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PREFACIO

“Doutor, 0 que aconteceu com minha gravidez?”

“ Doutor, por que eu?”

“Doutor, 0 que é essa tal “mola” que eu tive?”

“Doutor, mola hidatiforme pode se repetir?”

“Doutor, posso ficar gravida novamente sem riscos?”

“Doutor, um dia poderei ser mae?”

“Doutor, por que preciso fazer tantas consultas depois de
passar pela internagdo aonde fui submetida ao tratamento da

mola?”

“Doutor, a mola é doenga maligna, um tipo de cancer?”

Estas sdo perguntas que as pacientes que passaram pela experiéncia de uma doenca rara, fora do
comum, fazem aos médicos, especialistas ou nao.

A elas, esta publicagéo é dedicada e foi elaborada por especialistas no assunto.

Ha mais de cinquenta anos, existiram e existem médicos que se dedicaram e se dedicam, com
perseveranga e carinho, a estas pacientes portadoras desta doenga.

E a mola hidatiforme, na maioria quase que absoluta das vezes, a mae de todas as complicagdes
ditas malignas.

Sabendo tratar essa doenca, estaremos identificando precocemente suas complicagdes e diminuindo
o0 tempo de tratamento.

A cura é certa!

Os conceitos e as condutas aqui expostos, sdo atuais e baseados em evidéncias e consensos entre
os melhores especialistas da area.

A leitura dessa publicagdo ajudara, com certeza, a compreensao da doenga e, consequentemente, a
colaboragao das pacientes visando ao éxito do tratamento.

Fique firme em seu tratamento, ndo falte as consultas, que tudo dara certo!

Professor Dr. Bruno Maurizio Grillo

Professor de Obstetricia da Faculdade de Medicina da Universidade Federal do Parana.
Diretor do Centro de Doencas Trofobldsticas do Hospital das Clinicas da

Universidade Federal do Parana.

Decano da Sociedade Brasileira de Doencas Trofoblasticas




INTRODUGAO

Doenga Trofobléstica Gestacional constitui um grupo de doengas da placenta conhecidas como mola
hidatiforme completa e mola hidatiforme parcial capazes de evoluir para formas invasoras e/ou malignas
nomeadas mola invasora, coriocarcinoma, tumor trofoblastico do sitio placentario e tumor trofoblastico
epitelidide.

No Brasil ndo ha estatistica confidvel, mas, acredita-se que haja 1 caso dessa doenga para 200-400
gestagbes normais, o que faz com que essa doenga seja pouco frequente e por isso desconhecida da

populagado € mesmo de muitos médicos.
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O objetivo deste manual é descrever a apresentagdo e o diagndstico da doenca, seu
acompanhamento clinico e tratamento. Ele também oferece informagbes sobre resultados de gravidez futura
e 0 uso de contracepgao.

A gravidez molar, mais conhecida como mola, € uma gravidez diferente, anormal. Baseado em
caracteristicas genéticas e histopatolégicas € subdividida em mola hidatiforme completa e mola hidatiforme
parcial. Na mola hidatiforme completa ndo ha embrido, e é a mais comum entre nossas pacientes. Ja na mola
hidatiforme parcial ha desenvolvimento inicial do embrido.

Toda mulher grévida produz um horménio chamado de gonadotrofina coriénica humana (hCG), e nos
casos de gravidez mola a persisténcia desse horménio ou sua elevagao significa que houve invasao da
parede uterina (mola invasora) ou sua transformag@o maligna (coriocarcinoma ou tumor trofoblastico do sitio
placentario). Dai a importancia do seguimento continuo e sistematico das pacientes mediante dosagens
periddicas de hCG para monitorar a evolugéo da doenga, que pode cursar com remiss@o espontanea ou com
evolugdo para a neoplasia trofoblastica e a necessidade de tratamento para atingir a remisséo e garantir a

cura.

Professor Dr. Mauricio Guilherme Campos Viggiano
Professor de Obstetricia da Faculdade de Medicina da Universidade Federal de Goids.
Diretor do Centro de Doencas Trofobldsticas do Hospital das Clinicas da

Universidade Federal de Goias




GRAVIDEZ MOLAR - O QUE E ISSO? COMO SE TRATA?

Em condiges normais, a gravidez comega quando o espermatozdide une-se ao évulo. O évulo fecundado
desenvolve dividindo-se em dois grupos de células, que, em Ultima analise, se transformarédo na placenta e no feto. A
placenta € o drgdo que fica aderido a parede uterina, fornecendo o suporte nutricional e permitindo o desenvolvimento
do feto. A gravidez molar ocorre como resultado da falha na fertilizagdo. Essa falha leva a um desenvolvimento

placentario anormal, causando a faléncia do desenvolvimento fetal.

MOLA COMPLETA
MOLAPARCIAL

Dispermia

QUANDO E COMO SABER QUE A GRAVIDEZ E ANORMAL?

A gravidez molar comega, provavelmente, com os sinais e sintomas de uma gesta¢ao normal. Todas
as gestacdes produzem um horménio chamado GONADOTROFINA CORIONICA HUMANA (hCG), que é o
responsavel por muitos dos sintomas percebidos no inicio da gestacéo, e que pode ser medido por testes de
identificacdo de gravidez. As mulheres podem perceber o atraso menstrual, a presenga de nduseas e vomitos
(por vezes mais intenso do que em mulheres com uma gravidez normal) e 0 aumento do volume do ventre
mais répido do que a idade gestacional.

O sintoma mais comum de que existe algum problema na gestacdo é a presenga de
SANGRAMENTO TRANSVAGINAL, frequentemente mais na forma de secre¢do escura do que sangue Vivo.
Nesse momento deve-se suspeitar de gravidez molar. Outros sintomas podem aparecer, e embora raros, séo
de grande gravidade, como a pressdo alta, hipertireocidismo, dificuldade respiratoria e problemas na
coagulagao sanguinea.

Uma vez suspeitada a gravidez molar, o médico assistente, normalmente, confirma o diagnéstico com
a realizagdo de ultrassonografia que mostra o Utero preenchido por pequenas éreas redondas, escuras, que
lembram cacho-de-uva, na MOLA HIDATIFORME COMPLETA e placenta espessada com saco gestacional
elou embrido, vivo ou morto, na MOLA HIDATIFORME PARCIAL.

=

Ultrassonografia de Mola hidatiforme Ultrassonografia de Mola hidatiforme parcial
completa e material retirado do titero e material retirado do Utero




O QUE ACONTECE APOS A CONFIRMAGAO DO DIAGNOSTICO ?

Uma vez confirmado o diagnéstico de gravidez molar, o Gtero devera ser esvaziado o quanto antes.
Trata-se de um procedimento cirurgico, sob anestesia geral, feito por médico. Embora n&o seja uma cirurgia
complexa, como em todo procedimento ha riscos envolvidos, sendo os mais comuns: perfuragdo uterina,
hemorragia, riscos da anestesia. Mas fique tranquila que se ocorrer essas intercorréncias, seu médico sabera
reconhecer e trata-las adequadamente.

Apds o esvaziamento uterino, 80% das pacientes com mola completa e 95% daquelas com mola
parcial evoluirdo para a cura sem a necessidade de nenhum outro tratamento. O esvaziamento uterino leva a
gradual queda dos niveis de hCG sanguineo até atingir os niveis normais néo gravidicos (menor que 5
mUI/mL). Entretanto, 20% das pacientes com mola completa e 5% com mola parcial ndo terdo normalizados
os niveis de hCG, tornando necessério outros tratamentos a fim de prevenir consequéncias mais sérias.
Quando o tecido placentario anormal torna a crescer, nds dizemos que a paciente desenvolveu uma
“NEOPLASIA TROFOBLASTICA GESTACIONAL”.

Por isso é fundamental a mulher com gravidez molar ir periodicamente ao Centro de Referéncia a fim
de ser examinada, monitorar os valores do hCG, realizar ultrassonografia e raio-X de torax e saber se seu
caso esta evoluindo para a remissdo espontanea ou se vai precisar de tratamento para conseguir a cura
(remissdo pos-tratamento).

Para estimar quais pacientes com mola completa terdo mais chances de desenvolver complicagdes
apds o esvaziamento uterino, dividimos as pacientes em dois grupos: BAIXO e ALTO RISCO.

Mola completa de BAIXO RISCO ocorre nos casos em que o tamanho uterino é igual ou menor a
idade gestacional, o nivel do hCG é semelhante ao de uma gestagao normal, a idade materna é inferior a 40
anos e quando n&o ha outros fatores associados.

Mola completa de ALTO RISCO ocorre quando o Utero é maior que a idade gestacional, os niveis de
hCG sdo mais altos que em gestagbes normais, 0s ovarios se apresentam aumentados e com cistos nos
ovarios, a idade materna é maior que 40 anos e esta associada a hipertensao, hipertirecidismo, disturbios de

coagulagao e/ou histéria prévia de gravidez molar ou neplasia trofobléstica gestacional.
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Cistos de ovario em paciente com gravidez molar, vistos pela ultrassonografia e apds cirurgia




Pacientes de BAIXO RISCO séo tratadas com o esvaziamento
cirurgico do conteudo uterino por vacuo-aspiragdo. Em algumas situagoes,
pode-se preferir a histerectomiaabdominal como método de esvaziamento
uterino. Quando o método de esvaziamento uterino é a vacuo-aspiragéo, a
alta hospitalar ocorre dentro de 12 a 24h apds a cirurgia. Quando o
método escolhido ¢ a histerectomia, a internagéo pode durar cerca de 48h
apds a cirurgia. A histerectomia é realizada somente em pacientes mais
idosas e/ou que desejam esterilizagéo cirurgica.

Pacientes de ALTO RISCO, por sua vez, séo tratadas, em alguns
Centros de Referéncia, com uma combinagdo de vacuo-aspiragdo (ou
histerectomia) e administragdo de um ciclo de quimioterapia simples, a
qual reduz a metade o risco de complicagdo para neoplasia. O tratamento
das pacientes de ALTO RISCO necessita de curto periodo de

hospitalizacdo, 24 a 36 horas, a depender emprego da quimioterapia.

Ocasionalmente, quando ha grandes cistos ovarianos acompanhados por Uteros com

sintomas de dor pélvica persistente, pode ser realizada uma laparoscopia mola hidatiforme

para esvaziar e descomprimir os cistos, 0s quais geralmente séo bilaterais.

O QUE ACONTECE APOS A ALTA HOSPITALAR?

A paciente receberd esse manual com instru¢des antes da alta. Entrar em contato com a equipe
médica a qualquer momento em caso de duvida, se sangramento vaginal volumoso, dor de cabeca forte ou
temperatura acima de 38,5° C.

De inicio sera necessario o retorno semanal (em alguns Centros de Referéncia, quinzenalmente) para
a dosagem do hCG. Mais importante que uma dosagem hormonal isolada é a queda progressiva dos niveis
de hCG apds o esvaziamento uterino.

Se 0 nivel do hCG cair acentuadamente, espera-se até o valor atingir o nivel normal, que é menor
que 5 mUI/mL. Permanecendo nesse nivel por 3 semanas € atingida a remissdo da doenga e o
acompanhamento clinico e laboratorial passara a ser mensal, por mais 6 meses.

Durante o seguimento, é fundamental que ndo ocorra gravidez novamente, pois ndo sera facil
diferenciar a nova gravidez da evolugéo para a neoplasia trofoblastica. Por isso é fundamental que vocé use
corretamente um método contraceptivo eficaz. Seu médico devera orientar vocé a escolher o melhor método
e monitorar seu uso. Vocé poderéa se sentir também triste ou abalada durante o acompanhamento. Converse
com seu médico sobre suas angustias e medos. Muitos Servicos contam com apoio de psicologos e

assistentes sociais que podem ajuda-la a vencer essa dificil fase de sua vida!



E QUANDO A GRAVIDEZ MOLAR NAO SE CURA SOZINHA?

Como explicado anteriormente, o tecido placentario sempre produz hCG. Terminado qualquer tipo de
gravidez, o0 hCG devera diminuir, gradualmente, até desaparecer do organismo. Se o tecido trofoblastico (da
placenta) continuar crescendo, o nivel do hCG persistira. Niveis persistentes ou crescentes de hCG, apos
término de qualquer tipo de gravidez (parto, abortamento, gravidez ectopica e gravidez molar), € indicativo de
tecido trofoblastico persistente e de que ocorreu a transformagéo maligna desse trofoblasto. Estamos diante
da Neoplasia Trofoblastica Gestacional, que pode ser do tipo mola invasora, coriocarcinoma, tumor

trofoblastico do sitio placentario e o tumor trofoblastico epitelidide.
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Neoplasia trofoblastica gestacional. Estadio Il. Doe

Neoplasia trofoblastica gestacional. Estadio IV.
Doenca atingindo outros orgaos, principalmente figado e cérebro




QUAL E O TRATAMENTO DA NEOPLASIA TROFOBLASTICA?

AVALIACAO INICIAL

Avaliagéo pré-tratamento com vérios exames é realizada para determinar a localizagdo do tecido

trofoblastico anormal (chamados de metastase). Esses exames podem incluir Raios X do térax,
ultrassonografia do Utero e ovarios, tomografia do térax, ressonancia magnética do cranio e do abdome-pelve.

Feitos esses exames, seu médico vai

Escore Prognéstico da OMS para NTG

estadiar sua neoplasia e caracteriza-la como de USRI 0 1 2 4
alto ou baixo risco, segundo os critérios ao lado. [dade (anos) 239

Gestagido precedente aborto termo

Intervalo (meses) * 4a6 7a12 >12
QUlMlOTERAPlA Beta-hCG (mUl/ml) <10.000 <100.000 >100.000

Maior massa tumoral (cm) - 3ab >5

O tratamento medicamentoso para doenga REFIEEERIEZEEEES : bagoou figado ou cérebro
rim TGI
3 At AR : N° de locais metastaticos 0 1a4 5a8
ndo metastatica e para a maioria das pacientes |HEHEEIINEATIN
(usadas em tratamentos anteriores)

com doenca metastatica é feito, principalmente,
com uma droga chamada “METOTREXATE” e seu
antidoto “ACIDO FOLINICO”.

Metrotexate tem sido utilizado nos ultimos 50 anos e é um agente anti-tumoral que consegue curar

*Intervalo entre a gestacido precedente e o diagndstico do NTG

Escore total:  Menor que 6 — baixo risco
Maior que 7 — alto risco

cerca de 90% das pacientes com neoplasia trofoblastica de baixo risco. Além disso, ndo produz efeitos
colaterais sobre os ovarios ou sobre futuras gestagdes. Nos casos de resisténcia ou toxicidade ao
Metotrexate, ou em algumas situagdes clinicas (como pacientes que tenham alteragdes na fungédo hepatica
ou renal, que néo tenham condi¢cdes de retornar 4 vezes a cada 2 dias em cada ciclo do Metotrexate, etc),
deve-se utilizar a quimioterapia com “ACTINOMICINA-D”.

E impossivel predizer o total do nimero de ciclos de quimioterapia que sera necessario para a
completa erradicagdo da neoplasia. Esse numero é determinado para cada paciente com base em varios
fatores, que serdo avaliados individualmente.

Em algumas pacientes com alto risco ou doenga resistente, QUIMIOTERAPIA COMBINADA
consistindo de varias drogas, podera ser necessaria para conseguir a cura. Noremalmente o esquema de
escolha é o regime EMA/CO que conjuga o “ETOPOSIDE, METOTREXATE, ACTINOMICINA-D,
CICLOFOSFAMIDA e ONCOVIN". Nesse caso, os efeitos colaterais sédo mais frequentemente observados,
tais como nauseas e vomitos, queda de cabelo, falta de apetite, feridas na boca, cansago. Mas para cada um
desses efeitos colaterais, seu médico prescrevera um tratamento especifico que conseguira amenizar muito

esses desconfortos.



QUAIS OS EFEITOS COLATERAIS DA QUIMIOTERAPIA?

Metotrexate tem poucos efeitos colaterais quando é administrado. Nausea é rara, fadiga € mais

comum, mas também n&o é frequente. Quando o Metotrexate € usado em conjunto com o Acido Folinico, os
efeitos colaterais sdo menos frequentes e mais leves; tais efeitos incluem pequenas aftas, manchas na pele e
irritacdo ocular. Nenhuma paciente tratada com Metrotexate e Acido Folinico apresentou queda de cabelo. Se
vocé recebeu tratamento com Metrotexate: ndo use bebidas alcodlicas pelas proximas 2 semanas, pois
podera aumentar o risco de les@o hepatica, evite exposi¢do ao sol ou use bloqueador solar por 1 més, pois 0
quimioterapico causa fotossensibilidade da pele por cerca de 1 més, que poderd causar queimaduras
importantes se exposta ao sol, ndo use antiinflamatorio, aspirina ou qualquer medicagéo contendo &cido
acetil-salicilico durante a quimioterapia.

Actinomicina-D normalmente causa mais nausea durante sua administracdo. Medicagbes
antieméticas podem ser usadas para reduzir a ocorréncia de nauseas. Diferente do Metotrexate, queda de
cabelo, aftas e manchas na pele s&o habitualmente mais comuns (em torno de 50% das pacientes, a
depender do tipo de esquema com Actinomicina).

Todos os tipos de quimioterapia podem reduzir a producédo de células de defesa (células brancas),
necessarias para combater infecgbes, e de plaquetas, usadas para parar sangramentos. Também podem
causar pequena inflamag&o no figado. H& um grande cuidado, por parte dos médicos, com esses efeitos. A
avaliagdo do hemograma ¢ feita antes de se administrar cada dose do quimioterapico e, a paciente sera

acompanhada por duas semanas ap6s o fim do tratamento.

POSSIVEIS EFEITOS COLATERAIS DA QUIMIOTERAPIA

EFEITOS COLATERAIS

SINTOMATOLOGIA

TRATAMENTO

Nausea, vomitos

Perda de apetite,

possibilidade de vomitos

Medicag¢do antiemética

Fadiga

Aumento do sono

Descansar quando necessario

Manchas na pele

Manchas tipo sarampo, acne

Nao cocar, limpeza local

Irritagdo oral

Dor de estdmago, dor

abdominal

Manter hidratag@o dos labios,
aumentar ingesta hidrica,
aplicar gel de xilocaina,

ndo usar enxaguantes bucais

Incomodo vaginal

Sensacgdo de ardéncia,

dor a relacdo sexual

Usar creme lubrificante

Ulceras de estomago

Dor no estdbmago e abdome

Protetores géstricos e laxantes

Irritagdo ocular

Coceira nos olhos

Compressa fria, colirios




O QUE ACONTECE APOS A ALTA DO ACOMPANHAMENTO DA DOENGA TROFOBLASTICA?

Mantenha seu enderego atualizado.

Apbs completar o tempo de acompanhamento (6 meses de dosagens normais de hCG nos casos de

remissdo espontanea e de 12 meses de dosagens normais de hCG ap6s o término da quimioterapia), vocé

podera engravidar, se assim o desejar. Ha um risco de 1-2% de que ocorra uma nova gravidez molar na

préxima gestagdo. Mas néo fique preocupada, vocé tem 98-99% de ter uma linda gravidez normal!

Informe se engravidar novamente.

Ao engravidar, é importante realizar ultrassonografia em torno de 8-10 semanas de atraso menstrual

a fim de excluir uma nova gravidez molar.

No parto, solicitar o envio da plancenta para analise histopatolégica.

Seis semanas apds o término da nova gestagao, seja parto normal, cesarea ou abortamento seguido

por curetagem, fazer a dosagem do hCG, que devera estar abaixo de 5mUI/mL.

Retornar ao Centro de Referéncia fornecendo todas as informagdes acima.

MONITORAMENTO SEQUENCIAL DO hCG
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Sociedade Brasileira de Doenca Trofobldstica Gestacional

A Sociedade Brasileira de Doenga Trofoblastica Gestacional (TROFOS) é uma Sociedade Civil, sem fins
lucrativos, que tem por finalidade congregar pessoas fisicas e juridicas interessadas em promover a pesquisa,
o0 estudo, o intercdmbio e a difusdo do conhecimento da Doenca Trofoblastica Gestacional, tanto como

ciéncia como em suas aplicagoes.

O QUE POSSO FAZER PARA AJUDAR?

Algumas atividades e projetos realizados pela Sociedade Brasileira de Doengas Trofoblasticas s&o
subsidiados por seu Fundo de Pesqusia sobre Doenga Trofoblastica Coriocarcinoma. Todas nossas ativiades
nao seriam possiveis sem o auxilio continuo de nossos pacientes, suas familias e amigos. Se vocé gostaria
de ajudar, por gentileza, entre em contato com o médico responsavel pelo Centro de Referéncia de seu

Estado e peca orientagdes.

ONDE POSSO OBTER MAIS INFORMAC()ES SOBRE A DOENCA TROFOBLASTICA?
Vocé pode encontrar boas informagdes sobre Doenga Trofoblastica e acompanhar noticias da Sociedade
Brasileira de Doenca Trofoblastica Gestacional em nossa FacePage no Facebook. Basta digitar: Sociedade
Brasileira de Doenga Trofoblastica Gestacional, curtir nossa pagina e acompanhar suas novidades!

https://www.facebook.com/sbdtg

Essa edi¢c@o foi elaborada pelos Professores Antonio Braga (UFRJ, UFF), Bruno Grillo (UFPR),
Eduardo Silveira (FCMS), Elza Uberti (ISCMPA), Izildinha Maesta (UNESP), José Mauro Madi
(UCS), Jurandyr Andrade (USP), Mauricio Viggiano (UFG).

Esse material deve ser citado como: Braga A, Grillo B, Silveira E, et al. Mola — Manual de
informagdes sobre doenca trofoblastica gestacional. Sociedade Brasileira de Doenca Trofobléstica

Gestacional. Rio de Janeiro. 1* ed. 2014. p.1-12.



