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Resumo

O presente estudo tem por objetivo realizar pesquisa sobre enfermidades maternas associadas a mola hidatiforme. Trata-
se de um estudo do tipo revisdo sistematica. A busca foi feita nos bancos de dados bem como em livro Medicina Interna
de Harrison. Mola hidatiforme (MH), seja completa, seja parcial, acarreta enfermidades maternas de modo a prejudicar
a salde da paciente a curto ou a longo prazo. Algumas dessas condi¢des (cistos ovarianos, Gtero aumentado) sdo
facilmente resolvidas e com baixa letalidade. Entretanto, outras condi¢Bes, como a neoplasia trofoblastica gestacional,
tém alto potencial letal e resolu¢fes mais complicadas. Quanto & incidéncia, foi visto que mulheres que ja tiveram MH
sdo mais propensas a desenvolver a enfermidade quando comparado com mulheres as quais nunca passaram por esta
enfermidade. MH e as condi¢cBes maternas associadas ainda sdo temas pouco conhecidos, apesar de relevantes. Na
Gltima década, houve uma melhora no acompanhamento pré-natal, esse progresso auxiliou no diagndstico precoce da
MH e, por conseguinte, no tratamento e prevencdo das enfermidades correlacionadas a MH que acometem as maes.
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Abstract

The present study aims to conduct research on maternal diseases associated with hydatidiform mole. This is a
systematic review. The search was done in the databases as well as in Harrison's Internal Medicine book. Hydatiform
mole (HM), either complete or partial, entails maternal diseases in a way that impairs the patient’s health in the short or
long term. Some of these disorders (ovarian cysts, enlarged uterus) are easily resolved and has low lethality. However,
others diseases as gestational trophoblastic neoplasia has high lethality and more complicated resolutions. Regarding the
incidence, it was seen that women who already have had HM are more leaning to develop this disorder than women
who have never been through this infirmity. HM and the correlated maternal diseases still are little known themes,
although relevant. In the last decade, there was an improvement in prenatal care, this progress assisted in HM early
diagnosis and, consequently, in the treatment and prevention of the HM related disorders that affects the mothers.
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Introducgéo

A doenca trofoblastica gestacional (DTG)
compreende um grupo de afeccdes derivadas do
crescimento anémalo do tecido trofoblastico. Sua
frequéncia estimada para o Brasil é de 1:200-400
gestacbes. A DTG possui formas benignas e
malignas. A mola hidatiforme (MH), que pode ser
classificada pelos aspectos morfoldgicos
(macroscopicos), histopatolégicos e cariotipicos em
completa e parcial, compreende a forma benigna da
DTG. Ja as formas com comportamento maligno sao
representadas pela  neoplasia  trofoblastica
gestacional, o coriocarcinoma e o0 tumor
trofoblastico de leito placentario, entre outras menos
frequentes.’

A MH ¢é um erro da fertilizagdo. “A mola
hidatiforme completa (MHC) origina-se da
fecundacdo de um ovocito sem cromossomos
maternos por um espermatozoide haploide com
posterior duplicacdo do DNA paterno, originando
um ovo com caridtipo diploide 46,XX de origem
exclusivamente partenogenética.”

A apresentacdo clinica da MH é um aspecto
muito importante, a0 menos para a sua forma mais
frequente (MHC), e vem sendo muito investigada
nas Ultimas décadas, principalmente, devido a
evolucdo  tecnolégica  dos  aparelhos  de
ultrassonografia (US) e ao inicio precoce do
acompanhamento pré-natal. Mesmo assim, entre 0s
casos sintomaticos a queixa mais comum persiste
sendo o sangramento. Todavia, 0 diagnéstico no
primeiro trimestre gestacional proporcionou o
reconhecimento de pacientes  assintomaticas,
reduzindo a incidéncia de complicagdes clinicas
como pré-eclampsia precoce, hipertireoidismo e
insuficiéncia respiratoria."**

O diagnostico precoce é o responsavel por
amenizar 0s sinais e sintomas que, anteriormente,
levavam a desfechos desastrosos no acometimento
pela DTG. Deve-se destacar, no entanto, que apesar
do diagndstico precoce, os elementos clinicos da
gravidez molar persistem e a frequéncia da doenga
mesmo entre estes casos permanece a mesma.™*

Sabe-se que as complicagdes clinicas, como
pré-eclampsia precoce, hipertireoidismo, anemia e
hiperemese gravidica, sdo mais presentes nos casos
de mola hidatiforme completa. O risco de progressédo
para Neoplasia Trofobléstica Gestacional (NTG) é
perceptivelmente maior, uma vez que essa grande
guantidade de sintomas reflete hiperplasia
trofoblastica  marcante.  Esses  casos  sdo
caracterizados pelo aumento exagerado do volume
uterino, pelas dosagens elevadas do horménio
gonadotrofina coriénica humana (hCG) e pela
presenca de cistos tecaluteinicos.®”
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Esse tema sem ddvidas é de extrema
relevancia, uma vez que essas complicacOes clinicas
agravam o0s indicadores de morbiletalidade das
pacientes com gravidez molar e ainda é um tema
pouco conhecido por aqueles que ndo militam no
tratamento da DTG. Esse estudo tem como objetivo
apresentar as principais complicagdes clinicas que
ocorrem em casos de gravidez molar e as
orientacdes para o tratamento das mesmas a partir de
uma revisdo sistematica.

Método

Utilizou-se como método a revisdo
sistemética da literatura. Os critérios de inclusdo
foram artigos de revisdo sistematica, relatos de caso
e artigos originais publicados nos ultimos 15 anos,
nas linguas portuguesa e inglesa. Foram excluidos
artigos repetidos e aqueles ndo disponiveis na
integra.

A busca foi feita nos bancos de dados
SciELO (Scientific Eletronic Library Online),
PubMed e LILACS (Literatura Latino-Americana e
do Caribe em Ciéncias da Saude), durante os meses
maio, junho e julho do ano de 2018. Também foi
utilizado como fonte bibliografica o livro Medicina
Interna de Harrison, a fim de trazer classificacOes e
explanagBes completas sobre cada topico.

Resultados

Foram encontrados um total de 33 artigos
acerca do tema, dos quais foram utilizados 19 para
esta revisao.

Estdo apresentados abaixo resultados
encontrados para os objetivos do presente trabalho.
Na Tabela 1, estdo expostos 0s sintomas que estdo
correlacionados a presenga de molas hidatiformes,
apontados por alguns pesquisadores.

Autor(es)/Ano Sintoma relacionado a MH
Lima et al.? Cistos ovarianos.
(2016)

Moraes et al.? Utero aumentado em relagéo

(2014) a idade gestacional, Cistos
ovarianos.
Maesta et al.® Pré-eclampsia grave
(2003 precoce.
Almeida et al.” Hipertireoidismo, Crise
(2011) tireotoxica.
Biscaro et al.® Neoplasia trofoblastica
(2015) gestacional.

Tabela 1 - Sintomas correlacionados a presenga
de molas hidatiformes (MD) encontrados
por pesquisadores
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A Tabela 2 apresenta as formas de
diagnostico da mola hidatiforme indicadas pela
literatura investigada.

Autor (es) Exame de diagnostico
Morgan e Lurian® Ultrassonografia
(2008) transvaginal
Chelli et al.”™ Ultrassonografia, B-
2008 hCG
Limaetal.” Ressonancia magnética
(2016)

Tabela 2 - Forma(s) de diagnéstico da mola hidatiforme
Registradas pelos pesquisadores

Discussao

Em relacdo ao aumento do Utero, os autores
citam que boa parte das pacientes que tiveram MH,
tinham o Gtero aumentado em relacdo a idade
gestacional, esse fato também auxilia no diagnostico
da MH. Quando o volume uterino atinge quatro
centimetros acima do tamanho esperado para a idade
gestacional, configura-se fator de risco no
seguimento  pés-molar,® pois o trofoblasto
remanescente no Utero se prolifera, fazendo com que
este aumente de tamanho, dando o efeito chamado
de “atero sanfona”.*

Em relacdo a ocorréncia de pré-eclampsia
em gravidez precoce, segundo a Comissdo de
Terminologia do Colégio Americano de Obstetras e
Ginecologistas, pré-eclampsia é o desenvolvimento
de hipertensdo, com proteinUria e/ou edema de maos
ou face, caracterizada por ser induzida pela gestagéo,
acometendo classicamente a primigesta, apos a 20a
semana de gestacdo. Antes de 24 semanas, deve
levar a suspeita de MHC ou parcial e, em casos mais
raros, triploidia de origem ndo molar. A pré-
eclampsia em gravidez precoce é uma complicacdo
grave, ocasionada por hiper-plasia trofoblastica
acentuada de ocorréncia rara, atualmente. A pré-
eclampsia em gravidez precoce é mais comumente
presente na mola parcial do que associada com
eclampsia. **®

A ocorréncia do hipertireoidismo associado
a MH deve-se aos altos niveis de hCG encontrados
nas DTG, que podem induzir um quadro de
hipertireoidismo secundario, devido a similitude
entre as estruturas da subunidade alfa do hCG e do
hormbnio  estimulante da tireoide (TSH),
ocasionando o estimulo dos receptores deste pelo
hCG. O hipertireoidismo clinico estd presente em
5% dos casos de MH e, eventualmente, a crise
tireotoxica se desenvolve com quadro clinico
exuberante e pode ser evitada com o emprego de
betabloqueadores antes da inducdo da anestesia. A
incidéncia do hipertireoidismo assintomatico foi
reduzida para 1% através do seu diagnostico
precoce.” O tratamento farmacol6gico consiste na
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utilizacho de medicamento béasico para o
hipertireoidismo como 0 metimazol e a
propiltiouracila. O metimazol cruza a placenta em
maior quantidade que a propiltiouracila e é
associado a aplasia cutanea fetal. Contudo, a
propiltiouracila pode ser associada a insuficiéncia
hepatica. Devido a isso, é recomendado o uso de
propiltiouracila no primeiro trimestre e o de
metimazol no tempo restante da gestacdo. De forma
alguma o iodo radioativo deve ser usado durante a
gravidez. O  tratamento  adicional  com
betabloqueadores pode ser necessario em situacGes
de emergéncia. O hipertireoidismo é mais facilmente
controlado no terceiro trimestre de gravidez que no
primeiro trimestre.»"*

Neoplasia trofoblastica gestacional (NTG) é
0 termo que descreve o conjunto de anomalias
malignas da placenta, incluindo a mola invasora,
coriocarcinoma, tumor trofoblastico do sitio
placentario e tumor trofoblastico epitelidide.® A
tomografia computadorizada (TC) €& exame
fundamental para investigagdo dos sitios de
metéstase nos casos de NTG, com excegdo da vagina
e do cérebro. ®

Pacientes que ja tiveram mola hidatiforme,
seja parcial, seja completa, sdo mais propensas a
desenvolver esta condicdo maligna do que pessoas
gue nunca geraram nenhuma forma de MH. As
metastases da NTG ocorrem nos pulmdes (80 %), na
vagina (30 %), no cérebro (10 %) e no figado (10
%)."® Sabe-se que o risco de NTG apés a
normalizacdo de hCG é infimo e, quando ela ocorre,
dificilmente a vigilancia hormonal habitual de seis
meses seré capaz de diagnostica-la."’

Outra enfermidade associada € a crise
tireotoxica a qual é uma  emergéncia
endocrinoldgica. Esta condigdo tem alto potencial de
fatalidade se ndo tratada e diagnosticada
precocemente. Uma das suas formas de tratamento é
reverter fatores que desencadearam esta condigéo,
como é o caso da MH. Em menos de 10% dos casos
pode haver hipertireoidismo clinico. Os sintomas
sdo: taquicardia, hipertensdo, tremores, hipertensao
arterial, taquipneia, emagrecimento, intolerancia ao
calor, fragueza muscular, diarreia, nervosismo e
reflexos hiper-reativos.” Com a introdugio de
ultrassonografias durante pré-natal, o diagnostico
precoce da DGT foi facilitado, de forma que
condigdes associadas também fossem tratadas e
prevenidas, sendo cada vez menos frequentes.

Em relagdo aos cistos ovarianos, a hiper-
reacdo luteinica que ocorre na gravidez molar tem
como causa a hiperestimulacdo ovariana pelos altos
niveis de gonadotrofinas circulantes e geralmente
regride em alguns meses, na medida em que ocorre a
normalizacdo dos niveis da subunidade beta da
gonadotrofina coriénica humana beta-hCG (B-hCG),
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ndo necessitando de tratamento. Nesses casos 0S
ovarios sdo, bilateralmente, multiloculares e com
liquido claro no seu interior.>*

Os cistos tecaluteinicos podem estar
associados a até 25% dos casos de gravidez molar e
10% de coriocarcinoma.’® Seu tamanho varia de
acordo com a atividade gonadotréfica da massa
trofoblastica, sendo possivel visualizar os cistos
tecaluteinicos com didmetro maior que seis
centimetros em mais de 40% dos casos. A presencga
de cistos tecaluteinicos, a altura uterina maior que a
esperada para a idade gestacional, o volume uterino
estimado pela ultrassonografia e a dosagem sérica
elevada de PHCG, mostram relagdo com o risco de
surgimento de doenca trofoblastica gestacional
persistente (DTGP).2*

Com relacdo ao diagnéstico da MH, a
ultrassonografia (US) é o exame inicial utilizado
para seu diagnostico, associada a dosagem sérica do
B-hCG.*°

O exame por acesso vaginal fornece o
estudo pormenorizado das lesBes  uterinas
(morfologia e grau de invasdo) devido a resolucéo
espacial superior e a proximidade anatbmica com a
area estudada. Mesmo com a superioridade
diagnobstica da ultrassonografia transvaginal, em
mulheres em tratamento pré-quiomioterapico, esse
método ndo é utilizado devido a possibilidade de
metastase vaginal, tendo, assim, potencial risco de
sangramento.” Na mola hidatiforme completa
(MHC) ndo ha presenca do feto e de quaisquer
partes fetais, exceto em gravidez gemelar, na qual
coexistem a mola e o feto com seus anexos. J& a
mola hidatiforme parcial (MHP), esta associada com
saco gestacional ou feto malformado, podendo este
apresentar  caracteristicas como hidrocefalia,
sindactilia, labio leporino ou restricdo de
crescimento.”

Na ressonancia magnética, o diagndstico é
mais facilmente feito no segundo trimestre. Pois,
durante o primeiro trimestre, sdo vistas poucas ou
nenhuma anormalidade, as quais sdo mais bem
visualizadas durante o segundo trimestre; além de ter
papel importante na avaliagio metastética.’

Concluséao

O surgimento de métodos de diagndstico
clinico mais modernos, como a ultrassonografia,
permite a deteccdo da gravidez molar precocemente.
Sinais clinicos como Utero aumentado em relacdo a
idade gestacional, cistos ovarianos, pré-eclampsia
grave precoce, hipertireoidismo, crise tireotdxica e
neoplasia trofoblastica gestacional, sdo sugestivos de
gravidez molar. Em casos como esses, as pacientes
devem receber o tratamento adequado, com o
objetivo de prevenir complicagdes.
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