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COMORBIDADES ASSOCIADAS A MOLA HIDATIFORME: COMO
DIAGNOSTICAR E TRATAR
COMORBIDITIES ASSOCIATED WITH HYDATIDIFORM MOLE: HOW
TO DIAGNOSE AND TREAT

Isabela Borges Corréa'!, Mariana Rocha Machado de Carvalho', Nayara
Pettine Dias Soares?, Hanna Helena Lopes® Luciana Zendbio Quadra Vieira
dos Santos*.

RESUMO

A mola hidatiforme é uma forma benigna da doencga trofoblastica gestacional
pouco frequente na gravidez e com potencial para evoluir para formas que
necessitam de tratamento sistémico e podem ameacar a vida. As apresentagdes
com molas de grande volume, com eliminagdo de vesiculas e anemia, sdo cada vez
menos frequentes devido ao uso sistematico de ultrassonografia gestacional no
primeiro trimestre de gestacdo que permite o diagndstico precoce. Ainda assim,
raramente podem ocorrer certas complicagdes, como hemorragia,
hipertireoidismo, pré-eclampsia, insuficiéncia respiratoria e cistos ovarianos, que
exigem conduta imediata e encaminhamento das pacientes para centro de
referéncias que realizem aspiragdo uterina, preferencialmente, pela técnica de
vacuo-aspiracao, a fim de se evitar possiveis intercorréncias, dentre as quais a
perfuragdo uterina. Deve ser realizado seguimento rigoroso, sistematico e pontual
para diagndstico precoce de NTG e preservacdo da fertilidade das mulheres
acometidas. Enfatizar os métodos de diagndstico e tratamento das principais
comorbidades associadas a mola hidatiforme é o objetivo deste estudo, que foi
realizado através de uma revisdo de literatura , utilizando artigos dos ultimos 15
anos, nacionais e internacionais arquivados nos bancos de dados MEDLINE,
BIREME, PUBMED, SciELO e Livros periddicos analisados nas biblioteca do Instituto
Presidente Antonio Carlos.

Palavras-chave: Comorbidades associadas a gravidez molar. Mola hidatiforme —
diagnéstico e tratamento. Neoplasia trofoblastica gestacional.

ABSTRACT

A hydatidiform mole is a benign form of infrequent gestational trophoblastic
disease in pregnancy and it has the potential to evolve into forms that require
systemic treatment and can be life-threatening. Presentations with large amounts
of moles, with elimination of vesicles and anemia, are becoming less frequent due
to the systematic use of gestational ultrasound in the first trimester of pregnancy
that allows early diagnosis. Still, it could rarely occur certain complications, such as
bleeding, hyperthyroidism, preeclampsia, respiratory failure and ovarian cysts,
requiring immediate management and referral to the center of reference to
perform a uterine aspiration, preferably by vacuum aspiration technique, in order
to avoid possible complications, among them uterine perforation. It should be
rigorous systematic and timely followed, for early diagnosis of NTG and
preservation of affected women’s fertility. This paper aims to emphasize the
methods of diagnosis and treatment of major comorbidities associated with
hydatidiform mole. This course conclusion work was done through a literature
review, using articles from the last 15 years, national and international, using the
databases MEDLINE, BIREME, PUBMED, SciELO and periodicals Books analyzed in
the library of the Instituto Presidente Antonio Carlos.

Keywords: Comorbidities associated with molar pregnancy. Hydatidiform mole -
Diagnosis and Treatment. Neoplasia gestational trophoblastic.
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INTRODUGAO
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Doenga trofoblastica gestacional (DTG) é o termo
utilizado para nomear os tumores do trofoblasto viloso
placentario, englobando o coriocarcinoma, o tumor
trofoblastico do sitio placentario, a mola invasiva e as diversas
formas da mola hidatiforme, que s3o ditas benignas.

A mola hidatiforme abrange duas entidades distintas
entre si, a mola hidatiforme parcial e a completa. Suas
caracteristicas comuns incluem o estado hidrépico das
vilosidades, que consistem em graus variados de prolifera¢do
trofoblastica e edema do estroma viloso?.

A mola hidatiforme parcial (MHP) surge em casos de
triploidia, que resulta de erro de fertilizagdo por mecanismos
diferentes, como dispermia, fertilizagdo de um oévulo haploide
por um espermatozoide diploide ou fertilizagdo de um dvulo
diploide por um espermatozoide haploide. Na MHP, feto,
corddo e membrana amnidtica estdo frequentemente
presentes. As vilosidades hidrépicas apresentam hiperplasia
moderada, sem anaplasia celular®?.

A mola hidatiforme completa (MHC) é a condigdo
mais frequente do grupo das DTGs e resulta de erro de
fertilizagdo, em que um Ovulo perde sua carga genética
haploide, sendo fecundado por espermatozoide
aparentemente normal. Ocorre, a seguir, duplicagdo dos
cromossomos paternos sem a concomitante divisdao celular,
proporcionando zigoto com o numero normal de
cromossomos. Na MHC, feto, corddo e membrana estdo
sempre ausentes; o trofoblasto mostra acentuada e
sistematica hiperplasia com anaplasia celular.
Macroscopicamente, caracteriza-se por uma massa composta
de vesiculas de parede delicada e conteudo liquido claro,
ligadas entre si por troncos vilosos delgados®?.

Os fatores de risco associados a gestacdo molar
incluem a idade materna acima de 40 anos, multiparidade,
baixo nivel socioecondmico, desnutricdo, gestacdo molar
prévia, gemelaridade, histéria familiar e raga asidtica. A
incidéncia da doenca é expressa em relagdo ao total de
gestacBes em uma comunidade. E estimada em 1:10 000 a
1:70 000 gestagOes nos paises do ocidente e 1:250 a 1:6 000
na Asia, mas a verdadeira variacdo geografica é
desconhecida?.

Um dos aspectos importantes da doenca trofoblastica
é a mudanca da forma de apresentagdo clinica nas ultimas
décadas. Assim, quadros clinicos com molas de grande
volume, anemia e eliminagdo de vesiculas sdo cada vez menos
frequentes, principalmente devido a evolugdo tecnoldgica dos
aparelhos de ultrassonografia (US) que permite o
reconhecimento de pacientes assintomaticas. O sangramento
vaginal ainda permanece como sintoma mais relevante,
apresentando-se, na maioria dos casos, entre a quarta e a
décima-sexta semana de amenorreia®.

A mola hidatiforme completa pode cursar com
complicagbes clinicas como  pré-eclampsia  precoce,
hipertireoidismo, anemia e hiperémese gravidica, que podem
acarretar em um maior risco de progressdo para neoplasia
trofoblastica gestacional. Quando presentes, as pacientes
devem ser encaminhadas a centros de referéncia para
realizacdo de aspiracdo uterina, preferencialmente, pela
técnica de vacuo-aspiragdo. Seguimento rigoroso e sistematico
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é fundamental a fim de garantir a cura e a preservagdo da
fertilidade das mulheres acometidas por tal moléstia®.

O objetivo desta revisdo é explanar sobre as
principais complicagdes da gravidez molar, expor as principais
comorbidades associadas a mola hidatiforme, abordar os
métodos diagndsticos e propostas terapéuticas de tais
complicagOes e elucidar a importancia do diagndstico precoce
na identificagdo de pacientes assintomaticas evitando futuras

complicagdes.

METODOLOGIA

Este estudo consiste em uma revisdo bibliografica
referente ao diagndstico e tratamento das comorbidades
associadas a mola hidatiforme, que foi realizado a partir de
pesquisa utilizando os bancos de dados MEDLINE, BIREME,
PUBMED e SciELO. A pesquisa bibliografica também incluiu
livros e periddicos analisados na biblioteca do Instituto
Tocantinense Presidente Ant6nio Carlos (ITPAC).

Foram selecionados artigos, monografias, teses,
dissertacbes e documentos eletrénicos, publicados nos
ultimos quinze anos, encontrados nas bases de dados citadas
acima e no acervo da biblioteca do ITPAC. Os termos utilizados
para a pesquisa foram: mola hidatiforme; neoplasia
trofoblastica gestacional; comorbidades associadas a gravidez
molar; diagndstico e tratamento da mola hidatiforme.

REVISAO DE LITERATURA E DISCUSSAO

COMORBIDADES ASSOCIADAS A MOLA HIDATIFORME

O sinal clinico mais frequente na mola hidatiforme
completa é o sangramento genital. No inicio, é semelhante ao
do abortamento evitavel, sendo mais comum entre o segundo
e o terceiro més da gestagdo. Com a utilizagdo frequente do
exame ultra-sonografico na gravidez e dosagem quantitativa
de Beta-HCG, tem-se constatado mola hidatiforme mesmo
antes de ocorrer sangramento®.

A histéria clinica da doenca revela amenorreia,
auséncia de movimentos fetais, hemorragias e sangramentos
indolores, intercalados por corrimento branco ou amarelado,
com cheiro forte, consequéncia da ruptura de uma ou mais
vesiculas. Os sinais classicos da gravidez molar sdo
representados por hemorragia genital, cistose ovariana, Utero
aumentado para idade gestacional e hiperémese. A presenca
de toxemia precoce, exibindo hipertensdo e proteinuria, antes
da 24% semana de gestacdo e acompanhada de perda
sanguinea, deve levar a suspei¢do de MH3.

Os niveis séricos de hCG entre as portadoras de MHC
sdo bastante elevados, e quase metade das pacientes tém
niveis superiores a 100.000 mUl/mL, podendo ser observados
valores superiores a 5.106 mUI/mL. Esses niveis, entretanto,
sdo bem menores nos casos de MHP, e valores superiores a
100.000 mUI/ mL s3o observados em apenas 10% dos casos®.

Na ultrassonografia, a mola hidatiforme completa
caracteriza-se pelo Utero grande para a idade gestacional,
exibindo na cavidade numerosos ecos amorfos, aos quais se
misturam formagGes arredondadas, anecodicas, de tamanho
variado, indicativas das vesiculas. E chamada de imagem em
“flocos de neve”. A mola hidatiforme parcial apresenta
placenta extensamente aumentada; espagos cisticos em seu
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interior; cavidade amnidtica que tanto pode estar vazia como
pode conter ecos fetais ou entdo concepto vivo, porém com
crescimento restrito.

No momento do diagndstico, um hemograma
completo deve ser solicitado, visto que pode haver a
instalagdo de anemia devido aos sangramentos vaginais
frequentes; o coagulograma ajuda a excluir possivel
coagulopatia que possa trazer complicagdo ao procedimento
cirargico futuro e a dosagem das enzimas hepaticas, da ureia e
creatinina séricas, do ionograma e de TSH, T3 e T4 livre
também devem ser solicitadas para avaliagdo e corregdo de
disturbios hidroeletroliticos e da fungdo tireoidiana antes do
procedimento cirdrgico. S3o recomendadas para todos os
casos a radiografia de torax e a coleta de sangue para
dosagem quantitativa da subunidade beta-hCG3.

A presenca de complicagGes é fator prognostico da
MHC de alto grau, com maior risco de evoluir para um tumor
trofobldstico gestacional, uma vez que uma sintomatologia
exuberante reflete hiperplasia trofoblastica marcante,
caracterizada pelo aumento exagerado do volume uterino,
pela presenca de cistos tecaluteinicos e pelas dosagens
elevadas de gonadotrofina coridnica humana3.

O conteudo da cavidade uterina deve ser esvaziado,
evitando-se o uso de drogas que provoquem contragdes
uterinas, pois a inducdo dessas contragbes antes do
esvaziamento da MH aumenta o risco de evolugdo para
doenga persistente e de embolizagdo trofoblastica para os
vasos pulmonares3.

E recomendada a vacuoaspiragdo, devendo ser
evitada a curetagem no inicio do procedimento, devido ao alto
risco de perfuragcdo. O procedimento deve ser completado
com a curetagem das paredes uterinas para confirmar a
remogdao completa do material molar. A paciente deve ser
submetida, antes do esvaziamento da cavidade uterina, a
avaliacdo clinica com destaque para o diagndstico de
eventuais complica¢gdes, que devem ser corrigidas antes do
procedimento.

Apds a realizagdo do procedimento, o nivel da hCG
constitui o parametro mais importante para o
acompanhamento de pacientes. E marcador bioldgico do
tumor trofoblastico gestacional (TTG) e detecta a persisténcia
de trofoblasto ativo nas paredes do utero, ou em outros
locais, fornecendo dados para a intervengdo terapéutica
precoce?.

As recomendagdes atuais para o seguimento
preveem a dosagem semanal de hCG até que haja trés
dosagens consecutivas negativas. As dosagens em seguida
podem ser mensais por 6 a 12 meses. E importante a ades3o
da paciente a um método contraceptivo eficiente, sendo
preferidos os contraceptivos orais e os injetaveis>.

ComplicagGes clinicas graves ocorrem em mais de
25% das pacientes com gravidez molar avangada mas sdo
raras entre 10-12 semanas de gestacdo!®. Dentre essas
complicagGes, podemos destacar: o hipertirecidismo, a
hemorragia, a mola invasora, complicagdes pulmonares, a pré-
ecldmpsia e a cistose ovariana®4,

HIPERTIREOIDISMO
O hipertireoidismo clinico estd presente em 5% dos
casos de MH e, ocasionalmente, a crise tireotoxica se
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desenvolve com quadro clinico exuberante. A crise se expressa
com taquicardia, hipertensdo arterial, tremores finos,
intolerancia ao calor, fraqueza muscular, sudorese, miopatia
tireotdxica, reflexos hiperativos, perda de peso e irritabilidade,
podendo ocorrer também o aumento difuso da glandula
tiredide, que se torna lobulada e de consisténcia firme®. A
incidéncia do hipertireoidismo assintomatico reduziu para 1%
com o diagndstico precoce®.

A gonadotrofina coriénica humana é um hormonio
glicoproteico, de alto peso molecular, produzida pelo tecido
trofoblastico normal e tumoral. Sua estrutura quimica é
formada por duas cadeias de polipeptideos, alfa e beta,
ligadas por carboidratos. A subunidade alfa é semelhante a
dos outros hormoénios glicoproteicos e funciona como um
agonista pouco potente do TSH; entretanto, durante a
gravidez molar, em que seus niveis sdo superiores a 100.000
muUl/mL, sua atividade tireotrdpica torna-se notavel. Ocorre
diminuigdo da secregdo hipofisaria de TSH e aumento T3 e T4
circulantes®.

Concentragbes séricas acima de 200.000 muUl.mL
demonstraram suprimir o TSH em 67% dos casos e niveis
superiores a 400.000 mUI.L promoveram supressao em 100%
dos casos. A produgdo trofoblastica de HCG nao sofre inibicdo
(feedback negativo) pelo aumento dos hormdnios
tireoidianos’.

Ocorre elevagao da fragdo livre de T4 e consequente
reducdo dos niveis de circulantes de TSH. Essas alteragbes da
fungdo tireoidiana podem chegar a ultrapassar os limites da
normalidade, confundindo o diagndstico com doenca de
Graves. Para se fazer o diagndstico diferencial, o quadro
clinico de hipertireoidismo gestacional transitério esta mais
relacionado a sinais e sintomas de hiperémese gravidica do
que ao quadro hiperdinamico tipico da doenca de Graves.
Além disso, a auséncia de anticorpos antitireoidianos e a
tendéncia a normalizagdo dos niveis de TSH, concomitante
com queda fisioldgica dos niveis de beta-hCG, sugerem tratar-
se de hipertireoidismo transitério gestacional’.

A utilizacdo de substancias com iodo pode levar ao
desenvolvimento de crise tireotoxica. Além de farmacos, o uso
de desinfetantes, antissépticos e contraste iodado podem ser
fatores desencadeantes. A amiodarona é o farmaco mais
correlacionado & estimulac3o tireoidiana®.

0] hipertireoidismo descompensado
complicagbes para o concepto e para a gestante. As
medicacOes utilizadas podem apresentar maleficio, pois
atravessam a barreira placentdria e podem desencadear
bloqueio da glandula fetal e consequente hipotireocidismo com
ou sem bdcio. O tratamento deve ser cuidadoso e equilibrado.
Deve ser utilizada terapéutica minima, visando a condigdo
eutireoidiana?.

Drogas antitireoidianas sdao o tratamento de escolha
durante a gestagdo. Utilizam-se o propiltiouracil (PTU) e o
metimazol (MMI), que pertencem a classe das tiouréias®.

O mecanismo de a¢do dessas drogas é similar. Ambas
inibem a organificagdo do iodo pela tireoide e tém efeito
maximo apos aproximadamente 15 dias do inicio do
tratamento. Atribuem-se ainda ao PTU papel inibitério na
deiodacdo do T4 livre em T3 livre, forma ativa do hormonio, e
acdo na imunidade local tireoidiana.!®

Causa
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O metimazol apresenta vantagens em relagdo ao
propiltiouracil por causar menores taxas de reacdes adversas
gastrointestinais devido a melhor posologia, o que facilita a
aderéncia ao tratamento. Durante a gravidez, deve ser
utilizada a menor dose possivel para se obter o controle
clinico, mantendo os niveis de T4 livre no limite superior de
normalidade ou discretamente acima desse limite. O PTU
pode ser a droga de escolha na gravidez e lactagdo devido a
menor passagem placentdria e aos menores niveis no leite
materno. Deve ser a droga de escolha também em casos mais
graves, como tempestade tireotdxica, pois além dos efeitos
inibitérios na liberagdo do hormonio tireoidiano, inibe
perifericamente sua convers3o®

O propiltiouracil é usado na dose de 100 a 450
mg/dia, dividida em trés ou quatro tomadas. O metimazol é
administrado nas doses de 10 a 40 mg/dia, em uma ou duas
doses didrias. Doses superiores a essas podem apresentar
maior passagem para o feto e maiores efeitos adversos.
Quando a necessidade da droga é crescente e supera o limite
referido, duas possibilidades serdo consideradas: ndo
aderéncia e refratariedade ao tratamento clinico’.

Efeitos colaterais atribuidos as tiouréias ocorrem em
3 a 5% das pacientes e incluem prurido e rash cutaneo,
poliartrite migratdria lUpus like, hepatite medicamentosa (1%)
e agranulocitose. Esse evento grave exige suspensao imediata
da droga’.

As tiouréias levam de 7 a 15 dias para atingir seu
melhor efeito, o que obriga a utilizacggo de drogas
coadjuvantes que controlem os sintomas de hiperdinamismo
em pacientes descompensadas ou que bloqueiem de imediato
a secrecdo dos horménios tireodianos’.

O principal medicamento para controlar o estado
hiperdinamico do hipertirecidismo descompensado é o
propranolol. Esse medicamento é um betabloqueador e deve
ser utilizado nas doses de 40 a 240mg/dia, divididos em 3 a 4
doses, principalmente em gestantes com frequéncia cardiaca
superior a 100 batimentos por minuto. Sendo droga
coadjuvante, é de uso restrito ao inicio do tratamento,
devendo ser suspenso quando as tiouréias se efetivarem. Se
houver suspeita de hipertireoidismo antes da indugdo de
anestesia para evacuagdo molar, deve-se administrar
blogqueadores beta-adrenérgicos, pois a realizacdo da cirurgia
ou da anestesia podem preciptar uma crise tireotdxica®. Os
principais efeitos fetais de uso prolongado em altas doses do
propranolol s3o hipoglicemia neonatal e restricdo do
crescimento fetal’.

Drogas que bloqueiam a liberagdo do hormonio
(iodeto de potassio e dexametasona) sdo utilizadas,
sobretudo, em situacdes emergenciais’.

O controle laboratorial é realizado por meio da
dosagem sérica de T4 livre a cada duas semanas nos casos mal
controlados e a cada 3 a 4 semanas nos bem controlados’.
HEMORRAGIA

A hemorragia genital indolor é o sintoma mais
prevalente na ocasido do diagndstico, ocorrendo em,
aproximadamente, 80-90% dos casos. Esse sinal apresenta-se
entre a quarta e a décima sexta semana de amenorreia e,
mesmo quando a doenca é descoberta precocemente, o
sangramento continua tendo prevaléncia elevada nos casos de
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MH. Ainda assim, apenas 5% das pacientes vdo apresentar
anemia significativa (hemoglobina<9mg/dl).

Tireotoxicose  Doenca de

gestacional Graves
Sintomas pré-gravidez  Ausentes Presentes
Sintomas na gestagcdo  -/+ + Q +++
Ndauseas/vomitos bobh ~/+
Bécio/oftalmopatia Ausente Presente
Anticorpo anti-TPO Ausente Presente
TRAb Ausente Presente

-/+: ausente ou pouco intensos; + G +++: POUCC INfensos a muito intensos
Tabela 1: Diagndstico diferencial entre a tireotoxicose
gestacional e a doenca de Graves. Fonte: Moraes, 2014%.

Entre um episédio hemorragico e outro, elimina-se
secrecdo serosa clara, de odor sanioso, decorrente da
liquefac3o de codgulos intrauterinos®.

Geralmente, o sangramento cessa
espontaneamente®, Por vezes, deparamo-nos com situacdes
graves e emergenciais, que resultam em choque hipovolémico
devido a gravidez molar, determinando risco a vida materna
se ndo forem diagnosticados e abordados de forma agressiva.
Em um passado remoto, o sangramento costumava ser a
principal complicagdo por conta da mola hidatiforme, devido a
infiltracdo miometrial (mola invasora) ou a malignizacdo
(coriocarcinoma)®.

Nas mulheres com sangramento uterino, o
hemograma completo identifica anemia assim como indica o
grau de perda sanguinea. Nas perdas cronicas, os indices
eritrocitarios refletirdo a presenca de anemia microcitica e
hipocromica com reducdo do volume corpuscular médio,
hemoglobina corpuscular média e concentragGes de
hemoglobina corpuscular média. Além disso, nas pacientes
com anemia ferropriva classica causada por perda cronica de
sangue, é possivel que haja elevacdo na contagem de
plaquetas®?.

Especialistas do Reino Unido adotam a quimioterapia
com o objetivo de cessar o sangramento nos casos que
evoluem com hemorragia vaginal de dificil controle, mesmo
com dosagem de hCG em declinio. Também deve-se usar
drogas uterotOnicas, tamponamento uterino, embolizagdo
arterial, baldo interarterial e a ligadura de artérias iliacas
internas. Recurso extremo é a histerectomia, reservada aos
casos refratdrios e que apresentem risco a vida materna®.

Os agentes uterotbnicos incluem a ocitocina, os
derivados do ergot e as prostaglandinas. A ocitocina é o
tratamento de primeira linha, age estimulando o utero a
contrair-se ritmicamente, constrigindo as artérias espiraladas.
A metelergotavina é um medicamento de 2?2 linha e determina
a contragdo uterina generalizada, sendo contra-indicada em
mulheres hipertensas e tendo como efeitos adversos as
nauseas e os vomitos. O misoprostol é um agente uterotonico
prostaglandinico que, embora eficiente, tem seu uso limitado
devido a seus efeitos colaterais (calafrios, febre e diarreia).

MOLA INVASORA
A mola invasora, também denominada coriadenoma
destruens, é doenga confinada ao Utero caracterizada pela
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presenca de vilosidades coribnicas hidrdpicas, com
proliferacdo trofoblastica que invadem diretamente o
miométrio. E sempre sequela da mola hidatiforme?, podendo
ocasionar perfuragdo uterina, hemorragia e infecgdo.
Raramente pode emitir metastases para pulmdes e pelve’.

Pacientes com mola invasora podem apresentar
resolugdo espontanea em 40% dos casos. O diagndstico
habitualmente é clinico (NTG ndo metastdtica) e ndo
histoldgico. A ultrassonografia fornece subsidios de valor ao
mapear pelo doppler-colorido a invasdo miométrica do
trofoblasto. A dilatagdo e a curetagem diagndstica deve ser
evitada pela possibilidade de perfuracio uterina®.

A quimioterapia é o tratamento de escolha para
pacientes com mola invasora. A cirurgia fica reservada para os
casos de perfuragdo uterina e resisténcia a quimioterapia, sem
evidéncia de metastase. A cirurgia padrdo é a histerectomia,
contudo, se houver interesse reprodutivo e o tumor for
pequeno, pode-se efetuar a ressec¢do tumoral com
preservacdo do Utero®.

-
Figura 1: Exame especular mostrando lesdo cervical extensa,
simulando carcinoma de colo. Fonte: Andrade, 2009%3,

COMPLICACOES PULMONARES

Cerca de 1% das mulheres morrem por complicacdes
pulmonares durante ou logo apds o esvaziamento uterino
molar. No intercurso da vacuo-aspiracdo é preciso atengdo e
cuidado na administracdo de liquidos, pois a sobrecarga

congestiva do coragdo esquerdo pode levar a graves
complica¢des pulmonares*.
Hankins et al. demonstraram complicagGes

pulmonares agudas em 10% das mulheres com MH. Esse
nuimero aumenta para 25-30% quando estamos diante de
uteros volumosos com outros fatores associados, como:
anemia, pré-eclampsia, hipertireoidismo, hiper-hidratacao,
associados a deportacdo trofoblastica®.

A embolia trofoblastica ocorre porque a vilosidade
corial penetra nos canais venosos do miométrio, deixa os
limites da pelve, e é levado pelas veias uterinas a veia cava
inferior, coracdo e pulmdes. Normalmente é diagnosticada em
pacientes com aumento excessivo do Utero e niveis muito
altos de beta-hCG, que podem apresentar dor toracica,
dispneia, taquipneia®, taquicardia e angUstia respiratdria
intensa. O quadro é grave e pode ser confundido com
insuficiéncia cardiaca ou embolia pulmonar. Alguns autores
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acreditam que a indugdo prévia do esvaziamento uterino da
gravidez molar possa aumentar o risco de embolizacdo
trofoblastica. H4, ainda, o maior risco de ocorréncia de NTG

entre aquelas pacientes que cursaram com essas
complica¢des pulmonares®.
O tratamento ideal inclui suporte ventilatorio,

monitorizagdo central e o esvaziamento uterino imediato. A
literatura nacional e internacional demonstram, claramente,
que os casos com desfecho fatal tiveram origem quando o
esvaziamento molar foi postergado®.

PRE-ECLAMPSIA

O diagndstico de pré-eclampsia em gravidez precoce,
antes de 24 semanas, deve sugerir a ocorréncia de mola
hidatiforme®.

A pré-eclampsia e a eclampsia constituem
complicagdes graves, sendo causadas pela acentuada
hiperplasia trofoblastica, caracterizada pelo tamanho

exagerado do utero volumoso, efeito da gonadotrofina sobre
os ovarios (cistos luteinicos) e niveis séricos elevados do beta-
hCG total®.

Na avaliagdo do quadro clinico, alguns sinais e
sintomas sdo comuns, como hipertensdo, cefaleia intensa,
proteinuria e convulsdo tonico-clénica generalizada, variando
de um a trés episddios convulsivos, antecedendo ou seguindo
0 esvaziamento uterino. Sangramento genital, as alteragdes
visuais, a obnubilagdo, a dificuldade respiratéria, o edema e a
hiperreflexia s3o observados em alguns casos®.

O tratamento clinico € o mesmo de uma paciente com
pré-eclampsia grave, com uso de sulfato de magnésio a 50%
para prevenir o quadro convulsivo e melhorar o prognodstico
materno, além de anti-hipertensivos para controle da pressao
arterial. O sulfato deve ser iniciado antes do procedimento
cirtrgico, na dose de quatro gramas (dose de ataque), seguido
de 1-2 gramas por hora por via endovenosa‘.

A conduta obstétrica deve se proceder imediatamente ao
esvaziamento uterino, utilizando-se da vacuo-aspiragdo, com
menor tempo cirdrgico e menor risco de perfuragdo uterina. A
seguir, o controle pressérico deve ser alcangado através do
uso de anti-hipertensivos habituais, como hidralazina e
nifedipina®.

E alta a incidéncia de malignizacdo em casos de MHC
e eclampsia concomitante. Embora se considere a eclampsia
como fator de risco independente para TTG, observa-se
associacdo de outros fatores em casos de MHC e eclampsia:
idade gestacional média de 16 semanas, altura uterina igual
ou superior a 20 centimetros, tamanho uterino maior que o
esperado para idade gestacional, cistos de ovario e niveis
elevados de Beta-hCG. O seguimento pds-molar deve ser
rigoroso a fim de diagnosticar uma possivel malignidade em
estagio precoce e assintomatico®.

CISTOSE OVARIANA

A hiperreagao luteinica presente entre as pacientes
com gravidez molar, deve-se ao estimulo exagerado de hCG,
além de maior sensibilidade ovariana a esse hormdnio. Nesses
casos, 0s ovarios apresentam-se com grandes e multiplos
cistos, bilaterais e multiloculados com liquido claro no seu
interior*.

Trata-se de situagdo benigna associada a 25% dos
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casos de mola hidatiforme completa. Seu tamanho ¢é
proporcional a atividade gonadotréfica da massa trofoblastica,
sua avaliagdo volumétrica (>6 cm) é dado relevante no
estabelecimento do fator progndstico, podendo ser
responsavel pela lenta queda do hCG no seguimento pds-
molar e maior risco de progress3o para a NTG*.

A prevaléncia da cistose ovariana também vem
demonstrando queda. Devido ao diagndstico da gravidez
molar ser feito predominantemente pelos préstimos da US, foi
possivel o reconhecimento da comorbidade que antes ndo era
realizado. Em geral, a conduta clinica a ser adotada é de
vigilancia estrita, pois a regressdo dos cistos da-se
espontaneamente em torno de 6 a 8 semanas, apds o
esvaziamento uterino, com a normaliza¢do do hCG*.

Sabe-se que 3% das pacientes com gravidez molar e
cistos tecaluteinicos de volume exagerado podem evoluir para
complicagdes, necessitando de abordagem cirurgica. Casos de
abdome agudo podem ser originados por tor¢ao anexial, ou
até mesmo rotura dos cistos volumosos, tornando imperiosa a
exploragdo cirurgica por laparotomia ou laparoscopia. Por
pensar sempre na possibilidade de preservagdo dos ovarios, o
cirurgido precisa verificar a presenca de sinais de necrose, que
podem ser indicadores da necessidade de uma cirurgia
mutiladora da fertilidade®.

Figura 2: Laparatomia exploradora demonstrando a rotura de
volumosos cistos tecaluteinicos bilaterais com alguns pontos
de hemorragia. Fonte: Moraes, 20144,

TRATAMENTO MOLA HIDATIFORME

Apos o diagndstico de gravidez molar, deve-se
pesquisar com cuidado a existéncia de complicagGes e, apods a
estabilizagdo da paciente, deve-se escolher o método mais
apropriado de evacuagdo. Na mola hidatiforme ndo sendo
metastatica, efetua-se o esvaziamento uterino, por vacuo-
aspiracdo ou dilatacdo e curetagem; o material eliminado,
principalmente o da curetagem, é encaminhado para exame
histopatoldgico, podendo trazer subsidios importantes com
relacdo ao progndstico. A histerectomia e a quimioterapia
profilatica também sdo opcbes terapéuticas?.

A aspiragdo a vacuo é o método de eleigdo para o
esvaziamento molar e cuidados devem ser redobrados em
Uteros grandes (14-16 semanas ou mais). O procedimento
inclui a dilatacdo cervical e é realizado habitualmente sob
anestesia geral. Ocitocina intravenosa deve ser infundida apds
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dilatacdo do colo pré-esvaziamento e mantida por muitas
horas no pds-operatdrio. Antes da realizacdo do esvaziamento
molar, é recomendado a realizacdo de alguns exames, como:
hemograma completo, raio-X de térax ,grupo sanguineo e
fator Rh e determinagdo do nivel de hCG. Pacientes Rh-
negativo devem ser tratadas com a imunoglobulina anti-D
apds o esvaziamento, muito embora hemacias fetais ndo
estejam presentes na mola completal.

A histerectomia com a conservacdo dos anexos pode
ser alternativa para aspiragdao a vacuo em mulheres que nao
querem ter mais filhos. A histerectomia reduz o risco de NTG
pdés-molar quando comparada ao esvaziamento por aspiragao.
Todavia, ainda ha risco de NTG pds-molar em torno de 3-5%, e
essas pacientes ndo estdo isentas da monitoragdo com o hCG
apos a histerectomia®.

A quimioterapia profilatica é proposta no sentido de
reduzir o risco de malignizacdo apds o esvaziamento molar. E
recomendada a adog¢do de quimioterapia profilatica com uma
dose de actinomicina-D (1,25 mg/m2) no momento do
esvaziamento uterino, em pacientes com mola completa que
preencham os critérios de alto-risco para desenvolvimento de
sequelas trofoblasticas. Todavia, em pacientes disciplinadas, a
baixa morbidade e mortalidade conseguida pela monitoragdo
seriada com hCG e a instituicdo da quimioterapia apenas
naquelas com a NTG pds-molar superam o risco potencial e o
pequeno beneficio da quimioterapia profilatica®.

SEGUIMENTO APOS O TRATAMENTO DA MOLA HIDATIFORME

O objetivo mais importante do seguimento é detectar
precocemente 0s casos que apresentem persisténcia da
doenca. Desta forma, a maioria das pacientes sera classificado
como de baixo risco, podendo ser tratados com
monoquimioterapia, e apresentando progndstico melhor. As
recomendagdes atuais para o seguimento preveem a dosagem
semanal de hCG até que haja trés dosagens consecutivas
negativas. O valor abaixo do qual o teste é considerado
negativo varia, mas em geral é inferior a 5muUl/mL. Em
seguida, as dosagens podem ser mensais por 6 a 12 meses,
sendo o seguimento por um ano reservado para as pacientes
tratadas com monoquimioterapia para doencga persistente de
baixo risco*.

Os valores obtidos devem ser comparados com os da
semana anterior e, para os casos de evolu¢do espontanea, ha
regressdo constante dos niveis. E discutido também o
emprego de curvas padrdo para avaliacdo da regressao dos
niveis de Beta-hCG. Ja foi demonstrado que pacientes que
apresentam dosagens que superam a linha padrdo tém risco
mais elevado de evolugdo para as formas malignas e, que este
achado pode antecipar o diagndstico.

A dosagem de Beta-hCG ndo é, porém, o Unico
componente do seguimento. As pacientes devem ser avaliadas
clinicamente, mas ndo é recomendada a repeti¢cdo dos exames
ginecoldgicos nos retornos. Deve ser solicitada radiografia de
térax (a ndo ser que um exame negativo tenha sido obtido
antes do esvaziamento) e, outros exames de imagem, como a
ultrassonografia, ndo sdo necessarios, a ndo ser que haja
sangramento anormal ou para estadiamento no caso com
elevacdo dos niveis de gonadotrofina. Queixas como
sangramento devem ser valorizadas e a causa, investigada. E
importante a adesdo da paciente a um método contraceptivo
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eficiente, sendo preferidos os contraceptivos orais e os
injetaveis®.

Para os casos com evolugdo espontanea, o
seguimento por seis meses apos a negativacao das dosagens
de Beta-hCG é considerado adequado. Apds a introdugdo das
técnicas sensiveis para dosagem e o uso de avaliagGes
guantitativas foi observado que o risco de recorréncia apds
negativacdo dos niveis de Beta-hCG é muito baixo para os
casos com MHC e MHP4,

Para cumprir o papel de marcador tumoral no
seguimento de pacientes com MH, a hCG deve ser dosada com
técnica de laboratério capaz de detectar todas as suas formas.
O método deve apresentar sensibilidade e especificidade
proximas a 100% e a decisdo sobre qual material (soro ou
urina) deve ser testado é também fundamental®®.

Tabela Il. Mola hidatiforme de alto risco

Concentragao de hCG superior a 100.000 mUI/mL em urina de 24
horas ou acima de 40.000 mUI/mL no sangue

Utero grande para a idade gestacional
Cisto ovariano > 6 cm

Idade materna acima de 40 anos
Mola de repeticao

Hipertireoidismo

Doenca hipertensiva especifica da gestacdo com inicio abaixo de
20 semanas

Embolizagao trofoblastica

Histologia: trofoblasto compacto, infiltragao linfoplasmocitaria e
depésito de fibrindide escasso ou ausente; classificagao de
Hertig e Mansell “potencialmente maligna”

Tabela 2: Mola hidatiforme de alto risco. ZUGAIB, 2008’.

CONCLUSAO

A mola hidatiforme é uma complicagdo pouco
frequente na gravidez, mas com potencial para
desenvolvimento de comorbidades que podem ameagar a vida
da gestante. S3o reconhecidos dois tipos de MH: completa e
parcial, sendo a primeira mais comum. Entre elas, ha
diferencas quanto aos aspectos morfoldgicos, histopatologicos
e caridtipo.

Complicagdes clinicas graves ocorrem em mais de
25% das pacientes com gravidez molar avangada, mas sdo
raras antes de 10-12 semanas de gestagdo. A ultrassonografia
deve ser realizada o mais precocemente possivel, em todas as
gestantes com sangramento vaginal com a finalidade de
identificar desenvolvimento normal da gravidez ou
intercorréncia que requeira intervencdo de urgéncia.

Os principais desafios no tratamento de pacientes
com mola hidatiforme abrangem o diagndstico precoce,
esvaziamento uterino imediato (de preferéncia por vacuo-
aspiragdo), controle das complica¢des clinicas e seguimento
pdés-molar regular com dosagem sérica de hCG e contracepgéo
eficiente no periodo do seguimento.

As pacientes diagnosticadas com mola hidatiforme
devem ser imediatamente encaminhadas para centro de
referéncia. Entretanto, isso ndo é frequentemente possivel no
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Brasil, devido as grandes distancias entre a residéncia da
paciente e centros especializados. Além disso, o agendamento
de ultrassonografia e dosagem do hCG nem sempre sdo
disponibilizados em tempo habil, antes do aparecimento das
complicagdes.
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