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RESUMO

A Doenca Trofoblastica Gestacional (DTG) é um conjunto de doencas que se
caracteriza pela proliferagdo anormal do tecido trofoblastico na gravidez. Devido a pouca
literatura existente sobre o seguimento da DTG, os autores objetivaram correlacionar, apos
esvaziamento uterino, os achados ultra-sonograficos e dopplervelocimétricos com os niveis da
fracdo B do hormdnio gonadotrofina corionica humana (B-hCG) em pacientes com DTG. O
estudo realizado foi retrospectivo, compreendendo um total de 96 pacientes com diagnostico
histopatolégico de Doenga Trofoblastica Gestacional, provenientes do Ambulatorio
especializado em DTG da Fundagdo Santa Casa de Misericordia do Para, no periodo de
janeiro de 2003 a dezembro de 2004. As informacdes foram obtidas através de fichas-
protocolo. A maioria das pacientes (79,2%) apresentou negativagdo espontdnea do B-hCG e
exames ultra-sonograficos normais apos esvaziamento uterino. No estudo de correlagdo entre
os achados da USG e os valores observados na curva de B-hCG, foram definidos trés grupos
de pacientes: 90,6% com ambos os exames alterados; 6,3% com B-hCG normal e USG
alterada; e 3,1% com B-hCG sugerindo DTG persistente sem a concomitancia dos achados
ultra-sonograficos. Observou-se que dentre as pacientes que apresentaram persisténcia dos
valores do B-hCG e USG alterada, 92,3% das pacientes tiveram o f-hCG como o primeiro
indicio de persisténcia da doenga. Concluiu-se que o B-hCG ¢ mais eficaz como o primeiro

marcador de persisténcia da DTG e indicag@o para tratamento adjuvante.

Palavras-chaves: Doen¢a Trofoblastica Gestacional; Gonadotrofina Corionica; Ultra-

sonografia com dopplervelocimetria



ABSTRACT

The Trophoblastic Gestational Disease (DTG) is a set of illnesses that are
characterized by the abnormal proliferation of trophoblasts related to pregnancy. Due to few
existing literature about the segment of DTG, the authors objectified to correlate, after
curettage procedure, the ultrasonographic and dopplervelocimetric findings with the levels of
B-hCG in patients with DTG. A retrospective study was carried out, making up a total of 96
patients with Trophoblastic Gestational Disease diagnosis, coming from the Foundation Santa
Casa de Misericordia do Pard clinic, in the period of January of 2003 through December of
2004. The information was obtained by protocol-profiles. The majority of the patients
(79,2%) presented spontaneous denying of B-hCG and normal ultrasonographic examinations
after uterine emptying. In the correlation study between USG findings and the observed
values on the B-hCG curve, three groups of patients were defined: 90,6% both compatible
examinations to malignity suggestion and for denying the illness that grouped the majority of
the patients; 6,3% normal B-hCG and suggestive malignant USG; 3,1% B-hCG suggesting
persistent DTG without the concurrence of ultrasonographic findings. It was observed that
amongst the patients who presented persistence of B-hCG suggestive values and anormal
USG, the majority of patients had the B-hCG as a first indication of the disease persistence. It
was concluded that B-hCG is more efficient as a first indication of persistence desease and

indication for complement treatment.

Word-keys: Trophoblastic Gestational Disease; chorionic gonadotropin, Ultrasonography

with dopplervelocimetry.
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1. INTRODUCAO

No passado, a Doenga Trofoblastica Gestacional (DTG) era vista como uma condig¢ao
fatal na maioria dos casos. Com o avangar dos anos, observou-se uma melhora na taxa de
sobrevida o que culminou na resolucdo quase que total dos casos com preservagdao da

capacidade reprodutiva. (LURAIN, 2003, NEWLANDS, 2003, apud MAESTA, 2006, p. 53).

A DTG agrupa afecgdes benignas e malignas, relacionadas com a gestacdo,
caracterizadas por proliferacdo anormal do trofoblasto placentario humano. (CALLEN, 2002,

p.793).

E uma doenga subdiagnosticada, ja que os dados disponiveis nos centros de referéncia
sdo correspondentes as pacientes que chegam encaminhadas para estes, consequentemente
ndo traduzindo o real nimero de casos da populagdo total. A grande ocorréncia de abortos nos
casos de DTG e a freqiiente deficiéncia dos métodos diagndsticos e atendimentos em locais

menos favorecidos, também contribuem para essa situagdo (MADI e GRILLO, 1995, p.23).

Ainda assim, alguns autores tentam dimensionar sua possivel incidéncia. Ha relatos de
ampla variacao entre paises diferentes e até mesmo dentro do mesmo pais ou regido. Existem
referéncias de que populagdes mais pobres apresentam maior freqiiéncia da doenga, chegando
a um caso para 82 gestacoes. Em regides mais desenvolvidas, como a Escandinavia, a
incidéncia ¢ de um para cada 2500 gestagdes; na América, porém, ocorre um caso a cada 1500
gestacoes. Estima-se que no Brasil ocorra um caso de mola em cada 200 gestagdes, € no ano
de 1985, o estado do Rio de Janeiro teve a maior freqiiéncia da doenga com um caso a cada 50
gestacdes (SEOUD et al, 1995, p.692; PATEK et al, 1978, p.381; BILGIN et al, 1997, p.185;
BELFORT et al, 1990, p.227 apud BELFORT e BRAGA, 2003, p.2; MADI e GRILLO, 1995,
p.25).

A DTG divide-se clinicamente em mola hidatiforme completa e parcial, mola
invasora, coriocarcinoma e tumor trofoblastico de localizacao placentaria. A mola hidatiforme
completa (MHC) ¢ a DTG mais freqiiente que se caracteriza por uma gestagdo sem formagao
de tecido embrionario. Ja a mola hidatiforme parcial (MHP) pode manifestar-se pela presenca
ou ndo de elementos embrionarios. A forma invasora possui vilosidades coridnicas e

trofoblasto em proliferagdo para o interior do miométrio ou vasculatura uterina. O
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coriocarcinoma ¢ uma condi¢do maligna em que ndo ha vilosidades coridnicas formadas e
ocorre invasdo do miométrio pelo trofoblasto anormal em proliferacdo. A mais rara e mais
fatal forma de tumor trofoblastico gestacional ¢ o tumor trofoblastico de localizagdao

placentéria (MADI e GRILLO, 1995, p.29; RUMACK et al, 1999 p. 1158).

Pacientes com DTG apresentam elevacdes significativas dos niveis de B-hCG e o
método de diagndstico por imagem complementar de escolha ¢é a ultra-sonografia (MAESTA,

2000, p. 374; BELFORT, 1992, p.28).

O tratamento deve ser instituido com carater de urgéncia através de esvaziamento
molar, quimioterapia profilatica ou cirurgia, devido risco de sangramento profuso e diversas
complicagdes severas como a embolizagdo pulmonar (HALBE, 1998, p.938; CAMANO et al.,
2005, p. 70).

Apds o esvaziamento uterino das pacientes com DTG, ¢ de extrema importincia a
adesdo das mesmas as consultas periddicas, que tem se demonstrado como a principal forma
de controle da evolugdo da doenga. E através desse acompanhamento que também se orienta
quanto as possiveis novas gestagoes, pois se sabe que o futuro reprodutivo das portadoras de
DTG pode ndo estar comprometido, possibilitando geragdes de conceptos sadios para que a

tristeza de ter sido vitima de DTG fique no passado (BELFORT, 2002, p. 21).
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1.1 OBJETIVOS
1.1.1 Geral
Correlacionar, apds esvaziamento uterino, os achados da ultra-sonografia (USG)
transvaginal e dopplervelocimetria com os niveis de B-hCG em pacientes com Doenca
Trofoblastica Gestacional.

1.1.2. Especificos

e Estudar a forma mais precoce de diagndstico na DTG utilizando os exames de

USG transvaginal com dopplervelocimetria e f-hCG sérico quantitativo.

e Observar a eficicia dos achados ultra-sonograficos para o diagnostico precoce

das formas invasoras.
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2. REVISAO DE LITERATURA

A DTG ¢ conhecida desde a antiguidade sob varias designagdes. Segundo Hipocrates,
a gravidez molar foi descrita como “hidropisia do utero” e atribuiu-a a dgua nao saudavel.
Aécio de Amida chamou-a de hidrops uteri referindo-se a mulheres que eliminaram pequenas
vesiculas semelhantes a hidatides (parasitas dos mamiferos) sob a forma de cistos. Mais tarde,
alguns autores afirmaram que cada vesicula representava um embrido ou que sua causa devia-

se ao excesso de relagdes sexuais (RUMACK et al, 1999, p.1155; MADI e GRILLO, 1995,
p-19).

Na atualidade, estudos tentam identificar os reais fatores de risco para a gravidez
molar. Em algumas populacdes a elevada incidéncia foi atribuida a fatores nutricionais e
socio-econdmicos, sendo provavelmente explicado através do baixo consumo de beta-
caroteno. Pesquisas realizadas comprovaram alta incidéncia de DTG em regides onde o
consumo de vitamina A ¢ baixo. Esse fato por si condicionaria perturbagdes na fertilizagao e

na implantagao ovular (BERKOWITZ et al, 1980 apud MADI e GRILLO, 1995, p.26).

A 1dade materna superior a 35 anos também demonstrou ser um fator de risco assim
como historia anterior de gravidez molar e ascendéncia asiatica (BEREK et al, 1998, p.893;

RUMACK et al, 1999, p.1155).

A etiopatogenia da DTG pode estar relacionada ao aumento da capacidade
proliferativa do trofoblasto ou a diminui¢do da resisténcia materna a essa proliferacao

(BASTOS, 1998, p.345).

A mola hidatiforme completa (MHC) ¢ uma gestacdo sem formacdo de tecido
embrionario, sendo a DTG mais freqiiente, representando 70,2% em relagdo a mola
hidatiforme parcial segundo Belfort (1992, p.23). E caracterizada pela pronunciada
hiperplasia difusa do cito e do sinciciotrofoblasto e a perda da vascularizagdo vilositaria, a
qual leva a formagdo de edema generalizado do tecido viloso e ao acumulo de liquidos em
uma grande cisterna central (MADI e GRILLO, 1995, p.29). Segundo Berek (1998, p.897)
apos esvaziamento de uma MHC, ocorre invasdo uterina local em 15% das pacientes e

metastases em 4%.
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Quanto ao aspecto genético, a mola completa geralmente possui caridtipo diploide e

pode ser homozigdtica ou heterozigdtica.

Na homozigoética, 46XX, ha fertilizacdo de um 6vulo com nucleo ausente ou inativo
por um unico espermatozoide haploide (23X) que duplica o seu proprio genoma e da origem a
um zigoto sem genoma feminino. Kajii ¢ Ohama (apud BELFORT, 1992, p. 22) que
submeteram 20 casos de mola completa a cariotipagem, todos 46XX, comprovaram que em
todos os casos os cromossomos eram de origem paterna (androgenética). Ocorre edema
generalizado, hiperplasia grosseira do trofoblasto, menor probabilidade de maligniza¢do (em
relagio a heterozigética) e niveis elevados de B-hCG. E responsavel por 90% dos casos de

MHC. (BEREK et al, 1998, p. 894).

Cerca de 5 a 10% das MHC apresentam cariotipo heterozigoto (46XY), ocorrendo
através do fendmeno da dispermia, ou seja, a partir da fertilizagdo de um 6vulo, também com
nucleo inativo ou ausente, por dois espermatozoides, um 23X e outro 23Y. Neste tipo de mola
hidatiforme hd maior tendéncia a doenga trofoblastica persistente e risco de evolugdo para
tumores mais agressivos, como mostra o estudo da cromatina sexual (X e Y) realizado por

Surti e Szulman (apud BELFORT, 1992, p. 22; MAESTA et al, 2000, p. 446).

A mola hidatiforme parcial (MHP) ¢ também considerada uma anomalia gestacional,
apresenta elementos embrionarios ou fetais, placenta com parte das vilosidades de aparéncia
normal e parte com edema vilositario focal, e hiperplasia do trofoblasto. Em 90% dos casos a
MHP ¢ triploide, isto €, com dois genomas paternos € um materno (origem biparental).
Quando h4 um feto em conjunto com uma mola parcial, este geralmente exibe os estigmas de
triploidia, incluindo restrigdo do crescimento e multiplas malformacdes congénitas como a
sindactilia e a hidrocefalia. Aproximadamente 4% das pacientes com MHP irdo desenvolver
doenga persistente, na maioria das vezes nao metastatica (LAGE et al, 1992, p.404; MADI ¢
GRILLO, 1995, p.29; BEREK et al, 1998, p. 894-98).

A mola invasora (coriocarcinoma destruens) ¢ definida, em termos histopatolédgicos,
como a presenca de vilosidades corionicas formadas e trofoblasto provenientes de uma MHC
ou MHP em proliferagdo para o interior do miométrio ou vasculatura uterina. Em geral ¢

delimitada ao utero e ha regressdo espontanea sendo considerada biologicamente benigna,
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porém pode ocorrer penetracdo ou perfuracdo com conseqiiente hemorragia tornando-se
grave. As vilosidades molares invasivas podem embolizar para locais distantes, incluindo
pulmdo e cérebro. Habitualmente a mola invasora torna-se clinicamente aparente apods
esvaziamento de uma gravidez molar (MADI e GRILLO, 1995, p.30; RUMACK et al, 1999
p. 1158; BEREK et al, 1998 p. 798).

O coriocarcinoma ¢ uma condi¢do maligna definida histologicamente por auséncia de
vilosidades coridnicas formadas e por invasdo do miométrio pelo trofoblasto anormal em
proliferagdo. Sdo comuns as metastases a distancia, afetando mais frequentemente os

pulmdes, figado, cérebro, trato gastrointestinal e rins (RUMACK et al, 1999 p. 1158).

O tumor trofoblédstico de localizagdo placentiria (TTLP) ¢ a forma de tumor
trofoblastico gestacional (TTG) mais rara e mais fatal, sendo composto, principalmente, por
células intermediarias do citotrofoblasto que surgem na implantagdo do sitio placentario. Os
TTLP invadem o miométrio pela separacdo de fibras e feixes musculares, e cerca de 15 a 20%
se comportam de modo maligno. Diferentemente das outras formas de DTG, o TTLP nao tem
o B-hCG como um bom marcador. O hormoénio lactogénio placentario humano (hPL),
proteina produzida pelo trofoblasto intermediério, ¢ fortemente positivo, porém sem valor
preditivo confidvel em relagdo ao desenvolvimento desse tumor (RUMACK et al, 1999,

p.1158, MADI e GRILLO, 1995, p.30).

Em relagdo a essas formas de DTG persistentes, Yazaki (2004, p.89) comparou a
expressao imuno-histoquimica da oncoproteina c-erbB-2 e da proteina p53, supressora de
tumor, em tecido molar fixado dessas pacientes com as que apresentaram remissao
espontanea. As imuno-expressoes das proteinas c-erbB-2 e p53 foram significantemente
maiores nas molas hidatiformes que evoluiram para malignizagdo do que naquelas com

remissao espontanea.

A Sociedade Internacional para o Estudo da Doenca Trofoblastica (ISSTD), a
Sociedade Internacional do Cancer Ginecoldgico (IGCS) e a Federacdao Internacional de
Ginecologia e Obstetricia (FIGO) padronizaram uma classifica¢ao clinica patoldgica para os
casos de DTG persistente divulgada em 2002 (NGAN et al, 2002). Essa nova classificacao
associa o estadiamento da FIGO (distribui¢do anatdmica da neoplasia: estadios I, I, Il e I'V)

ao sistema de escore de risco da OMS modificado, que utiliza fatores progndsticos para
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resisténcia a quimioterapia: 0, 1,2 e 4 (ANEXO A). A DTG de baixo risco inclui os estadios
I, IT ou III associado ao escore de risco 6 ou menos, ao passo que a de alto risco é considerado
nos estadios I, II ou III associado ao escore de risco 7 ou mais; ou ainda estadio IV

independente do escore de risco (MAESTA, 2005, p.54).

Quanto as manifestagdes clinicas, a metrorragia intermitente ¢ indolor ocorre em todas
as formas de mola hidatiforme A eliminacdo de vesiculas também ¢é especifica dessa
apresentacdo. Na DTG, ha relatos de edema, choque hipovolémico decorrente de intenso
sangramento, anemia, convulsdo na toxemia precoce, lesdes renais, hepdaticas, cerebrais e
retinianas, hiperémese gravidica, abdome agudo por tor¢do de cistos tecaluteinicos, além da
sindrome da angustia respiratéria do adulto por deportagdo trofoblastica e tireotoxicose.
Atualmente, apesar da persisténcia dos sinais e sintomas cldssicos, este quadro clinico esta
cada vez mais incomum devido ao emprego sistematico da ultra-sonografia no diagndstico
(BASTOS, 1998, p.347, BELFORT ¢ BRAGA, 2004, p.489; BEREK et al, 1998, p.896-897,
CAMANO et al., 2005, p. 67).

A perda sanguinea e o utero maior que o esperado para a idade gestacional ocorre
freqlientemente na mola hidatiforme completa. Os sinais e sintomas da mola hidatiforme
parcial sdo similares aos da MHC, no entanto apresentando-se em menor freqiiéncia e
gravidade. Nessa forma de DTG, o tamanho do utero ¢ normalmente menor que o esperado
para a idade gestacional, ocorre quadro de aborto retido ou incompleto e quando ocorre a pré-
eclampsia ela ¢ mais tardia do que na MHC, porém podendo ser igualmente severa. Na mola
invasora, coriocarcinoma e tumor de localizagdo placentdria as manifestagdes clinicas sdo
variadas, ja que apresentam alto poder de metéstases levando a lesdes que provocam sintomas

em varios orgaos e sistemas (MADI e GRILLO, 1995, p.44; RUMACK et al, 1999, p.1156).

O diagnostico da gravidez molar fundamenta-se além da sintomatologia, na dosagem
da fragdo P do hormodnio gonadotrofina coridnica humana sérico, na ultra-sonografia e no
estudo andtomopatologico. A dosagem de B-hCG e a USG sdao fundamentais tanto na
comprovagdo do diagnostico quanto no acompanhamento pos-molar (MAESTA et al, 2000,

p.448: MADI e GRILLO, 1995, p.45).

Na DTG ocorre uma stbita elevagdo dos titulos do f-hCG sérico podendo ser acima de

100.000 mUI/ml, e que pode permanecer apds procedimento de esvaziamento uterino. No
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entanto, ocorre baixo nivel do hormonio nas pacientes com DTG cujo trofoblasto se prolifera
em pequena quantidade, ja que existe uma intensa correlacdo entre massa trofoblastica e os
niveis de B-hCG, e em pacientes que apresentam tumor trofoblastico de localizagao

placentaria (MADI e GRILLO, 1995, p.150; RUMACK et al, 1999, p.1156).

Pacientes em seguimento de DTG apds esvaziamento uterino, apresentam variagoes
significativas dos niveis de B-hCG. Faz-se necessario, entdo, sua dosagem seriada para
diagndstico de DTG persistente e até mesmo para a determina¢do de cura. A Sociedade
Brasileira de Neoplasia Trofoblastica Gestacional recomenda a dosagem de B-hCG com
intervalos semanais, p6s esvaziamento molar, até obtencdo de trés dosagens consecutivas
normais, prosseguindo com intervalo quinzenal e, a seguir, mensal, até completar seis meses
apos o primeiro resultado negativo. Nas pacientes que foram submetidas a procedimentos
auxiliares para a cura, o seguimento mensal se estenderd por um ano (MADI e GRILLO,

1995, p.150; MAESTA, 2000, p. 374).

Maesta et al (2000, p. 373) caracterizaram a curva de regressao do B-hCG (ANEXO B)
pos-mola hidatiforme completa, a partir da avaliacdo clinico laboratorial de 61 pacientes,
como sendo o mais sensivel indicador de tumor trofoblastico gestacional. Salientou também,
através de um estudo prospectivo clinico e histopatoloégico, que a determinacdo seriada de

hCG sérico permanece o unico indicador prognostico seguro para TTG pos-mola hidatiforme

completa (MAESTA, 2000, p. 168).

Formas benignas de DTG e sem complica¢des atingem niveis de normalizagdo do [3-
hCG em média de 11 semanas, podendo chegar a 60 semanas apds esvaziamento uterino.
Caso haja elevacao ou persisténcia do B-hCG na curva de cura durante o seguimento poés-
molar, podera ser um indicativo de doenga residual ou persistente, afastada a hipotese de nova

gravidez (MADI e GRILLO, 1995, p.151; MAESTA, 2000, p. 374).

Salienta-se também que Levavi H. et al. (1993, p.720-721) estudando os niveis de -
hCG em pacientes com mola hidatiforme, concluiram que podem ocorrer falsos niveis de -
hCG no soro, sendo inferiores aos verdadeiros valores desse hormonio, o que foi identificado

como “Hook effect”.
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O método de diagndstico por imagem complementar de escolha no estudo da DTG ¢ a
ultra-sonografia, por ser pratico e eficiente. Além de oferecer subsidios iconograficos, pode
diagnosticar cistose uterina, acompanhamento da regressdo espontanea do Utero e a
visualizagdo dos processos infiltrativos miometriais ¢ metastases de alguns orgaos

abdominais, do figado em especial (BELFORT, 1992, p.28).

Para Alberto e Martinez (2000, p. 37), que estudaram 118 pacientes com Doenca
Trofoblastica Gestacional, os niveis de B-hCG e o ultra-som pélvico sdao métodos
diagnosticos eficazes, ja que 77% e 64% das pacientes foram diagnosticadas com esses

métodos respectivamente.

Ao ultra-som, a mola completa caracteriza-se como um aumento acentuado do volume
uterino em relagdo ao esperado para a idade gestacional, com a cavidade uterina
completamente preenchida por massa ecogénica com multiplas vesiculas de tamanho e
formatos variados em permeio, produzindo um aspecto sonografico de “flocos de neve” ou

“favos de mel” (MAESTA, 2000, p.445).

Na mola parcial, observa-se espacos cisticos focais nos tecidos placentarios
aumentados, cavidade amniodtica que pode estar vazia, conter ecos fetais, abrigar concepto
vivo com mé formacao (triploidia) ou com restricdo do crescimento (MADI e GRILLO, 1995,

p.47; CALLEN, 2002, p.796).

A mola invasora, o coriocarcinoma e o tumor trofoblastico de localizacdo placentaria
podem ter aspecto semelhante a ultra-sonografia, sendo o aspecto mais comumente
visualizado o de um nddulo ecogénico focal hipervascularizado no miométrio. As lesdes
também podem ter aspecto de tecido molar, ou seja, sdlidas, ecogénicas ou hipoecoicas, ou
complexas e multicisticas. Pode haver ainda um grande aumento do utero ou uma grande
massa pélvica indiferenciada. No entanto, a ultra-sonografia ndo ¢ totalmente especifica para
diagnoéstico de tais doencas, pois essas alteragdes podem também estar presentes em outras
patologias como hematomas e mioma uterino (RUMACK et al, 1999, p.1159; KURJAK e
KUPESIC, 1999, p.106).

O diferencial pode estar no estudo dopplervelocimétrico, que atualmente ¢ a melhor

modalidade de obtengdo de imagens para avaliagdo do acometimento uterino e pélvico nas
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neoplasias trofoblésticas persistentes (NTP). As caracteristicas da NTP ao doppler duplex e
em cores refletem a acentuada hipervascularizagao do trofoblasto invasivo. O fluxo sanguineo
trofoblastico tem como caracteristica o aumento da velocidade sistolica maxima (VSM) e um
baixo indice de resisténcia (IR) das derivagdes arteriovenosas funcionais (RUMACK et al,

1999, p. 1162).

Da mesma forma, Campos e Viggiano (1994, p.17-21) em estudo de 21 pacientes com
tumor trofobléastico gestacional analisando o perfil dopplerfluxométrico, concluiram que a
ultra-sonografia transvaginal, com ou sem imagem a cores, ¢ a andlise do fluxo sanguineo,
podem ser usadas para assegurar a hemodindmica da artéria uterina e do miométrio assim

como na propedéutica inicial destes tumores antes do inicio da quimioterapia.

Rezende e Belfort (1994, p.26) avaliaram as artérias uterinas e o fluxo
intraparenquimatoso de 16 pacientes através do doppler-colorido vaginal e correlacionaram
com as dosagens de B-hCG. Observaram que nos casos de remissao molar as artérias uterinas
tendem a retomar padrdo de fluxo ndo-gravidico antes mesmo da negativagdo do B-hCG. No
entanto, em casos de doenga invasora, ha permanéncia de fluxo de baixa resisténcia nas
artérias uterinas e intramurais, concluindo-se que o doppler-colorido vaginal permite a
deteccdo precoce das recidivas e o rastreio dos focos intramiometriais de atividade

trofoblastica alterada.

Maesta et al (2003) descreveram um caso de mola hidatiforme completa (MHC) e
eclampsia concomitante em uma paciente com 20 anos de idade. A ultra-sonografia mostrou
massa heterogénea intra-uterina com estruturas anecoicas arredondadas e ecos amorfos,
compativeis com MHC e, em novo exame ultra-sonografico, confirmou o aspecto de vesiculas
com dopplervelocimetria revelando baixa resisténcia ao fluxo nas artérias uterinas. Essa
paciente em seguimento pds-molar foi diagnosticada, precocemente, com tumor trofoblastico
gestacional pelos niveis de B-hCG em ascensdo e os achados ultra-sonograficos, em fase ainda
assintomatica. Comprovaram entdo, que a determinacao seriada da gonadotrofina coridnica
humana e a avaliacdo do ultra-som e doppler, sdo imprescindiveis para o diagnéstico de

malignidade em estagio precoce e assintomatico.

Nas pacientes que apds desenvolvimento de DTG evoluiram com negativacao dos

valores de B-hCG e mantiveram alteracdes ultra-sonograficas e dopplervelocimétricas, deve-
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se considerar a possibilidade de desenvolvimento de Malformagdo Arteriovenosa Uterina
(MAVU), que se caracteriza por uma rara alteragdo vascular no espaco interviloso da
intimidade miometrial permitindo fluxo direto do sistema arterial para o venoso sem a
participacdo dos capilares. Ha menos de 100 casos relatados na literatura, e esta condi¢do na
sua forma adquirida, tem como principal causa a DTG segundo estudo de Belfort (2006,

p.112).

Realiza-se, entdo, o esvaziamento uterino que pode ser através de vacuo-aspiracio
elétrica ou aspiracdo manual intra-uterina (AMIU) que devem ser preferidos em pacientes que
desejam preservar sua fertilidade. A AMIU ¢ indicada, preferencialmente, em casos de
volume uterino menor ou igual a 12 semanas (CAMANO et al., 2005, p. 69-70; BEREK et al,
1998. p. 898). A eficdcia do esvaziamento uterino pode ser observada no estudo de Alberto e
Martinez (2000, p. 37), que concluiram, apos esvaziamento uterino por aspiracao elétrica e
tratamento apropriado, ter ocorrido normaliza¢do dos niveis de B-hCG na maioria dos casos,
sugerindo cura para a doencga. No entanto, segundo Mcdonald e Ruffolo (1983, p.67-83) 50%
das pacientes que apresentaram Doenca Trofoblastica Gestacional mantiveram niveis de -

hCG elevados mesmo apos a realizagdo do procedimento de esvaziamento uterino.

O material de curetagem deve ser submetido a exame anitomopatolégico que
confirma o diagnéstico e pode ser complementado pela andlise cariotipica. Multiplos
parametros histopatoldgicos devem ser analisados no material da MHC como proliferagdo do
trofoblasto, presenga de necrose ou hemorragia, atipia nuclear, maturacdo trofoblastica,
relagdo cito/sinciciotrofoblasto e camada fibrindide. Quando ocorre progressdo para tumor
trofoblastico gestacional, sdo visualizados na peca sinais de proliferacdo trofoblastica
acentuada, necrose extensa e hemorragia, atipia nuclear, diminuicdo da maturacao

trofoblastica e excesso de citotrofoblasto (MAESTA, 2000, p. 448; MAESTA, 2000, p. 168).

A pratica da quimioterapia profilatica, concomitante ou subseqiiente ao esvaziamento
molar, foi implementada a partir de 1965 pelo “National Institutes of Health” (NIH).
Entretanto, permanece controversa sua aplicagdo nas pacientes com mola hidatiforme de alto
risco devido reduzir a incidéncia de TTG para menos da metade, porém parece aumentar a
morbidade e a resisténcia a quimioterapia, caso a paciente desenvolva TTG (GOLDSTEIN e

BERKOWITZ, 1995, p. 22:157-60 apud MAESTA, 2000, p.167).
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O tratamento de escolha para o TTG € a quimioterapia, que promove a remissao
completa da doenga e preserva a capacidade reprodutiva, na maioria dos casos. A cirurgia ¢
tratamento coadjuvante, realizada em pacientes com doenca residual localizada, sem resposta
a quimioterapia, ou ainda, para a resolugdo de complica¢des do tumor, como hemorragias.
Dependendo da extensdo das lesdes ¢ indicada radioterapia combinada com quimioterapia
para o tratamento de metastases cerebrais e hepaticas pelo seu efeito hemostatico e anti-
tumoral (BELFORT et al, 2004, p. 487; BERKOWITZ ¢ GOLDSTEIN, 2000 apud
MAESTA, 2005, p. 55).

No manejo das pacientes com DTG, ap6s o esvaziamento uterino, ¢ fundamental o
controle pds-molar, que consiste em: exame ginecoldgico, contracepgao (preferencialmente o
método hormonal) e dosagem seriada do B-hCG. A curva do B-hCG ¢ o principal item do
acompanhamento pos-molar. A curva em regressao significa remissao espontanea da doenca e
nao necessita de nenhum tratamento adicional. A curva ¢ anormal quando os niveis estdo
estacionarios ou em elevagdo. Nestes casos, € necessario o rastreamento de DTG persistente,
que é uma complica¢io temida, mas que deve ser diagnosticada precocemente (MAESTA,

2000, p. 449-450).
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3. MATERIAIS E METODOS

O estudo proposto foi retrospectivo, realizado no ambulatério especializado em
doenga trofoblastica gestacional (Ambulatorio de Mola) do Hospital da Fundagdo Santa Casa
de Misericordia do Para (FSCMPA), no periodo de janeiro de 2003 a dezembro de 2004, o

qual admitiu um total de 165 pacientes neste periodo.

As informacdes deste trabalho foram obtidas a partir dos prontudrios armazenados no
arquivo deste hospital e do Ambulatério de Mola através de fichas-protocolo (APENDICE
A).

Como critério de inclusdo, foram estudadas todas as pacientes com resultado do

histopatoldgico positivo para Doenga Trofoblastica Gestacional apds esvaziamento uterino.

Foram inicialmente excluidas da pesquisa 18 pacientes em que ndo foi possivel
obtencao de informacdes para o estudo devido prontuario extraviado ou incompleto. Também,
33 pacientes que apresentaram resultados do histopatologico inconclusivo para DTG foram
retiradas do universo amostral. As pacientes que ndo fizeram acompanhamento ambulatorial
adequado ao protocolo da FSCMPA pds-esvaziamento molar, também foram excluidas da

pesquisa, compreendendo um total de 18 pacientes.

A andlise final foi composta por 96 pacientes incluidas no critério exposto. A andlise
individual foi realizada a partir de verificagdes de datas referentes a curva de B-hCG e

achados ultra-sonograficos nos seguintes parametros:

1) Fragdo B do hormdnio gonadotrofina corionica humana plasmatico quantitativo:

e Negativou: Primeira data referente as trés primeiras dosagens de B-hCG

inferiores a 25 Ul/ml consecutivas.

e Persistiu: Valores de f-hCG mantidos positivos (superior a 25 Ul/ml)
- Aumentou: Data referente ao primeiro valor de B-hCG positivo que precedeu

dosagens sucessivamente crescentes.
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- Estacionou: Data referente ao primeiro valor que precedeu trés dosagens

positivas de B-hCG com variag¢des de até¢ 10%.
2) Ultra-sonografia transvaginal com dopplervelocimetria

e Normal: Achados ndo compativeis com Doenga Trofoblastica Gestacional
persistente.

e Sugestivo (alterado): Achados compativeis com Doenca Trofoblastica
Gestacional persistente.

e Nao normalizou: Pacientes que apds apresentarem achados ultra-sonograficos
compativeis com Doenga Trofoblastica Gestacional persistente, nao
normalizaram o exame por um periodo de até seis meses do esvaziamento

uterino.

Foi considerada a varidvel tempo de normalizagdo e alteracdo do B-hCG e USG em
semanas, segundo protocolo da FSCMPA, que padroniza como conduta dosagens de $-hCG

semanais, em pacientes pos-esvaziamento uterino, até sua negativagao.

As informagdes coletadas foram inseridas no programa EPI-INFO, versao 6.04, para

analise estatistica. As tabelas e graficos foram construidos no Microsoft EXCEL 2000.

Para andlise da significancia foram utilizados os testes de Qui-Quadrado (xz), t de
Student e analise descritiva através da média e desvio padrdo das varidveis coletadas na

amostra, com nivel o = 0,05 (5%), através do software BioEstat 4.0.



4. RESULTADOS

Neste estudo foram analisadas 96 pacientes atendidas no Ambulatorio de Mola da

FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.

TABELA 1 - Pacientes com persisténcia ou negativagdo dos
niveis de B-hCG apds esvaziamento uterino do Ambulatorio

de Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.

B-hCG Freqiiéncia %

Persistiu 16 16,7
Negativou™ 80 83,3

TOTAL 96 100,0

*p =0.00001* (Qui-Quadrado)
FONTE: prontuarios da FSCMPA

Apbs o esvaziamento uterino, 16 (16,7%) pacientes mantiveram os niveis de f-hCG

persistentes, enquanto que 80 (83,3%) negativaram.

BhCG

Persistiu
16,7%

Negativo*
83,3%

FIGURA 1: Pacientes com persisténcia ou
negativacdo dos niveis de PB-hCG apods
esvaziamento uterino do Ambulatério de Mola da

FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.
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TABELA 2 — Pacientes com aumento ou niveis de B-hCG estacionados apos
esvaziamento uterino do Ambulatério de Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a
dezembro de 2004.

B-hCG Freqiiéncia %
Aumentou 8 50
Estacionou 8 50

TOTAL 16 100,0

*p =0.00001* (Qui-Quadrado)
FONTE: prontudrios da FSCMPA

Dentre as pacientes que mantiveram o B-hCG persistente, 8 pacientes (50%)
apresentaram elevacdo dos niveis de -hCG e 8 (50%) permaneceram com titulacdes estaveis

(variagdo entre as dosagens de até 10%).

AUMENTOU / ESTACIONOU

Aumentou
50,0%

Estacionou
50,0%

FIGURA 2 — Pacientes com aumento ou niveis de B-hCG
estacionados apos esvaziamento uterino do Ambulatério de

Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.
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TABELA 3 — Tempo decorrido entre o esvaziamento uterino e a persisténcia
dos niveis de B-hCG do Ambulatério de Mola da FSCMPA de janeiro de
2003 a dezembro de 2004.

Tempo (semanas) Freqiiéncia %
Até 02 3 20,0
03 a04 9 60,0
>5 3 20,0
TOTAL 16 100,0

FONTE: prontuarios da FSCMPA

Com relagdo as 16 pacientes em que os niveis de B-hCG persistiram, 3 (20%) tiveram
esses valores detectados em até 2 semanas, 9 (60%) em 3 a 4 semanas ¢ 3 (20%) apos 5

s€manas.

80,0 7
60,0
P 60,0 1
g 60
R
Cc
E 40,0
N 40
T
U 20,0 20,0
A 20,0 1
L 20
0,0 T T
Ate 02 03a04 >5
Tempo (semanas)

FIGURA 3 - Tempo decorrido entre o esvaziamento
uterino e a persisténcia dos niveis de B-hCG do
Ambulatério de Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a
dezembro de 2004.
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TABELA 4 - Tempo decorrido do esvaziamento uterino até a normaliza¢ao dos
niveis de B-hCG das pacientes do Ambulatorio de Mola da FSCMPA de janeiro
de 2003 a dezembro de 2004.

Tempo (semanas) Freqiiéncia %
Até 05 37 38,5
06a10 38 39,6
11al5 15 15,6

> 15 6 6,3
TOTAL 96 100,0

FONTE: prontuérios da FSCMPA

De todas as pacientes estudadas, 37 (38,5%) tiveram os niveis de f-hCG normalizados
em até 5 semanas, 38 (39,6%) entre 6 a 10, 15 (15,6%) entre 11 e 15 e 6 (6,3%) normalizaram

apos 15 semanas.

50,0 1
38,5 39,6
P 40,0 1
E
R
Cc 30,01
E
N
T 20,01 15,6
U
A
| N ﬁ
0,0 T T T 1
Até 05 06 a10 11 a15 >15
Tempo (semanas)

FIGURA 4 - Tempo decorrido do esvaziamento uterino até a
normalizagdo dos niveis de B-hCG das pacientes do
Ambulatério de Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a
dezembro de 2004.



TABELA 5 — Resultados ultra-sonograficos apds esvaziamento
uterino das pacientes do Ambulatorio de Mola da FSCMPA de
janeiro de 2003 a dezembro de 2004.

USG Freqiiéncia %
Normal* 78 81,3
Sugestivo 18 18,8
TOTAL 96 100,0

*p = 0.00001* (Qui-Quadrado)
FONTE: prontuérios da FSCMPA

Das 96 pacientes analisadas, 78 (81,3%) apresentaram resultado da ultra-sonografia

normal e 18 (18,8%) alterados apds esvaziamento uterino.

USG

Sugestivo
18,8%

Normal*
81,3%

FIGURA 5 - Resultados ultra-sonograficos apds
esvaziamento uterino das pacientes do Ambulatério de
Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de
2004.
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TABELA 6 - Tempo decorrido entre o esvaziamento uterino e a
primeira USG alterada das pacientes do Ambulatério de Mola da
FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.

Tempo (semanas) Freqiiéncia %
01 a 05 10 55,6

06 a 10 7 38,9

> 10 1 5,6
TOTAL 18 100,0

FONTE: Prontuarios da FSCMPA

Apobs o esvaziamento molar, 10 (55,6%) pacientes apresentaram achados alterados a

USG em até 5 semanas, 7 (38,9%), entre 6 e 10, e uma (5,6%) em mais de 10 semanas.

55,6

60,0

50,0
P
E 38,9
R 40,04
Cc
E
N 30,0 1
T
U 20,04
A

5,6

L 10,0

0,0 T T

01a05 06a10 >10
Tempo (semanas)

TABELA 6 - Tempo decorrido entre o esvaziamento uterino € a
primeira USG alterada das pacientes do Ambulatorio de Mola da

FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.
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TABELA 7 — Pacientes quanto a normaliza¢do dos resultados ultra-sonograficos
do Ambulatério de Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.

Normalizou USG Freqiiéncia %
SIM* 94 97,9

NAO 2 2,1
TOTAL 96 100,0

*p = 0.00001* (Qui-Quadrado)
FONTE: prontuarios da FSCMPA

Em 94 (97,9%) casos ocorreu normalizagdo dos achados ultra-sonograficos apos
procedimento de esvaziamento uterino independente de ter ocorrido alteracdes anteriores, e 2

(2,1%) pacientes ndo evoluiram com normalizagao.

Normalizag¢ao do USG

NAO
2,1%

SIM*
97,9%

FIGURA 7 - Pacientes quanto a normalizacdo dos
resultados ultra-sonograficos do Ambulatorio de Mola da

FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.
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TABELA 8 - Tempo decorrido entre o esvaziamento uterino e a
normaliza¢do da USG das pacientes do Ambulatorio de Mola da

FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.

Tempo (semanas) Freqiiéncia %
<1 78 83,0

01 a 05 3 3,2

06a10 3 3,2

11als 6 6,4

> 15 4 4,3
TOTAL 94 100,0

FONTE: Prontuarios da FSCMPA

Dentre as 96 pacientes analisadas, 78 (83%) apresentaram normalizacdo da USG
imediatamente apds o esvaziamento uterino, 3 (3,2%) normalizaram entre 1 e 5 semanas, 3

(3,2%) entre 6 a 10, 6 (6,4%) entre 11 e 15 e 4 (4,3%) normalizaram apds 15 semanas.

100,0
83,0

P 80,0 1
E
R
(o3 60,0 1
E
N
T 40,0+
U
A
L 20,01

3,2 6.4 4.3

0,0 T T T T
<1 01a05 06a10 11a15 >15
Tempo (semanas)

FIGURA 8 - Tempo decorrido entre o esvaziamento uterino
e a normalizagdo da USG das pacientes do Ambulatério de

Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.
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TABELA 9 - Pacientes quanto a realizagdo de quimioterapia
apo0s esvaziamento uterino do Ambulatorio de Mola da

FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.

Quimioterapia Freqiiéncia %
SIM 16 16,6
NAO* 80 83,3
TOTAL 96 100,0

*p = 0.00001* (Qui-Quadrado)
FONTE: prontuarios da FSCMPA

Durante o seguimento da DTG, 16 (16,6%) pacientes necessitaram realizar

quimioterapia, enquanto 80 (83,3%) evoluiram sem este tratamento.

QUIMIOTERAPIA

SIM
16,6%

83,3%

FIGURA 9 - Pacientes quanto a realizacdo de
quimioterapia apos esvaziamento uterino do Ambulatério
de Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de
2004.
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TABELA 10 — Relagdo da alteracdo do B-hCG com os resultados alterados na
USG das pacientes do Ambulatorio de Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a

dezembro de 2004.
USG
B-hCG Normal Sugestivo
Freq % Freq %
Persistiu 3 3,1 13 13,5
Negativou 74 77,1 6 6,3

*p =0.00001* (Qui-Quadrado)
FONTE: prontuarios da FSCMPA

Dentre as pacientes que mantiveram os valores de BhCG persistentemente positivos, 3
(3,1%) apresentaram o resultado da USG, apos esvaziamento uterino, normais, e 13 (13,5%)
alterados. Setenta e quatro (77,1%) pacientes que negativaram os valores de B-hCG

apresentaram USG dentro da normalidade, no entanto 6 (6,3%) alteradas.

| @ Beta HCG B USG
100,0 -
77,1

p 80,0
E
R
C 60,0
E
N
T 40,0+
u
’: 13,5

20,0

31 - 6,3
0,0 r
Persistiu Negativou
Resultado do exame

FIGURA 10 - Relagdo da alteragdo do B-hCG com os
resultados alterados na USG das pacientes do Ambulatério de

Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.



TABELA 11 - Relacao B-hCG e USG das pacientes do Ambulatério de
Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.

Resultados Freqiiéncia Y%
B-hCG X USG
Persistiu B-hCG e Normalizou USG 3 3,1
Negativou B-hCG e Sugestivo USG 6 6,3
Compativel B-hCG e USG 87 90,6
TOTAL 926 100,0

FONTE: prontuarios da FSCMPA
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Na anélise das 96 pacientes, definiram-se 3 grupos comparativos de B-hCG e achados

ultra-sonograficos. No primeiro grupo 3 (3,1%) pacientes mantiveram niveis de B-hCG

alterados e achados ultra-sonograficos normais. No segundo, 6 (6,3 %) pacientes negativaram

os valores de B-hCG e apresentaram achados ultra-sonograficos alterados. No terceiro grupo,

87 (90,6%) pacientes apresentaram ambos os exames alterados (persisténcia do B-hCG e

achados ultra-sonograficos alterados ou negativa¢ao do B-hCG e USG normal).

Resultados BhCG x USG

Persistiu Beta

e Normalizou Negativou Beta
USG e Sugestivo
3,1% UsG

6,3%
Compativel
Beta e USG
90,6%

FIGURA 11 — Relag¢ao B-hCG e USG das pacientes do
Ambulatorio de Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a

dezembro de 2004.
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TABELA 12 — Relagdo B-hCG e USG com a realizagdo de quimioterapia das pacientes do
Ambulatério de Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.

Quimioterapia
Resultados SIM NAO
B-hCG x USG
Freq % Freq %
Persistiu B-hCG e Normalizou USG 3 100,0 0 0,0
Negativou B-hCG e Sugestivo USG 0 0,0 6 100,0
Compativel B-hCG e USG 13 14,6 74 85,1

FONTE: prontuarios da FSCMPA

Dentre os grupos que foram definidos anteriormente, no primeiro 3 (100%) das
pacientes foram submetidas a quimioterapia, no segundo nenhuma, e no terceiro, 13 (14,6%)

se submeteram e 74 (85,1%) ndo realizaram quimioterapia.

@ COM Quimioterapia @ SEM Quimioterapia
100,0
80,0 1
60,0 -
40,0 1
20,0 A
0,0 T T
Persistiu Beta e Negativou Beta e Compativel Beta e
Normalizou USG Sugestivo USG USG

FIGURA 12 - Relagdo B-hCG e USG com a realizagdo de
quimioterapia das pacientes do Ambulatério de Mola da FSCMPA de
janeiro de 2003 a dezembro de 2004.
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TABELA 13 — Comparagdo dos métodos diagndsticos quanto ao
primeiro indicio de DTG persistente das pacientes do Ambulatério de

Mola da FSCMPA de janeiro de 2003 a dezembro de 2004.

Método diagnostico Freqiiéncia %
B-hCG 12 92,3
USG 1 7,7
TOTAL 13 100,0

FONTE: prontuario da FSCMPA

Das 13 pacientes que apresentaram persisténcia dos valores do B-hCG e USG
alteradas, 12 (92,3%) tiveram o B-hCG como primeiro indicio de persisténcia da doenca e em

apenas um caso (7,7%) o USG foi o primeiro a manifestar a alteragao.

Primeiro indicio de DTG persistente

UsSG
7,7%

B-hCG
92,3%

FIGURA 13 - Comparacao dos métodos diagndsticos
quanto ao primeiro indicio de DTG persistente das
pacientes do Ambulatério de Mola da FSCMPA de
janeiro de 2003 a dezembro de 2004.
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5. DISCUSSAO

Durante o periodo de janeiro de 2003 a dezembro de 2004 foram estudadas 96
pacientes do Ambulatorio de Mola do Hospital Fundagdo Santa Casa de Misericérdia do Para.
Dentre elas, apos o procedimento de esvaziamento uterino, 16 (16,7%) pacientes mantiveram
os valores de B-hCG em niveis superiores a 25 Ul/ml, enquanto que 80 (83,3%) evoluiram
para a negativacao espontdnea desses valores, estando esses resultados compativeis com os
encontrados por Maesta et al (2000, p.376), e Belfort (1992, p.26) sendo, respectivamente,
valores de 18% e 19,2%, em relacdo a persisténcia da doenga, e os de 82% e 80,8% para
resolucdo espontdnea. Contrariando os achados, Mcdonald e Ruffolo, (1983, p.77)
observaram em seu estudo que 50% das pacientes com Doenga Trofoblastica Gestacional

mantiveram niveis de B-hCG elevados mesmo ap0s a realizag¢do de esvaziamento uterino.

Dentre as pacientes que mantiveram o B-hCG persistente, 8 pacientes (50%)
apresentaram elevagdo dos niveis de B-hCG, e 8 (50%) permaneceram com titulagdes estaveis
(variagdo entre as dosagens de até 10%), sendo tais resultados semelhantes aos encontrados

por Maesta et al (2000, p.377), 54,5% e 45,5%, respectivamente.

Com relagd@o as 15 pacientes em que os niveis de B-hCG foram persistentes, a maioria
(60%) teve esses valores detectados em até 3 a 4 semanas, no entanto, entre 4 ¢ 6 semanas

segundo estudos de Maesta et al (2000, p.379).

De todas as pacientes estudadas, 37 (38,5%) tiveram os niveis de f-hCG normalizados
em até 5 semanas; 38 (39,6%) entre 6 e 10; 15 (15,6%) entre 11 e 15; e 6 pacientes (6,3%)
normalizaram em mais de 15 semanas. Nao ha pardmetros na literatura comparaveis ao

estudado.

Em relagdo a utilizacdo da ultra-sonografia com dopplervelocimetria como método de
seguimento pos-esvaziamento uterino, das 96 pacientes, detectou-se que em 81,3% dos
exames ultra-sonograficos, os achados foram normais, ¢ em 18,8%, alterados. Esses valores
se opdem aos 52,6% e 47,3%, respectivamente, no estudo de Rezende et al (1994, p. 32). Tal
discordancia talvez se deva pela pouca utilizagdo dos exames dopplervelocimétricos no ano

de estudo.
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Ap0s o esvaziamento uterino, 10 (55,6%) pacientes apresentaram achados alterados a
USG em até 5 semanas, 7 (38%), entre 6 ¢ 10, e uma (5,6%) em mais de 10 semanas. Notou-
se que alteracdes no B-hCG indicativas de persisténcia de DTG precederam em uma semana
(60% entre 3 e 4 semanas) os achados ultra-sonograficos sugestivos de persisténcia. Nao ha

parametros na literatura comparaveis ao estudado.

Em 94 (97,9%) casos ocorreu normalizagdo dos achados ultra-sonograficos no
seguimento molar, de forma espontinea ou ndo, independentemente de ter ocorrido alteragdes
de imagem nesse periodo. Em dois casos (2,1%) a USG ndo atingiu os parametros normais no
periodo considerado (6 meses). Nestes casos pode ter havido desenvolvimento de
Malformagao Arteriovenosa Uterina (MAVU) descrita em estudos de Belfort (2006, p.115).
Segundo o mesmo, a MAVU apresenta estreita relacdo com a DTG. Talvez as pacientes em
questdo possam ter ainda evoluido com metastases extra-uterinas, como as vaginais,
pulmonares, entre outras, justificando achados ultra-sonograficos normais ¢ o B-hCG

persistente.

No contexto da ultra-sonografia, 83% das pacientes apresentaram normalizacao
imediatamente apds o esvaziamento molar, ou seja, antes da negativagdo do B-hCG (39,6%

tiveram os niveis de BhCG normalizados entre 6 a 10 semanas).

Lurain (apud BELFORT, 1992, p. 28) descreve que 19,2 % das pacientes com mola
hidatiforme submetidas a esvaziamento uterino, necessitaram de tratamento subseqiliente com
quimioterapia, assim como Belfort e Braga (2003, p. 278) encontraram 13,7%, o que se
assemelha com os resultados achados neste estudo que evidenciou 15,6% das pacientes terem

necessitado ser submetidas a quimioterapia.

Dentre o estudo de correlagdo entre os achados da USG e os valores observados na
curva de B-hCG, no primeiro grupo (tabela 11) pdde-se observar que ocorreram 3 casos
(3,1%) em que o B-hCG sugeriu DTG persistente sem a concomitancia dos achados ultra-
sonograficos. Nesses casos todas as pacientes foram submetidas a quimioterapia,

demonstrando a maior especificidade do B-hCG em relagdo a USG.

No segundo grupo (tabela 11), no entanto, em 6 casos (6,3 %) em que os valores de -

hCG normalizaram e as USG foram alteradas, nenhuma dessas pacientes foi submetida a
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quimioterapia. Demonstraram-se, entdo, casos falso-positivos, em que a USG ndo foi
determinante para a conduta, tdo pouco para o diagnostico de persisténcia. Segundo Camano
(2005, p. 72), a semelhanca de nosso estudo, valores dopplervelocimétricos deverdo sempre
ser analisados com os niveis de B-hCG e, de forma isolada, ndo determinam prognoéstico da

doenga.

No terceiro grupo (tabela 11), 87 pacientes (90,6%) apresentaram ambos 0s exames
compativeis tanto para doenca persistente (persisténcia do B-hCG e achados ultra-
sonograficos alterados) como para negativacdo da doencga (negativagdo do B-hCG e USG

normal).

A importincia da USG ¢é também relevante ja que, a maioria das pacientes que
apresentou B-hCG persistente, teve achados ultra-sonograficos alterados (tabela 10). Assim,
nosso estudo corrobora com os achados de Shimamoto et al (apud REZENDE, 1994, p. 32)
que enfatiza a importancia do doppler-colorido vaginal na precisdo do acompanhamento da
resposta a quimioterapia em pacientes sugestivas de mola invasora, uma vez que nao

identificou casos falso-negativos em seu estudo.

Nos casos de normalizagdo de ambos os exames, 79,2% dos valores de f-hCG e USG
encontraram-se dentro da normalidade, como foi observado por Rezende (1994, p. 31) que
correlacionou a diminui¢do na vascularizagdo e aumento do indice de resisténcia num caso de
coriocarcinoma submetido a quimioterapia com a diminui¢do dos valores plasmaticos de -

hCG, indicando boa resposta a essa terapia.

Enfatizando a importancia dos valores de B-hCG no acompanhamento das pacientes
com mola hidatiforme, pos-esvaziamento uterino, observou-se que dentre as 13 pacientes que
apresentaram persisténcia dos valores do -hCG e USG alterada, em 92,3% dos casos (tabela
13) o B-hCG se apresentou como o primeiro indicio de persisténcia da doenca, e em apenas
um caso (7,7%) a USG foi a primeira a manifestar a alteracdo, conforme salientam trés dos
maiores centros de estudo sobre DTG (apud MAESTA, 2000, p. 374) quando afirmam ser o
B-hCG o parametro mais importante para o acompanhamento de pacientes apos o
esvaziamento molar, além de ndo haver confiabilidade para nenhum dos métodos de imagem

como ¢ o B-hCG para este proposito.
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6. CONCLUSAO

Correlacionando, apds procedimento de esvaziamento uterino, os niveis de B-hCG
com os achados ultra-sonograficos e dopplervelocimétricos em pacientes com Doenca
Trofoblastica Gestacional, pode-se perceber a maior eficacia do B-hCG como o primeiro

indicio de DTG persistente e indicagdo para tratamento adjuvante.

E valido ressaltar que, o uso da ultra-sonografia com dopplervelocimetria ¢ também
necessario no seguimento da doenga, porém ndo determina de forma confidvel a evolugado
para DTG persistente, necessitando concomitantemente dos valores de B-hCG. A utilizagdo da
USG no seguimento pds-molar, no entanto, justifica-se pela determinacdo de alteragdes que
possam se transformar em seqlielas uterinas, localizacdo topografica dessas alteragdes e
acompanhamento da involu¢do das mesmas em pacientes que ja foram sugeridas portadoras

de DTG persistente a partir dos valores de B-hCG que ndo evoluiram para a negativagao.

Mais estudos seriam necessarios quanto aos possiveis preditores de persisténcia da
Doenga Trofoblastica Gestacional, como os fatores de risco e os estudos imunohistoquimicos,
que possam ser identificados antes da persisténcia dos valores de B-hCG e achados ultra-
sonograficos sugestivos de alteragdo. E imprescindivel o investimento em estudos para
determinar fatores de risco de maior valor preditivo para DTG persistente, os quais poderiam

nortear a discussdo sobre a realizagdo de procedimentos profilaticos.

Sugere-se que sejam revisados os métodos de arquivamento dos prontudrios do
Ambulatorio de Mola da FSCMPA. Todas as informagdes de cada paciente deveriam estar
localizadas, em um unico prontuario, no arquivo da FSCMPA, assim como, a informatizagao

deveria ser instituida neste servico para facilitar o desenvolvimento de futuras pesquisas.
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ANEXO A : Classificagdo da NTG (FIGO, 2000)
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Estadio 1
Estadio II

Estadio III
Estadio IV

Doenga restrita ao corpo do ttero

NTG em pelve, vagina, anexos, ligamento largo

NTG com extensdo para os pulmdes, com ou sem envolvimento genital

Todos os outros locais de metastases

Escore de risco 0 1 2 4
Idade (anos) <40 > 40 - -
Gestagao anterior Mola Aborto Termo -
Intervalo (meses) entre a

gestacdo antecedente e <4 4-6 7-12 >12
NTG

BhCG (mUlI/ml) pré- 3 3 4 4 5 5
tratamento NTG <10 10°-10 =107-10 =10
Malo}r tum9r (cm), ) 3_4em >5cem i
incluindo utero

Sitio de metastases - Baco, rim Grastrointestinal ~ Cérebro, figado
N° de metastases - 1-4 5-8 > 8

Falha quimioterapia

- Agente nico

2 ou + agentes

NTG — Neoplasia Trofoblastica Gestacional; BHCG — Gonadotrofina Coridonica Humana — Fragdo beta
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ANEXO B: Curva de regressio de B-hCG das pacientes com remissdo espontinea e das

que desenvolveram TTG. Os pontos de curva representam médias e intervalo de confianga a

95% em cada semana .
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FONTE: Rev. Bras. Ginecol. Obstet. vol.22, no.2, p.119, Mar 2000. Nome do artigo: Preditores Clinicos,
Histopatoldgicos e Curva de Regressdo do B-hCG para Tumor Trofobléstico Gestacional em portadoras de Mola

Hidatiforme Completa. Autora: Izildinha Maesta



APENDICE

FICHA-PROTOCOLO

'UNIVERSIDADE FEDERAL DO PARA ,
FUNDACAO SANTA CASA DE MISERICORDIA DO PARA

1. Registro:
Idade: anos

G P A

Diagnéstico inicial:

J& teve mola anteriormente? () Sim ( )Nao

Esvaziamento uterino em: / /

A R

Dosagens de -hCG apo6s esvaziamento uterino:

( ) Negativou Quanto tempo apds o esvaziamento?
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( ) Persistiu: () Aumentou Quanto tempo apds o esvaziamento?

( ) Estacionou  Quanto tempo apds o esvaziamento?

8. Realizou quimioterapia? ( )Sim  Quando?

( )Nao

9. Resultados das USG transvaginais apds o esvaziamento uterino:

Houve normalizagao?
( )Sim  Quanto tempo apos o esvaziamento?

( )Nao




