menopausa
Reynolds 2005 EUA Seccional 193 Risco de estatsap OR . . 1,0 . . . 0,5 0,4 . Sim
menopausa
Reynolds* | 2005 Espanha Seccional 243 Maior escolaridade vsOR . . . . . . . . . Nao
menor escolaridade
0.89
Brett 2003 EUA Secciona 3307 Risco de estar na p6s OR . 1,0 . 0,6 . . 0,4 . . Sim
menopausa
Reynolds* 2003 EUA Seccional 299 Risco de estar na pps- OR . . . . . . . . . Nao
menopausa 1,14 para
maior escolaridade
Gold 2000 EUA Secciona] 14620 Risco de estar na pés HR . . 15 . 1,3 11 . 1,0 . Sim
menopaus

* Nao foi demonstrado o OR para cada estrato.

Quadro 5 - Estudos que avaliaram a associacao entoenivel de escolaridade e a idade da menopausancbase na comparacdo de médias
ou medianas e utilizando o grau de escolaridade alecado

Autor Ano Pais Desenho| N Medida Sem <HS | <HS HS >HS >HS Médio superior Significancia estatistica
Meschia 2000 Italia Secciongl 4300 Média 50,6 50,8 . 51,1 . . . 51,3 N&o
Bromberger| 1997 EUA Coorte | 185 Mediana . . 51,1 . . 51,7 . . Sim
Latorre 1996| México Secciona] 472 Média 45,4 46,3 . . 47,0 . . . Sim
Jazmann 1969 Holandg  Seccional3372 Média . 51,0 . 51,3 . . 51,4 . N&o




Quadro 6 - Estudos que avaliaram a associacdo ente nivel de escolaridade e a idade da
menopausa, apresentando somente um indicador de mificancia estatistica (p-valor) ou beta

coeficiente
Autor Ano Pais n Desenho P valor Resultado
Kriplane 2005 india 201 Seccional -1.83(beta-coefit) Associacao
presente
Loh 2005 Maléasia 656 Seccional Na&o significativo m3ESSsociacdo
Ozdemir 2004 Turquia 360 Seccional Significativo sé@acao
presente
Johnston 2001 EUA 120 Seccional N&o significativg emSssociacéo
Reynolds 2001 Libano 259 Seccional N&o significativ | Sem associagad
Hardy 2000 Inglaterra 1572 Coorte Na&o significativo Associacao
presente
Carda 1998 Turquia 1500 Seccional N&o significativg Sem associacaq
Cooper 1998 EUA 2562 Coorte Significativo Assoctaca
present

Quadro 7 - Estudos que avaliaram a associacao entenivel de escolaridade e a idade da
menopausa, sem descricdo de medidas de associagéeignificancia estatistica

Autor Ano Pais N Desenho Resultado
Asselt 2004 Holanda 5544 seccional Sem associagao
Blank 2004 EUA 879 Seccional Sem associacdo
Lawlor 2003 Inglaterra 3513 Seccional Associagdo
presente
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A média ponderada foi utilizada como estratégiaa ppadronizar 0os estratos e,

consequentemente, facilitar a comparagao entrstodas (quadros 8, 9, 10 e 11).

Uma unido dos estratos aproximados, entre as dwasa$ pela qual o nivel de
escolaridade foi categorizado, também foi utilizadamo estratégia para facilitar a

comparabilidade entre os estudos incluidos na&e\(guadros 12 e 13).

Analisando-se em conjunto os estudos que utilizargdia ou mediana como base
para a comparacdo entre os estratos, ndo houveerdige significativa em relacdo aos
resultados encontrados na amostra geral (quadrd\N&®) constam desse quadro dois estudos
gue apresentaram como resultado a auséncia décsignia estatistica na associacao avaliada
e utilizaram médias como base para comparacaonpsies casos nédo foi feita a aproximacgéao

entre os estratos (KUet al, 2004).

O mesmo ocorreu para os trabalhos que usamdas ratio ou hazard ratio como
medida de associacdo, e também nestes casos foitea uma proporcdo semelhante a
encontrada no total de estudos em relacdo a signdia estatistica da associagédo (quadrol3).
N&o constam desse quadro dois estudos que nédo skeanam significancia estatistica e
utilizaramodds ratiocomo medida de associacdo, sem demonstrar, entretan valor para
cada estrato utilizado como base para comparad@gNRLDS et al. 2005; REYNOLD Set

al., 2003).

Nenhuma caracteristica relacionada ao método s&auosapaz de alterar de forma

significativa os resultados encontrados nos estudos
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Quadro 8 - Estudos que avaliaram a associacdo ent nivel de escolaridade e a idade da
menopausa, com base na comparacédo de médias ou meds e utilizando o grau de escolaridade
alcangcado com aproximacao dos estratos

Autor Ano Pais Desenho Medida <HS >HS Significancig
estatistica

Meschia 2000 Italia Seccional Média 50,9 51,3 Nao

Bromberger 1997 EUA Coorte Mediana 51,1 51,7 Sim

Latorre 1996 México Seccional Média 46,4 ,047 Sim

Jazmann 1969 Holanda Seccional Média 51,1 51,4 Néao

Quadro 9 - Estudos que avaliaram a associacédo entenivel de escolaridade e a idade da
menopausa, com base em medidas de associagitié ratio- OR ouhazard ratio— HR) e

utilizando grau de escolaridade alcancado com apronacdo dos estratos

Autor Ano Pais Desenho Medida <HS >HS Significancia
estatistica

Ortiz 2006 Porto Rico Seccional HR 1,5 1,2 Nao

Nagel 2005 Alemanha Coorte HR 1,0 1,1 N&o

Reynolds 2005 EUA Seccional OR 1,0 6 0, Sim

Brett 2003 EUA Seccional OR 0,8 0,4 Sim

Gold 2000 EUA Seccional HR 1,5 1,2 Sim

Quadro 10 — Estudos que avaliaram a associa¢cdo eato nivel de escolaridade e a idade da
menopausa, com base na comparacdo de médias ou meds e utilizando anos de estudo com
aproximacao dos estratos

Autor

Pais

Ano Desenho Medida | <12 anos >12 anos Significanc
estatistic
Luoto 1994 Finlandia Seccional Média 51,5 52,7 Sim
Parazzine 1992 Italia Seccional Média 49,3 50,2 Nao
Brambilla 1989 EUA Coorte Média 51,5 52,5 Sim
Stanford 1987 EUA Caso-controle | Média 51,3 51,4 Nao

a
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Quadro 11 — Estudos que avaliaram a associa¢do eato nivel de escolaridade e a idade da
menopausa, com base em medidas de associacaddé ratio— OR ou hazard ratio— HR) e
utilizando anos de estudo com aproximacao dos estos

Autor Ano Pais Desenho Medida <12 anos >12 anos Significancia
estatistica

Palmer 2003 EUA Coorte HR 1,0 1,0 Nao

Parazzine 2003 Itélia Seccional OR 1.0 0,8 N&o

Cooper 2001 EUA Seccional OR 0,8 0,7 Sim

Nagata 1998 Japéo Seccional OR 1,0 0,7 Sim

Quadro 12 — Estudos que avaliaram a associacdo emtnivel de escolaridade e a idade da
menopausa, com base na comparagcdo de médias ou maeds e utilizando uma aproximacao
entre anos de estudo e nivel de graduacao alcancado

Autor Ano Pais Desenho Medida| <HS/ 12 anos | >HS/ 12 anos Significancia
estatistic

Meschia 2000 Italia Seccional Média 50,9 51,3 Nao
Bromberger 1997 EUA Coorte Medianp 51,1 51,7 Sim

Latorre 1996 México Seccional Média 446, 47,0 Sim

Luoto 1994 Finlandia| Seccional Média 51,5 52,7 Sim
Parazzine 1992 Italia Seccional Média| 9,34 50,2 Nao
Brambilla 1989 EUA Coorte Média 51,5 52,5 Sim

Stanford 1987 EUA Caso- controle | Média 51,3 51,4 Nao
Jazmann 1969 Holanda Seccional Média 51,1 51,4 Néao
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Quadro- 13 Estudos que avaliaram a associacdo entmgvel de escolaridade e a idade da
menopausa, com base em medidas de associacaddé ratio— OR ou hazard ratio— HR) e
utilizando uma aproximacao entre anos de estudo dwel de graduacéo alcancado

Autor Ano Pais Desenho Medidg <HS/ 12 anos >HS/ 12 anos Significancia|
estatistica
Ortiz 2006 Porto Rico Secciondl HR 1,5 1,2 Nao
Nagel 2005 Alemanha Coorte HR 1,0 1,1 N&o
Reynolds 2005 EUA seccional OR 1,0 0,6 Sim
Brett 2003 EUA Seccional| OR 0,8 0,4 Sim
Palmer 2003 EUA coorte HR 1,0 1,0 Né&o
Parazzine | 2003 Italia Secciongl  OR 1,0 0,8 Né&o
Cooper 2001 EUA Seccional OR 0,8 0,7 Sim
Gold 2000 EUA Secciona HR 15 1,2 Sim
Nagata 1998 Japéo seccional OR 1,0 0,7 Sim
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6 DISCUSSAO

N&o se conseguiu demonstrar de forma inequivocastércia da associacdo entre o
nivel de escolaridade e a idade da menopausa.t&nte parece haver alguma evidéncia
favoravel a existéncia de tal associacao, vistoaguea de 40% dos estudos avaliados nesta
revisdo demonstraram associagao estatisticamgmiéicante entre uma menor escolaridade e

a antecipacdo da menopausa.

A falta de significancia estatistica para as asg@es encontradas em 60% dos estudos
incluidos pode ter ocorrido por diversas questdetodologicas, desde a possibilidade de
vieses, particularmente em estudos seccionaisp a@iste inadequado para variaveis de
confundimento e o pequeno tamanho amostral. Dezgsas questdes, deve-se destacar o
problema do ajuste inadequado para variaveis dairgdimento, na medida em que o nivel
educacional & concebido como uma variavel relateraendistal no processo de determinagéo
da idade da menopausa, e 0 ajuste para variavess praimais, como o tabagismo e o

consumo de alcool, provavelmente variaveis interémeas, pode ser questionado.

Muitos estudos que discorreram sobre os deterngsadd idade da menopausa
utilizaram renda, classe social, ocupacdo ou owaaaveis diferentes de escolaridade para
exprimir nivel socioecondmico. Estes trabalhos rforaxcluidos por ndo avaliarem a
associacao especifica de interesse nesta revis&op nmpacto potencial dessa exclusdo nos
resultados deste estudo pode ter sido relevantpigaepresentam cerca de 70% dos estudos
gue se propuseram a discutir o papel dos fatoreimestondmicos em relacdo a idade da

menopausa.
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A opcao desses estudos de utilizar outros indiesdgue ndo escolaridade impediu sua
inclusdo na revisdo sistematica, mas € plausivelpgqute do efeito da escolaridade estivesse

sendo “mapeada” por estas outras variaveis sogidetoas.

Uma questdo a ser debatida diz respeito a opc¢doadaia dos autores pelo uso de
outros indicadores diferentes do nivel de escadsd para avaliar a associacdo entre os
aspectos socioeconémicos e a idade da menopaugez dauso direto de renda ou ocupacao,
apesar de toda complexidade na sua operacionaizgcéiscutida, tenha sido preferida por

transmitirem uma idéia mais diretastatusecondmico recente.

A educacédo, ao contrario, apesar de relacionadtaéndao econdémica, é uma variavel
com alguma transcendéncia, sendo capaz de exptasgam habitos de vida relacionados a
saude, investimento em capital social, trajetésiasais acumuladas ao longo da vida e, de

uma forma mais geral, o investimento em capitale$deito por uma sociedade.

Nosso ponto de vista € que a determinacdo da @adenopausa precisa ser avaliada,
ndo por indicadores da situagdo socioecondmica, amas justamente a partir de constructos
sociais que permitam apreender aspectos relacienadoestilo e trajetérias de vida. A
escolaridade € um indicador relativamente simplessdr obtido com algumas destas
propriedades. De qualquer forma, a ndo-inclusdesdelaridade na maior parte dos estudos
teve reflexo nos resultados desta revisdo sisteamatiinimamente por limitar o namero de

estudos em que poderiamos nos basear.

Os diferentes aspectos metodoldgicos identificacms estudos e avaliados
separadamente na secdo anterior ndo se demonstca@ezes de promover variacoes
significativas nos resultados dos trabalhos solassaciacdo entre escolaridade e a idade da

menopausa. No entanto, algumas destas caractsistierentes ao método ndo puderam ser
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corretamente avaliadas, por diferentes razdes, @acdo as possiveis influéncias nos

resultados encontrados.

Quanto as diferencas no tipo de desenho de estiltado, o pequeno numero de
estudos ndo-seccionais foi um limitador que impedna conclusdo mais segura em relagéo a
esse aspecto metodologico. Os desenhos prospeadgwessédo preferidos devido ao maior
controle das variaveis, como pela melhor qualiddaenformacdo, foram menos utilizados

pelos pesquisadores, dificultando conclusdes nigéetivas.

Percebe-se que boa parte dos estudos utilizou atedude ddo a nocdo absoluta de
efeito, baseadas em diferencas de médias ou medatr@ os estratos avaliados, facilitando,
assim, comparacdes diretas e transmitindo de foritida 0 efeito na mudanca da idade da
menopausa. Dentre as medidas relativasdds ratioe o hazard ratio apareceram tanto
relacionados com estratos baseados em anos deo.esgu@ahto relacionados ao grau de

escolaridade alcancgado.

Tanto ohazard ratiocomo o risco relativo podem ser considerados buaidas para
avaliar o risco associado a escolaridade no cantergitudinal, salientando-se quéazard
ratio, sendo uma medida baseada na densidade de ineidéeca mais adequada do que o
RR, que expressa razfes de risco cumulativo, @ seenos apropriado em situacdes de

variagdes no tempo de observacgéo. Por outro la@& tende a superestimar essas medidas.

A vantagem do uso do HR é importante quando valbeeRR e OR séo grandes, mas
guando menores que 2, ha pouca diferenca (THOMPSOAI, 1998). O HR pode ser
utilizado em estudos seccionais e longitudinais nos primeiros nao corrige possiveis vieses
de selecdo e afericdo. A maior vantagem no usa destlida estd em usa-la em estudos

longitudinais com pequeno potencial de viés deceldPEARCE, 2004). Mesmo assim,
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deve-se observar que as mulheres que fazem partendestudo deste tipo, no caso da
avaliagdo da menopausa natural, devem ter prefaher@nte menos de 40 anos, para evitar
um possivel viés de sobrevivéncia seletiva. E itgnoe ressaltar que o HR necessita de dados
confidveis sobre a idade de menarca e de menoppasa, poder modelar o tempo de
menstruacdo, pressuposto nem sempre preenchidstadog seccionais, que representam a

maioria da revisao.

A forma como o nivel de escolaridade foi avaliadorelacdo aos estratos escolhidos,
como base de comparacdo, se mostrou heterogénead®@os estudos que utilizaram o
mesmo estimador e mediram o nivel de escolaridadertha semelhante foram comparados,
formaram-se grupos pequenos (tabelas 3, 4, 54 @)iformidade metodoldgica tem grande
importancia na elaboragao de conclusdes clarata negsdo. No entanto, a diversidade do

método foi prevalente entre os estudos, dificulbamaha melhor comparabilidade.

As diferencas metodoldgicas, normalmente encorgradére paises desenvolvidos e
em desenvolvimento, ja discutidas neste texto, pekencial de alterar os resultados dos
estudos, ndo puderam ser corretamente avaliadés m@®$sdo0, pois somente cinco estudos
provém de paises em desenvolvimento, nimero imsofic para maiores conclusées

(REYNOLDS e OBERMEYER, 2001).

N&o houve diferencas significativas nos resultagéosontrados em relacdo ao
ajustamento das possiveis variaveis de confusdocaso especifico da correlagdo entre o
nivel de escolaridade e os desfechos em saludaste aje algumas variaveis pode fazer com
gue a magnitude do efeito dos anos de estudo dinow mesmo desapareca. O tabagismo,
muitas vezes utilizado como uma variavel ajustamaastudos que avaliam escolaridade, tem

importante associagcdo com um menor nivel de esdath, isto €, mais anos de estudo
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remetem a uma menor tendéncia em fumar. Quandéavessique possuem uma relacdo com
educacao, semelhantes ao tabagismo, sdo ajustadamulados os provaveis mecanismos do
nivel de escolaridade que atuam na saude, que tamexate sua influéncia em diversos
habitos de vida — habitos estes, que em conjurddem influenciar no aparecimento de

diversas morbidades.

Teoricamente, os estudos mais recentes tém mamocypacdo com aspectos
metodoldgicos, fazendo com que os achados desddgggbes tenham maior valor na
avaliagdo dos resultados. Os estudos mais recergalzados a partir do ano 2000,
encontraram uma proporcao de resultados estatrstit@ significantes entre a associacédo do
nivel de escolaridade e a idade da menopausa uoo poenor que 0s estudos mais antigos.
No entanto, somente 11 estudos foram realizades ala ano 2000, quantidade insuficiente
para afirmar, de forma conclusiva, que uma maieogupacao com aspectos metodoldgicos
encontrados nos estudos mais recentes pode infwesubstancialmente os resultados da

associacao avaliada.

Grande parte dos estudos seccionais excluiu deasiddises mulheres com histéria de
cirurgias pélvicas anteriores, como histerectonva eoforectomia. Tal exclusdo assume que
a idade da menopausa dessas mulheres seguiriamonpeglrao das que foram objeto de
estudo. Estudos ja realizados por analises de deoapetitivo ¢ompeting risk analysis)
sugerem que tal exclusdo néo altera substanciamest resultados (BRAMBILLA e

McKINLAY, 1989).

Esta reviséo ressalta a importancia de se estsdmsaciacdes dos habitos de vida, no
contexto das desigualdades sociais, com o proassadoecimento das populacdes. Uma

melhor compreensdo destas inter-relacdes podeiatiezcacOes especificas de prevencéo,
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como também servir de alicerce para o desenvoltonde tratamentos mais eficazes. O
funcionamento do ciclo menstrual parece ser infliselo de forma indireta pelo nivel de
escolaridade. A complexidade da medicdo do niveloeoondmico imprime restricdes nas

conclusodes dos trabalhos realizados nessa area.

Novos estudos, com maior uniformidade e qualidadetodologica, se fazem
necessarios para elucidar melhor como os habitogidie podem influenciar a fisiologia

ovariana e a qualidade da saude das mulheres am ger
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7 CONCLUSAO
A partir do exposto no presente trabalho, podesseluir que:

1. Nao se conseguiu demonstrar de forma clara a egiat@éa associagao entre o
nivel de escolaridade e a idade da menopausa.ePaxistir tal relacdo, visto que,
cerca de 40% dos estudos avaliados nesta revis@ondearam associacao
estatisticamente significante entre uma maior asicalde e a antecipacdo da
menopausa. A falta de significaAncia estatistica68% dos estudos incluidos
pode ter ocorrido por questdes metodoldgicas mémo estudo, como tamanho

amostral insuficiente, ou ainda, devido a alguns wvi&o identificado.

2. Diferencas entre os diversos aspectos metodolégicisados nos estudos néo se
mostraram capazes de influenciar de maneira sulstams resultados

encontrados.

3. S&o0 necessarios mais estudos para esclarecerpapetido nivel de escolaridade
e a idade da menopausa. Devem-se realizar estuddsdatogicamente
aprimorados, com maior homogeneidade entre oste&stravaliados, como
também priorizar a utilizacdo do desenho prospectipara evitar varios
problemas discutidos nesta revisdo que enviesarasodtados e dificultam, ou,

até mesmo, impossibilitam comparacao entre eles.
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