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RESUMO

A degeneracdo miomatosa ocorre com a falha no suprimento sanguineo de leiomiomas
uterinos, tumores benignos de alta prevaléncia, originados de células musculares lisas do
miométrio. Estes, possuem alta prevaléncia e acometem, principalmente, mulheres em
periodo reprodutivo com predominio da raca negra, distirbios de hipercolesterolemia,
nuliparidade e com historico familiar compativel. A degeneracdo do leiomioma é percebida
pelo crescimento exponencial deste, acometendo cerca de 65% dos miomas uterinos,
diagnosticada aos exames de imagem (ultrassonografia transvaginal, ressonancia nuclear
magnética, histeroscopia e outros), associado aos sinais e sintomas compativeis, como dor
pélvica, sangramento uterino anormal e histérico de infertilidade. O tratamento ird depender
do quadro apresentado pela paciente e de seu desejo de manutencdo da capacidade
reprodutiva, podendo variar entre terapias hormonais ou intervencdes cirdrgicas. Foi realizado
um estudo descritivo observacional, através de consultas as plataformas digitais na area de
salde, para obtencdo de artigos cientificos publicados nos dltimos 10 anos. A paciente
feminina, nulipara, em uso prévio de anticoncepcional oral, referindo hipermenorreia
associada a dor pélvica, obteve diagnodstico de degeneracdo miomatosa ja em doenca
avancada, com mioma triplicando de tamanho em um periodo entre exames de 2 meses.
Diante das abordagens possiveis, foi-se escolhida a miomectomia para preservacao uterina,
sendo realizada com sucesso. Este trabalho tem o objetivo de relatar um caso sobre
degeneracdo miomatosa e correlacionar com uma revisao de literatura acerca de miomas
uterinos e suas degeneragdes, concluindo a importante relacdo entre o diagndstico precoce e o
melhor progndstico destes casos.

PALAVRAS-CHAVE: ginecoldgico, tumor, miomatosa, degeneracao e Utero.



ABSTRACT

Myomatous degeneration occurs with the failure of the blood supply of uterine
leiomyomas, benign tumors of high prevalence, originating from the smooth muscle cells of
the myometrium. These have a high prevalence and affect mainly women in the reproductive
period with a predominance of the black race, hypercholesterolemia disorders, nulliparity, and
compatible family history. Leiomyoma degeneration is perceived by its exponential growth,
affecting about 65% of uterine fibroids, diagnosed by imaging tests (transvaginal ultrasound,
magnetic resonance imaging, hysteroscopy, and others), associated with compatible signs and
symptoms, such as pelvic pain, bleeding abnormal uterus and history of infertility. Treatment
will depend on the patient's condition and her desire to maintain her reproductive capacity and
may vary between hormonal therapies or surgical interventions. A descriptive observational
study was carried out, through consultations with digital platforms in the health area, to obtain
scientific articles published in the last 10 years. A nulliparous female patient, previously using
oral contraceptives, reporting hypermenorrhea associated with pelvic pain, was diagnosed
with myomatous degeneration already in advanced disease, with myoma tripling in size in 2
months between exams. Given the possible approaches, myomectomy was chosen for uterine
preservation, which was successfully performed. This work aims to report a case of
myomatous degeneration and to correlate it with a literature review about uterine fibroids and
their degenerations, concluding the important relationship between early diagnosis and better
prognosis of these cases.

KEYWORDS: gynecological, tumor, myomatous, degeneration e uterus.
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1 - INTRODUCAO

Os miomas uterinos sdo tumores benignos hormonio-dependentes, originados na
camada muscular uterina, extremamente prevalentes na pratica clinica, sendo o principal
tumor do trato genital feminino. Os leiomiomas uterinos afetam, principalmente, as mulheres
em idade reprodutiva, sendo subdiagnosticados em alguns casos por serem assintomaticos.
Quando crescem, de forma a superar o suprimento sanguineo local, levam a isquemia da
massa tumoral. Este ocorrido se denomina degeneragdo miomatosa. Por consequéncia, podem

ocorrer areas de necrose secundarias a isquemia, causando dor pélvica, sangramento uterino

anormal e infecgéo.l

Sua patogénese ainda ndo é totalmente compreendida, contudo, existem dois fatores
principais para a sua progressdo: a transformacdo fenotipica de midcitos normais em
anormais, geralmente, por meio de mutagBes somaticas; ou o crescimento de midcitos
anormais em neoplasias clinicamente aparentes. Os miomas degenerados podem ser divididos
em dois grupos principais, sendo o0s benignos (hemorragico, cistico, mixoide, hialina,
calcificado, gordurosa) ou os malignos (sarcomatosos), 0s quais constituem o principal

diagndstico diferencial da degeneragio miomatosa.t

A miomatose é uma doenca heterogénea, podendo apresentar diferentes miomas no
mesmo Utero com diferentes etiologias. Esta, quando avancada, pode gerar consequéncias
significativas, como anemia secundaria ao sangramento uterino anormal, infeccGes
secundarias a necrose tecidual, causada pela degeneragdo miomatosa, e infertilidade ou
aborto. Com isso, ha um impacto direto na qualidade de vida da paciente, dado que a base do
tratamento da degeneracdo miomatosa € a cirurgia. Tradicionalmente, a histerectomia era a
base da terapéutica para pacientes com massa uterina, todavia, com a evolucdo da pratica
médica, foram incluidos tratamentos alternativos que conservam o Utero da mulher, podendo
ser por tratamentos medicamentosos, intervencGes baseadas em imagens (embolizacdo da
artéria uterina ou ultrassom focalizado guiado por ressondncia magnética) e cirurgia
conservadora (miomectomia, ablacdo de mioma por radiofrequéncia ou ablacdo

endometrial).3

A miomectomia tem como sua principal indicacdo a preservacdo da fertilidade. Os
demais métodos citados acima, com excec¢do a histerectomia, também preservam o Utero,

porém, ndo possuem éxito conhecido na literatura quanto a manutencdo da capacidade
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gestacional da mulher. A miomectomia pode ser realizada por via vaginal, por laparoscopia
ou histeroscopia, ou por laparotomia. A abordagem laparoscopica é conhecidamente superior
as demais, com vantagem importante no periodo pds-operatdrio, visto recuperacdo mais

rapida e com menos complicagdes.*

Se realizada com éxito, ha altas chances de manutencdo da fertilidade, indicando
aguardar cerca de 6 meses apds a cirurgia para ter uma gestacdo. Apesar desta indicacdo, a
rotura uterina como consequéncia a miomectomia demonstrou ser extremamente rara. Em
98.872 partos em mais de 30 anos de analise, somente 76 apresentaram rotura uterina e destes,
somente um havia histérico de miomectomia prévia. E dificil definir ao certo a incidéncia da
rotura uterina, por conseguinte a miomectomia, por desconhecer o numero total de mulheres

que realizaram esta cirurgia, porém, é bem estabelecido que esta condigdo é um evento raro.?*

Ha uma relacédo direta entre diagnostico precoce e melhor prognostico nestes casos?,
em geral, sendo pertinente a disseminacdo acerca do tema, de modo a difundir o
conhecimento com relacdo ao seu diagnostico e tratamento. Desse modo, este estudo tem
como objetivo relatar o caso de uma paciente com degeneracdo miomatosa em periodo
reprodutivo, que realizou miomectomia por laparoscopia com sucesso, e correlacionar com

uma revisdo bibliogréafica acerca da degeneracdo miomatosa e seus desdobramentos.
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2 -FUNDAMENTACAO TEORICA

2.1 - DEFINICAO

O mioma uterino € uma condicdo benigna, em que ha crescimento tumoral hormonio-
dependente, formado por tecido muscular liso, comum durante a idade reprodutiva da mulher,
que também pode ser denominado fibroma ou leiomioma uterino. Sua localizacdo pode variar,
mas ocorre principalmente na camada média da parede uterina, miométrio, e seu tamanho
pode oscilar, desde apresentacGes microscopicas a tumores notaveis, sendo considerado

grande ao ultrapassar 10 cm de diametro.® >

Em média, 60 a 80% da populacdo feminina apresenta um mioma até os 50 anos, e
destes, cerca de 65% degeneram.! A degeneracdo miomatosa ocorre quando ha uma falha na
irrigacdo sanguinea local, gerando isquemia da massa tumoral, devido ao crescimento
exponencial ou a localizacdo de pouca vascularizagio. E descrita como hialina, sendo essa a
mais comum, mixomatosa, calcica, cistica, gordurosa, hemorragica e necrética. Apesar da
intensa preocupagdo com o risco de cancer, a transformagdo sarcomatosa ocorre apenas em

cerca de 1% das pacientes.>4°

2.2 - EPIDEMIOLOGIA

Estima-se que a prevaléncia dos miomas varie em uma esfera de 20 a 70% nas
mulheres em periodo reprodutivo, aumentando sua incidéncia conforme a idade. Ocorre em
torno de 30 a 40% nas mulheres proximas dos 40 anos e 30 a 70% no pré-menopausa, tendo
pico na quinta década de vida.! Sdo clinicamente aparentes em 25% de todas as mulheres e
em cerca de 30 a 40% das mulheres com menos de 40 anos. No Brasil, a incidéncia do
diagnostico do mioma esta em cerca de 50 a 80%, variando conforme o método diagnostico
utilizado, sendo a ultrassonografia transvaginal responsavel por 5,4% e a histeroscopia e 0s
demais métodos, pelo percentual remanescente. Ha predominancia em mulheres no periodo
reprodutivo e, geralmente, remissdo espontinea apds a menopausa.® Nos Estados Unidos da
América (EUA), a incidéncia estd em cerca de 12 por 1000 mulheres/ano, sendo essa
patologia responsavel por cerca de 40% das 200 — 300 mil histerectomias realizadas

anualmente.*®
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Os leiomiomas sdo mais comuns na raga negra, cerca de trés a cinco vezes mais, sendo
ainda mais sintomaticos, de maior numero e tamanho, além de aparecerem em idades mais
precoces a altura do diagnostico, possuindo uma incidéncia maxima entre os 35 a 39 anos,

enquanto nas mulheres caucasianas, ocorrem principalmente entre 40 a 44 anos.®

A heranga genética ainda é incerta, ndo tendo nenhum gene especifico como causa
direta, contudo, é evidente um aumento de risco em mulheres com historico familiar e em
gémeos monozigoticos, quando comparados com os dizigdticos. Os miomas uterinos sao mais
comuns em mulheres nuliparas, com um risco quatro vezes superior em comparagdo com
mulheres multiparas. O risco diminui de 20% a 50% em mulheres que apresentam um filho
nascido vivo, reduzindo mais a cada filho acrescido. Além disso, quanto mais precoce a idade
da menarca e mais tardia a primeira gestacdo, o risco aumenta, devido ao maior teor de
receptores de estrogénio e progesterona no leiomioma, em relagdo ao miométrio adjacente. O
efeito dos anticoncepcionais orais (ACO) ainda é duvidoso, visto que alguns estudos
demonstram uma associa¢do positiva, enquanto outros, negativa. Todos eles, entretanto,
demonstram que a relacdo esta ligada a duracdo da sua utilizacdo e com a quantidade de

estrégenos que possuem. °

indices de massa corporal (IMC) maiores que 30 kg/m? indicam obesidade, que esta
associado a um risco dois a trés vezes maior, quando comparado a individuos eutréficos. As
patologias: doenca inflamatoria pélvica (DIP), diabetes mellitus (DM) e a hipertensao arterial
sisttmica (HAS) também tém sido associadas ao aumento do risco de miomas. Em
contrapartida, o tabagismo, devido ao seu efeito antiestrogénico ou, talvez, pelo aumento dos
radicais livres que favorece nos tecidos, diminui o risco desta patologia, assim como a maior
paridade, pratica de atletismo e o consumo de dietas com frutas e vegetais, e baixo teor de

gordura. 1°

2.3 - ANATOMIA

Com relacdo & anatomia do sistema reprodutor feminino, temos como principal
componente o Utero, sendo ele um érgdo muscular oco subdividido entre colo, istmo e corpo.
Possui forma piriforme, apresenta-se antefletido e antevertido no abdome. Sua vascularizacéo
é feita, principalmente, pelas artérias uterinas, ramo da iliaca interna, e pelos ramos uterinos

das artérias ovaricas, ramos da aorta abdominal. A drenagem venosa ocorre atraves do plexo
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venoso uterino para a veia iliaca interna, o plexo hipogastrico inferior é responsavel por sua
inervacdo e todos os trés chegam ao utero através dos ligamentos laterais, denominados
ligamento largo do utero, uma larga duplicacdo do peritdnio, conectando a parede lateral do

Utero com a parede pélvica.>’

O Utero € constituido por paredes musculares espessas e adaptaveis a demanda local,
seja por crescimento fetal ou de tumores. Sua localizacdo é na pelve, sob a bexiga e sobre o
reto, possuindo tamanho aproximado de 7,5 cm de comprimento, 5 cm de largura e 2 cm de
espessura, e pesando cerca de 90 gramas. A parede uterina é subdividida em trés camadas,

como mostra a figura 1, sendo elas: perimétrio, miométrio e endométrio. >’

Figura 1: Anatomia do sistema reprodutor feminino.

‘:\\ . Fimbrias da tuba uterina
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\ ‘ -
" . i -
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“; Ureter

’ Colo do tero

Parte lateral do

férnice da vagina Vagina

Vista (a) Vista posterior do (tero e estruturas associadas

Fonte: TORTORA, Gerard J., 2017.

O perimétrio € uma camada serosa externa ao Utero, constituida basicamente por
peritdnio, envolvendo todo o 6rgdo, exceto a porcdo ventral do colo, formando o recesso
vesicouterino e 0 recesso retrouterino, mais conhecido como fundo de saco de Douglas. O
miométrio, no que Ihe concerne, é uma camada média formada por fibras de masculo liso,
permitindo a distenséo e contracdo uterina. Esta € dividida entre: subvascular, camada fina,
diretamente relacionada com o fechamento das tubas uterinas e na separagdo do endométrio
durante o ciclo menstrual; vascular, camada que contém 0s principais vasos sanguineos e
nervos; e supra vascular, fina ldmina de fibras cruzadas responsaveis por manter estabilidade
da parede uterina. O endométrio, camada de revestimento interno, formada por epitélio

colunar cilindrico simples, contém diversas glandulas tubulares, sendo extremamente aderida
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ao miométrio, participando ativamente do ciclo menstrual, pois consegue sofrer modificacGes

horménio-dependentes durante cada estagio deste.

Ha uma transicao de epitélio ao chegar no colo uterino, formando a juncdo escamo-
colunar, dividindo a porcdo uterina da porcdo vaginal do colo, apresentando uma camada
funcional e uma camada basal. O colo uterino é constituido basicamente por colageno e uma
pequena quantidade de mausculo liso e elastina, sua principal funcdo é manter o 6rgao

protegido do meio externo, conseguindo dilatar a partir do estimulo fisico e hormonal. >’

2.4 - CLASSIFICACAO

A. Localizagéo dos Miomas

Os miomas uterinos podem ser classificados de diferentes maneiras, sendo a principal
com relagéo a localizagdo destes no Gtero. O local mais comum é na camada média da parede
uterina, miométrio, denominando-se intramural ou intersticial, acometendo cerca de 75% dos
casos. Por conseguinte, encontram-se 0s miomas na camada mais externa do Utero, serosa,
denominados subserosos ou, quando se encontram completamente externos ao Utero,
conectados somente por um pediculo, sdo chamados pediculados. Por ultimo, 0 mais raro,
submucoso, encontra-se localizado na camada mais interna do Gtero, crescendo para o limen
uterino, de forma a simular uma gestacdo em muitos casos, em forma e tamanho, como

evidenciado na figura 2. %78

Figura 2: Classificacdo dos Miomas Uterinos de acordo com a localizagéo.
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Fonte: Avelino, L.G.B. (2015)
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Outra classificacdo a ser usada é com base na anatomia feminina, de modo a definir
como anterior, quando localizado na parede frontal do Utero, vesicouterina em direcdo a
parede abdominal; e posterior, quando localizado na parede dorsal do Gtero, em dire¢do ao
intestino e coluna vertebral. Além destes, quando situado em fundo uterino, pode ser
denominado mioma fandico, pela localiza¢do na por¢do mais alta do Utero. Existem, ainda, 0s
miomas hibridos, correspondendo aqueles miomas que impactam, em simultaneo, no

endométrio e na serosa, obtendo uma porgdo submucosa e uma porgéo serosa. > "8

B. Tipos de Degeneracgéo

Em relacdo as degeneracBes miomatosas, podem ser divididas em benignas ou
malignas. O primeiro grupo é representado por cinco principais exemplos: hialina, cistica,
mixdide, calcica, gordurosa e vermelha (rubra/ hemorrégica). A hialina é a mais comum,
ocorrendo em 65% dos casos. Nela, hd uma substituicdo das células do musculo liso por
tecido conectivo, envolvendo a presenca de bandas ou placas eosinofilicas homogéneas no
espaco extracelular, que representam acimulo de tecido proteico. A cistica € encontrada em
cerca de 4% das degenerac@es e consiste em lesdo com paredes irregulares, composta de areas
liquidas avasculares e componentes solidos em seu interior. Esta pode ser considerada um

caso extremo de degeneracéo hialina.>>°

O tipo mixoide envolve a presenca de focos intratumorais gelatinosos no exame
macroscopico, que contém mucopolissacarideos ricos em acido hialurénico, sendo pouco
frequente. A calcica ndo é uma degeneracdo verdadeira, visto que € um evento pos-morte
celular, composta de depdsito de sais de céalcio e outros sais minerais nas mitocondrias de
células necroticas. A gordurosa € infrequente, estando presente em cerca 0.3% das
degeneracdes. Nao ha uma etiopatogenia bem definida, mas consiste no acimulo excessivo de

gordura no citoplasma de células e, geralmente, possui um distdrbio metabolico concomitante.
1,59

Quanto a degeneracdo vermelha, ocorre com maior frequéncia no periodo de gestacao

e em miomas intramurais, cerca de 3% dos casos, e consistindo na ruptura das arteriolas em
seu interior, consequente a uma obstrucdo venosa na sua periferia, dificultando a drenagem
sanguinea. Esta pode levar a sangramento e choque, sendo um dos quadros mais preocupantes
em relacdo aos tumores benignos. No que se refere aos tumores malignos, tem-se a necrética
(sarcomatosa) como representante, em que ocorre a transformacdo das células musculares
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lisas em cancer. Essa mutacdo sarcomatosa de um leiomioma preexistente ocorre, mas é

relatada como rara. A maioria dos leiomiossarcomas surge independentemente.>>°

2.5 - FISIOPATOLOGIA

Os miomas uterinos sdo compostos de masculo liso e fibroblastos, associados a matriz
extracelular fibrosa, formada por colageno, fibronectina e proteoglicanos, componentes que
contribuem para a patogénese do crescimento tumoral, caracterizado por apresentar uma

fisiopatologia heterogénea.®

Sdo considerados tumores monoclonais das células lisas do Utero, provenientes das
células-tronco do miométrio, e seu processo patogénico inicia com a conversao das células
normais em células-tronco iniciadoras de tumor, com tendéncia ao crescimento anormal apds
sofrerem alteracGes moleculares especificas, como mutacdes somaticas, especialmente no
gene codificador da subunidade do complexo mediador 12 (MED12), localizadas
principalmente no exon 2, seguido pelo grupo de alta mobilidade AT-hook (HMGA1 e HMGA?2)
e colageno tipo 1V, alfa-5 e alfa-6 (COL4A5 e COL4AG). 1112

De forma associada, ocorre uma producdo excessiva de matriz extracelular,
decorrente do efeito produzido pelo microambiente, incluindo os fatores de risco existentes e
0s horménios sexuais esteroides, que proporcionam repercussdes para a estimulacdo da
divisao celular e sua producdo, visto que podem ser responsaveis pela expressdo de genes,

fatores de crescimento e citocinas, levando a hiperplasia e hipertrofia celular.!?

Os andrdgenos e estrdégenos estdo diretamente relacionados com o crescimento dos
leiomiomas uterinos, visto que ndo se desenvolvem antes da menarca e diminuem de forma
substancial ap6s a menopausa. Agem através da regulacdo positiva dos receptores de
aromatose, estrogénio e progesterona, bem como com um papel potencial das gonadotrofinas.
O estrogénio ¢é produzido pelos ovarios e pela aromatizacdo ovariana de andrégenos, liberados
pelas glandulas suprarrenais e ovarios, através da aromatase p450, que se encontra aumentada
nos leiomiomas, quando comparada as células musculares lisas uterinas normais. O alto nivel
de atividade da aromatase resulta em niveis mais altos de estrogénio local, contribuindo para o
crescimento dos miomas. Da mesma forma, a obesidade desempenha um papel relevante,

dado que o excesso de tecido adiposo pode levar a producéo hormonal de esteroides, mediante
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a aromatizacao periférica. A cada 10 kg de aumento de peso em adultos, ocorre um aumento

de risco de 18% no desenvolvimento dos miomas.t10:11

Os fatores de crescimento sdo um grupo de ligantes polipeptidicos que desempenham
papéis biolodgicos importantes, como: proliferacdo, diferencia¢do, angiogénese, inflamacéao e
fibrose. Estes atuam através de diferentes vias de sinalizacdo, incluindo proteinas Smad,
quinases reguladas por sinal extracelular (ERKS), fosfoinositideo 3-quinase (PI3K) e Wnt/p-
catenina. O fator de crescimento transformador B (TGF-B) e trés de suas isoformas, em
particular, parecem estar altamente envolvidos na fisiopatologia dos miomas, além de outros
fatores, incluindo o fator de necrose tumoral a (TNF-a), fator de crescimento endotelial

vascular (VEGF) e fatores de crescimento de fibroblastos (FGFs). 111

Dessa forma, observa-se que varios fatores tém sido associados ao desenvolvimento e
a aceleracdo do crescimento dos leiomiomas. Alguns fatores ndo sdo modificaveis, como a
idade, raca e heranca genética, enquanto outros sao modificaveis, como o IMC. Estes podem
ser Uteis na promog&o de cuidados preventivos de salde, visto que sdo afetados por mudangas
na dieta ou estilo de vida. A Figura 3 resume os fatores envolvidos na fisiopatologia,

formagcéo e crescimento dos miomas uterinos.!!

Figura 3: Fatores envolvidos na fisiopatologia dos miomas uterinos.
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2.6 - MANIFESTACOES CLINICAS

O quadro clinico dos miomas uterinos é variavel, podendo oscilar de assintomatico
para sintomatico em 30 a 40% dos casos, de acordo com seu numero, tamanho e localizacéo.
Os principais sintomas consistem em sangramentos menstruais irregulares, intensos e
prolongados, dor pélvica e disfuncdo reprodutiva, com quadros de abortamento espontaneo,
complicacBes obstétricas ou infertilidade, especialmente quando se localizam mais perto da
parte central do Utero, devido a alteracbes no meio hormonal proximo e alteragdes

subnucleares paracrinas, que podem incapacitar o transporte de gametas.>*>1°

O sangramento uterino anormal e as célicas menstruais (dismenorreia) sdo 0s sintomas
mais comuns, ocorrendo em 26 a 29% das pacientes brancas, e em 37 a 42% das pacientes
negras. O aumento do fluxo menstrual pode ser tdo intenso, a ponto da mulher usar cerca de 7
a 8 absorventes no dia mais pesado do sangramento menstrual, aumentando esse numero para
10 a 11 em tumores maiores que 5 cm, enquanto mulheres sem miomas podem chegar a usar
6 absorventes. Como consequéncia dessa perda sanguinea, ha redugdo dos niveis de

hemoglobina e ferro, apresentando maior risco de anemia ferropriva. 4

A presenca e 0 grau do sangramento uterino sdo determinados, sobretudo, pela
localizagdo do mioma. Os submucosos, que se projetam para a cavidade uterina, e 0s
intramurais s&o mais frequentemente relacionados ao sangramento menstrual intenso
significativo. J& os miomas subserosos ndo sdo considerados um risco importante para o
sangramento menstrual intenso. Os mecanismos de menstruacdo profusa em pacientes com
leiomiomas ndo sdo claros, mas podem incluir anormalidades microscopicas e macroscopicas
da vasculatura uterina, hemostasia endometrial prejudicada ou desregulacdo molecular de

fatores angiogénicos.®

A dor pélvica varia de intensidade moderada a grave, e ocorre em 19% das pacientes
brancas e em 34% das pacientes negras, sendo, frequentemente, desenvolvida de forma
cronica, devido a superacdo do suprimento sanguineo do mioma, com consequente morte
celular, levando a sua degeneracdo. As degeneracdes hialina, cistica e hemorragica nao
parecem estar relacionados com os sintomas clinicos. Pode ocorrer, contudo, de forma aguda
atribuida a torcdo de um leiomioma subseroso pedunculado ou ruptura do mioma. Qutros
sintomas sdo pressao pélvica, dor lombar, dispareunia (dor genital associada a relagao sexual),
aumento do volume abdominal, mais perceptivel em mulheres magras, e sensacdo de

plenitude abdominal semelhante a gravidez, devido ao crescimento da massa tumoral. A
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degeneracdo miomatosa, geralmente, resulta em dor pélvica e pode estar associada a febre
baixa, sensibilidade uterina a palpacéo, contagem elevada de leucdcitos ou sinais peritoneais.
O desconforto resultante da degeneracdo dos miomas é autolimitado, durando de dias a

algumas semanas, e geralmente responde a anti-inflamatdrios ndo esteroides. 141°

Alguns sintomas compressivos podem ocorrer, como obstrugcdo do trato urinario ou
intestinal, e compressdo venosa. Os sintomas urinarios sao variaveis, incluindo aumento da
frequéncia urinéria (polaciuria), retencdo ou urgéncia urinaria, e, raramente, obstrugdo
urindria completa ou hidronefrose, mais comumente a direita e associado a miomas maiores.
Estes sintomas surgem quando um mioma anterior pressiona diretamente a bexiga ou um
mioma posterior empurra todo o Gtero para frente. Ja os sintomas intestinais, como
constipacdo, podem ocorrer com a compressdo do reto. A compressao venosa esta associada a
miomas de grande tamanho, que comprimem a veia cava e geram aumento de risco
tromboembolico, e & compressdo dos vasos pélvicos, causando varizes e edema nos membros

inferiores, 131415

Os leiomiomas que distorcem a cavidade uterina, como o submucoso ou intramural
com um componente intracavitario, podem resultar em dificuldade para conceber uma
gravidez e um risco aumentado de aborto espontaneo. Além disso, os leiomiomas tém sido
associados a resultados adversos da gravidez, por exemplo, descolamento prematuro da
placenta, restricdo do crescimento fetal, ma apresentacdo e, trabalho de parto e nascimento

prematuros.’®

Mais raramente, podem gerar efeitos endocrinos, por secrecdo ectopica de hormonios,
como: policitemia por producdo auténoma de eritropoietina; hipercalcemia por producao
autdbnoma de proteina relacionada ao horménio da paratireoide e hiperprolactinemia; e
prolapsos de leiomioma submucoso, atraves do colo do Utero, podendo apresentar massa,

sangramento e possivel ulceragdo ou infecgdo. 141°

2.7 - DIAGNOSTICO DIFERENCIAL

O diagnéstico diferencial dos leiomiomas uterinos deve incluir condi¢Ges que cursam
com 0 aumento uterino, sangramento uterino anormal, dor pélvica ou infertilidade. Dentre as
causas de utero aumentado, tem-se, principalmente: gestacdo, adenomiose ou adenomioma,

carcinoma endometrial ou hiperplasia, e leiomiossarcoma.®
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A gravidez deve ser declinada em qualquer paciente com aumento do Utero,
sangramento uterino anormal, dor pélvica e esteja em idade reprodutiva. Quando relacionado
ao Utero aumentado, deve-se pensar especialmente na adenomiose uterina, condicdo em que
tecido endometrial semelhante ao do Utero é encontrado dentro de suas paredes musculares,
podendo ser focal (adenomioma) ou difuso (adenomiose). Cursa com utero aumentado
difusamente, menstruacdo dolorosa e sangramento uterino anormal. Ao exame, o Utero € liso,
globular e de consisténcia “pantanosa”, diferenciando as duas condic¢Ges a partir de imagens
ultrassonograficas, visto que os sinais de adenomiose incluem espessamento assimétrico do
miométrio, presenca de cistos do miométrio, estrias lineares irradiando para fora do
endométrio, perda de uma borda endometrial clara e aumento da heterogeneidade do
miométrio. Adenomiose e miomas, contudo, ocorrem frequentemente no mesmo paciente,
tornando a diferenciacdo mais dificil. No intraoperatorio, os adenomiomas sdo geralmente
mais dificeis de extrair, visto que ndo ha plano tecidual entre 0 adenomioma e 0 miométrio,
do que os leiomiomas, sendo tipicamente separados do miométrio adjacente por uma

pseudocapsula. 116

A condicdo neoplésica mais comumente relacionada ao diagndéstico diferencial é o
carcinoma endometrial, cancer que se inicia no revestimento do Utero e possui relacdo direta
com 0 aumento dos niveis séricos de colesterol, propiciando maior producdo de hormoénios
sexuais, como o0 estrogénio, sendo o cancer ginecolégico mais comum em paises
desenvolvidos, onde se encontram indices mais altos de obesidade e hipercolesterolemia. As
pacientes apresentam sangramento uterino e podem ter a presenca de massa uterina. Quanto
aos achados ultrassonograficos, apresenta-se um endométrio espessado ou, no caso de doenca
mais avangada, uma lesdo invadindo do endométrio em dire¢do ao miométrio. Esta & uma
forma que se distingue de um leiomioma, que pode ser visto distorcendo a cavidade

endometrial, mas ndo apresenta invasdo do endométrio para o0 miométrio. *°

Outra neoplasia a se considerar € o sarcoma uterino, condicdo rara (3 a 7 pessoas
acometidas em 100.000 habitantes nos EUA) e com mau prognostico. O principal tipo
histoldgico de sarcoma, que pode se assemelhar a um leiomioma é o leiomiossarcoma. Além
disso, este apresenta-se como o principal diagndstico diferencial de degeneracdo miomatosa
uterina, visto que se manifesta como uma massa focal miometrial, frequentemente associado a
sangramento uterino anormal, um dos principais sinais que esta alteragdo pode apresentar.
Realizar a diferenciacdo dos leiomiomas benignos, degenerados ou ndo, de sarcomas uterinos
é um desafio clinico e, na maioria das vezes, 0s sarcomas ndo sdo detectados no pré-

27



operatdrio, por isso, se houver suspeicdo de malignidade, as técnicas operatdrias que rompem

a amostra, como miomectomia e morcelagdo, devem ser evitadas. >/

O diagnéstico diferencial do sangramento uterino anormal é realizado por imagem
pélvica e descricdo clinica. Na auséncia de massa na ultrassonografia pélvica, pode-se excluir
os leiomiomas e outras etiologias devem ser investigadas. A dor pélvica é composta por uma
ampla categoria de sintomas, devendo esclarecer com o paciente acerca das caracteristicas da
dor para a realizagé@o do diagndstico diferencial. Aparelho digestivo, urinario ou outras fontes
de dor pélvica também devem ser consideradas, como a endometriose, doenca estreitamente

relacionada a este sintoma, assim como a infertilidade feminina.

A endometriose caracteriza-se pela presenca de muco endometrial em localidade
externa a cavidade uterina, podendo ser encontrados focos em todo o abdome. Sua clinica é
extremamente varidvel, sendo uma pequena porcao assintomatica e a maioria demonstrando
sinais de dismenorreia, dor pélvica crbnica, dispareunia, disquezia, disUria, sangramento
intermenstrual e infertilidade. Existe uma relagdo com histérico familiar e heranga genética,
mas ndo ha estudos suficientes para haver comprovacdo cientifica, encontrando também
alteracdes do sistema imune e estado inflamatdrio como participantes da fisiopatologia desta
doenca. Além de um possivel diagnostico diferencial, ela se faz necessaria na investigacéo de
doencas associadas, visto frequente diagnostico simultdneo de degeneragdo miomatosa e
endometriose, ndo havendo fisiopatologia conhecida para esta relacdo, obtendo somente o fato
de ambas serem doencas subordinadas ao estrogénio, apesar de bem estabelecida na literatura

médica.l>181°

2.8 - DIAGNOSTICO

O diagnostico de mioma uterino é realizado através dos sinais e sintomas clinicos,
incluindo os fatores de risco que a paciente possa apresentar, somado ao exame ginecolégico
e aos exames complementares a serem realizados. Com rela¢do ao diagnostico especifico de
degeneracdo miomatosa, ele serd o resultado desta soma de fatores, analisada ao longo de
determinado tempo, repetindo os exames de imagem periodicamente, evidenciando aumento

exponencial.?°

O exame ginecoldgico deve ser feito bimanualmente, podendo encontrar aumento do

volume uterino, alteracdo na consisténcia, sendo firme, com superficie lisa, regular ou néo,
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diretamente relacionada com a localizacdo do mioma, ao qual s6 seré identificada pelo exame

de imagem. 1%

Os exames laboratoriais sdo importantes para uma avaliagdo geral da paciente,
podendo elucidar altera¢cdes secundarias a0 mioma, como anemia ou disturbios de coagulacao,
evidenciados ao hemograma e coagulograma em casos de metrorragia associada. CA 125,
apesar de um importante marcador cancerigeno, comumente associado ao leiomioma uterino,
pode ser solicitado para avaliacdo de endometriose associada a miomatose uterina. Além
destes, é importante avaliar 0s elementos anormais da urina (EAS) e sua bioquimica, de modo

a afastar demais distdrbios urinarios que possam simular uma clinica semelhante.>1%20

Os principais exames de imagem que podem ser realizados sdo ultrassonografia
pélvica, histerossonografia, histerossalpingografia, histeroscopia e ressonancia nuclear
magnética pélvica (RNMP).2° A ultrassonografia pélvica é um exame primordial, geralmente,
a primeira escolha, podendo ser realizada por via abdominal e transvaginal, sendo este de
maior acurdcia quanto a identificar a localizacdo correta, principalmente, para avaliacdo de
miomas pequenos. No caso de degeneracdo miomatosa, € importante realizar uma
dopplerfluxometria para afastar a possibilidade de leiomiossarcoma, visto que ambos se
assemelham no crescimento exponencial da massa tumoral, avaliando a vascularizacao
uterina. Alguns fatores levam a esta diferenciacdo, como a presenca de um halo periférico
hipoecogénico ou anecogeno, realizando diagnostico diferencial com adenomiose e
leiomiossarcoma, aos quais os limites sdo imprecisos. Caso haja sangramento uterino
anormal, pode ser realizada a histerossonografia, que consiste em infundir soro fisioldgico na
cavidade uterina e realizar uma ultrassonografia transvaginal normalmente apods este,
identificando alteracbes com maior nitidez, como poélipos endometriais e miomas

submucosos, 1202

Em casos de dtero com volume aumentado passivel de diagndstico ao exame
ginecoldgico, em média maiores que 250 cm3, pode ser indicada uma RNMP como exame de
primeira escolha. Este € um exame de maior nitidez, com a vantagem de ndo ter sua acuracia
operador-dependente. E Gtil na diferenciagdo entre adenomioses focais ou difusas,
adenomiomas e hiperplasia da zona de juncdo. Além disso, permite diagnostico de miomas
em localizagBes incomuns, como a cérvix, ou nas degeneracdes, em que este exame consegue
diagnosticar com maior acuracia que a ultrassonografia. Em casos que necessitam de

tratamento cirdrgico, este ¢ um exame indicado, de modo a definir nitidamente a
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diferenciacdo do endométrio, miométrio e dos limites dos leiomiomas, no periodo entre o 18°
e 25° dia do ciclo. Além destas indicacGes, pode ser usado para avaliar prognostico e eficacia

do tratamento clinico com analogos do GnRH (hormdnio liberador de gonadotrofina).?

Quando h& suspeicdo de degeneracdo miomatosa, é importante realizar RNMP com
contraste paramagnético, como o gadolineo, ao qual ira identificar a presenca da degeneracéo,
diferenciando com mais acuracia os subtipos desta. Além do contraste, pode ser associada
dosagem periférica de LDH e LSDH3 (lactato desidrogenases), podendo avaliar também

possivel degeneracio sarcomatosa.>?

A histeroscopia é um exame por via vaginal que utiliza uma fibra o6tica para avaliar
colo e cavidade uterina. Possui uma vantagem enorme com relacdo a tratamento, visto que
este exame tem cunho diagndstico e terapéutico em alguns casos. E o exame de maior
acurécia para miomas submucosos, utilizado também para realizar miomectomia nestes casos,
aléem de identificar alteracdes como endometrite, diverticulos, pdlipos, relevo endometrial

festonado, sinéquias intrauterinas e aderéncias. 2

A histerossalpingografia é o Unico exame que avalia secdo média e proximal das tubas
uterinas, importante quando ha suspeicdo de alteracdo nestes locais. Este deve sempre ser
realizado longe do periodo periovulatorio, de modo a evitar contracGes uterinas excessivas,
simulando falsas obstrugdes tubarias, o que seria algo comum em miomas nestas regiGes. As
estenoses relativas do canal tubario ndo sdo avaliadas pelas histeroscopias, mas sim pela

histerossalpingografia. *2°

Os exames de imagem podem impactar diretamente na abordagem terapéutica, visto
que a localizagdo, tamanho e classificacdo morfologica serdo fatores decisivos na escolha de

uma possivel medicacio e do método cirlirgico, caso este seja necessario.?® 21:22

O diagnostico definitivo se da somente pela andlise histopatolégica do mioma
intrauterino, sendo importante a realizacdo de biopsia em casos de suspei¢do de degeneracdo
miomatosa ou sarcomatosa, visando afastar malignidade e piores prognoésticos. Esta, no que
Ihe concerne, pode ser incisional, através da colposcopia, se localizado préximo ao colo
uterino, histeroscopia em miomas submucosos ou laparoscopia nos demais. Em casos
agressivos, em que ha a necessidade de abordagem cirurgica, como na propria degeneracéo,

pode ser realizada bidpsia excisional por laparotomia.?!:?2
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2.9 - TRATAMENTO

A. Tratamento Clinico

A terapéutica dos leiomiomas uterinos deve ser adequada conforme o tamanho e
localizagdo dos tumores, idade da paciente, sintomas, desejo de gestar e 0 acesso ao
tratamento. Visa-se 0 alivio dos sinais e sintomas, reducdo sustentada do tamanho dos

miomas, manutencao da fertilidade (se desejado) e a ndo geracdo de danos.?3?*

Cerca de 3 a 7% dos miomas nao tratados em mulheres na pré-menopausa regridem ao
longo de seis meses a trés anos, e a maioria diminui de tamanho na menopausa. Dessa forma,
no caso de miomas assintomaticos, o tratamento € expectante, ndo sendo necessario o
acompanhamento com exames de imagem seriados. A terapia clinica atual consiste,
principalmente, no uso de agonistas de GnRH e nos moduladores seletivos do receptor de
progesterona (SPRMs), usados em pacientes com necessidade de alivio temporéario dos

sintomas no pré-operatorio ou que estio perto da menopausa. >4

Os agonistas de GnRH sdo representados pelo leuprolida (Lupron), goserelina
(Zoladex) e triptorelina (Trelstar), responsaveis por suscitar um estado de reducdo do
horménio estrogénio e menopausa temporaria com a auséncia da menstruacdo, denominada
amenorreia. S8o utilizados para reduzir o tamanho dos miomas, aliviar as dores pélvicas,
diminuir a espessura endometrial e vascularizacdo, melhorando a visibilidade cirlrgica, e
restaurar os niveis de hemoglobina nas pacientes sintomaticas, amenizando a anemia pré e
pos-operatdria. Ndo podem, contudo, ser usados por longos periodos, visto que possuem
diversos efeitos colaterais, como ondas de calor, vaginite, sudorese, alteragcdo do tamanho da
mama e perda 6ssea. Como alternativa para reduzir a perda 0ssea, pode-se usar a terapia add-
back com tibolona, raloxifeno, estriol ou ipriflavona. Para amenizar os sintomas vasomotores,
pode-se usar acetato de medroxiprogesterona (MPA) e tibolona. A sua utilizacdo de forma
pré-operatoria ainda é controversa, visto que esta associada a alteracbes endometriais,
aumentando o risco de sangramento, mas parece ser relevante e benéfico em pacientes com

miomas submucosos.'42324

Os SPRMs sdo compostos sintéticos que podem desempenhar efeito agonista ou
antagonista nos receptores de progesterona. Essa ligacdo permite que os receptores interajam
com coativadores e/ou correpressores, acdo que pode ser impactada com a presenca de co-

reguladores em um tipo de célula especifica, determinando sua forma de a¢do. O mecanismo
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de acdo dos SPRMs, dessa forma, depende da sua estrutura e como alteram a conformacéo
dos receptores de progesterona, resultando na exposicdo ou inativacdo de dominios de

ligagdes particulares, 142324

Os principais SPRMs estudados sdo a ifepristona, asoprisnil, acetato de ulipristal
(UPA) e acetato de telapristona. Eles aparentam reduzir o tamanho dos miomas, o
sangramento uterino de maneira dose-dependente e, consequentemente, correcdo da anemia.
O antiprogestageno com resultado mais promissor € o UPA, com dose proposta de 5 mg em
terapia intermitente, repetida de quatro cursos para o tratamento de miomas em mulheres
adultas elegiveis para cirurgia. Atualmente, seu perfil de seguranca é estabelecido, sendo a
terapéutica limitada a trés meses de uso continuo e possuindo alguns efeitos adversos, como
cefaleia, ondas de calor e, raramente, dor ou desconforto mamario, hipermenorreia, transtorno
bipolar, expulsdo espontanea de mioma, dor abdominal e dor lombar. A frequéncia desses
eventos diminui a cada tratamento adicional. A vantagem dos SPRMs sobre agonistas de
GnRH para terapia adjuvante pré-operatoria é a falta de efeitos adversos hipoestrogénicos e

perda dssea. >2324

Ademais, os anticoncepcionais hormonais orais combinados, implante hormonal ou
comprimido oral de gestrinona, e o sistema intrauterino liberador de levonorgestrel (DIU
Mirena) resultam na reducdo do sangramento menstrual. A gestrinona é um remédio capaz de
reduzir a producdo de estrogénio pelo ovario, ao dificultar os hormonios foliculo-estimulante
(FSH) e luteinizante (LH), além de agir nos receptores de progesterona. O acido tranexamico
(Cyklokapron) é um agente antifibrinolitico ndo hormonal oral, que também diminui a perda
sanguinea durante a menstruacdo. Outra opc¢do para o tratamento de miomas uterinos € o anti-
inflamatorio ndo esteroide, que reduz significativamente a perda de sangue e alivia a dor,
entretanto, ndo é tdo eficaz na diminuicdo da perda de sangue, quando comparado com o

Mirena ou &cido tranexamico. >34

Ainda, usados de forma menos rotineira, tém-se os inibidores de aromatase e os
moduladores seletivos do receptor de estrogénio. A primeira classe € representada pelo
letrozol (Femara), anastrozol (Arimidex) e fadrozol, que blogueiam a sintese de estrogénio,
auxiliando na reducdo do tamanho dos miomas e no fluxo sanguineo intenso da menstruacao.
Seus efeitos adversos mais prevalentes sdo ondas de calor, ressecamento vaginal e dor
musculoesquelética. Geralmente, ndo ha evidéncia suficiente para o0 uso dessa classe no

tratamento dos miomas uterinos. Os moduladores seletivos do receptor de estrogénio,
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simbolizado pelo tamoxifeno e raloxifeno (Evista), atuam como agonistas de receptores de
estrogénio no 0sso, tecido cardiovascular e endométrio. Parecem reduzir a perda sanguinea
menstrual em 40 a 50% dos casos e a dor pélvica, mas ndo reduzem o tamanho dos miomas.
Em relacdo aos seus efeitos adversos, tém-se ondas de calor, tontura e espessamento

endometrial. Contudo, seus riscos ndo aparentam superar seus beneficios.?>?*

B. Tratamento Cirurgico e Radioldgico

A ablacdo uterina € um método cirirgico minimamente invasivo, ao qual é utilizado
ultrassom focalizado, convergindo em um ponto alvo no mioma, induzindo uma necrose
coagulativa local em poucos segundos. E um método indicado em pacientes cujos miomas
estdo diretamente abaixo da parede abdominal, sem interposicdo de intestino e demais
visceras, contraindicado em casos de sangramento importante, com perda maior que 150
ml/dia, situacdo inflamatdria ou infecciosa e colo uterino encurtado. Atualmente, ndo € o
método mais utilizado devido a alta incidéncia de recidiva do quadro inicial das pacientes,
cerca de 24% retornam os sintomas apds 6 meses do procedimento. Além disso, esta
frequentemente associada com gravidez ectopica, formacdo de hematomas e dor pélvica

ciclica.*%

Ja a embolizacdo das artérias uterinas consiste em um tratamento conservador,
também minimamente invasivo, realizado através da radiologia intervencionista, sendo
colocado um cateter até as artérias uterinas por via femoral, administrando agentes
embolizantes, como particulas de alcool polivinil ou microesferas gelatinosas de trisacril,
interrompendo o fluxo sanguineo para o Gtero. E indicado para controle de hemorragias
pélvicas por diferentes etiologias, incluindo, além do leiomioma e degeneracdo miomatosa,
trauma pélvico, neoplasias de bexiga e ginecoldgicas, fistulas arteriovenosas e hemorragias
puerperais. Os resultados deste método vém sendo positivos na literatura médica, visto que o
sucesso terapéutico e a vantagem de tratar maltiplos miomas simultaneamente o tornam
extremamente eficaz. Por ser um método novo, ndo tem respaldo para indicacdo em casos
com desejo reprodutivo pela paciente, ainda ndo sendo método de escolha nestas, visto que
dos possiveis efeitos colaterais, tem-se a insuficiéncia ovariana, ocorrendo em cerca de 2 a

3% dos casos. 42

A histerectomia € historicamente conhecida como método terapéutico para miomas

uterinos de volume > 300 cm? em casos de falha do tratamento clinico associado a
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sangramento uterino anormal, principalmente em pacientes com prole constituida ou sem o
interesse de engravidar. A cirurgia pode ser realizada por laparotomia aberta, via abdominal
ou via vaginal, e laparoscopia. A via vaginal é escolhida quando o tamanho do mioma permite
sua extracdo por esta, contraindicada quando ha suspeita de alteracdes anexiais ou processos
inflamatorios que possam complicar o0 mecanismo da histerectomia, dificultando o acesso ao
fundo de saco de Douglas. A laparoscopia proporciona um tempo intraoperatorio reduzido e
menores complica¢bes no pds-operatdrio, sendo a principal escolha em pacientes com volume
uterino de até 500 cm3. Pode ser indicado também em falha terapéutica clinica ou cirdrgica,
em casos de ablacdo endometrial e miomectomia. O procedimento pode ser total, retirando
colo uterino, ou subtotal, preservando-o. A histerectomia subtotal pode ser escolhida em
pacientes jovens com colpocitologia oncética e colposcopia normais, sem alteracdes
importantes, enquanto nos pacientes com lesdes por HPV, lesdes pré-malignas, cervicites de

repeticdo e distopias do colo uterino, tem-se a indicagdo de histerectomia total.2%23

A miomectomia consiste na preservacdo uterina e da capacidade gestacional da
paciente, indicada também quando ha historico de infertilidade, visto que a presenca de um ou
mais miomas podem alterar o contorno uterino, dificultando o transporte do espermatozoide, e
as alteracdes no endométrio vigentes do mioma podem dificultar a implantacdo do embrido,
além da alteracfo da contratilidade uterina. E indicado uso prévio dos analogos de GnRH por
cerca de 2 a 4 meses, de modo a diminuir o volume do conjunto Utero e leiomiomas,
propiciando uma incisdo mais concisa, com menor risco de sangramento durante o ato
cirurgico. 2 A mesma pode ser realizada por laparotomia ou via laparoscopica, viavel em
miomas intramurais e submucosos. A retirada do mioma sera feita dependendo do tamanho
deste e da habilidade do cirurgido com determinada técnica, de forma que em miomas
pequenos pode-se usar a propria incisdo do trocarte, enquanto miomas mais volumosos
podem ser retirados por morcelacdo, colpotomia posterior ou fatiamento, lembrando que as
duas ultimas tém maior risco de comprometer a cavidade uterina, devendo ser evitada caso

haja desejo de engravidar pela paciente, dando preferéncia a morcelagdo. >%*

A miomectomia por histeroscopia € indicada quando o mioma € submucoso ou
intramural com porg¢do submucosa, sendo um método que possui menor tempo de internacao e
menor morbidade em comparacdo com os demais. Tem eficacia alta, com desaparecimento

dos sintomas de sangramento em cerca de 90% dos casos. >34
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O quadro 1 mostra, em suma, as opgdes de tratamento mais adequadas para 0s miomas

uterinos, segundo as caracteristicas da paciente.

Quadro 1: Resumo das opgdes de tratamento recomendadas para miomas uterinos.

Caracteristicas da Paciente Opcoes de Tratamento
Mulheres Assintomaticas Vigilancia clinica
Nuliparas com cavidade uterina distorcida Miomectomia

(ex: miomas submucosos) com desejo de

gestacdo futura

Mulheres Sintométicas com desejo de Tratamento clinico ou miomectomia
gestacdo futura

Mulheres Sintomaticas sem desejo de Tratamento clinico, miomectomia,
gestacdo futura, mas com interesse de embolizacao da artéria uterina ou
preservar o Utero ablacdo uterina.

Fonte: Adaptado de De La Cruz, Maria Syl D et al, 2017.

2.10 - PROGNOSTICO E SEGUIMENTO

O prognostico da paciente com mioma intrauterino, com ou sem degeneracao
miomatosa, depende diretamente do método terapéutico escolhido.>?® Os métodos clinicos e
métodos conservadores, como a ablagdo uterina e a embolizacdo da artéria uterina, possuem
um prognostico variavel com melhora sintomatica inicial, porém, elevados riscos de recidiva,
podendo ocorrer transformacdo maligna, visto que o leiomioma uterino ndo foi retirado,
apesar de ser um evento raro.! Contudo, os métodos conservadores tém pontos positivos
quanto ao pos-cirurgico e ao seguimento destas pacientes, com menos tempo de internacéo,
liberadas assim que a paciente tenha controle da dor local. E importante manter o
acompanhamento a longo prazo, com consultas ginecolégicas de rotina, repetindo o ultrassom
da pelve, cultura de secrecdo vaginal, hematologico e dosagem de gonadotrofinas, visando

diagnosticar precocemente possiveis recidivas e complicagdes.?*

Com relacdo a histerectomia, o pds-operatorio é mais complicado, dependendo
diretamente do método cirdrgico escolhido. Quando realizada laparotomia, é necessaria

passagem de sonda vesical de demora por 12 horas, alta hospitalar em cerca de 48 a 72 horas,
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retorno a atividade profissional e sexual em cerca de 30 dias ap6s a cirurgia. J& na
laparoscopia, a sonda de demora também se faz necessaria por 12 horas, mas a alta hospitalar
é possivel em cerca de 24 horas, retorno as atividades profissionais em torno de 15 dias e
retorno da atividade sexual apds cerca de 30 dias. Desta forma, € evidente que a laparoscopia
possui um melhor prognostico a curto prazo, com menos complicacbes e periodo de
internacdo mais curto. A longo prazo, o beneficio tende a ser similar, de modo que, se
realizada com éxito, a cirurgia tem a mesma perspectiva de cura, seja aberta ou por

V|'deo 5,23,24

A miomectomia € um procedimento com vantagens no pos-operatorio e na
manutencdo da capacidade reprodutiva da paciente. A alta hospitalar pode ser realizada em
cerca de 24 horas, retorno as atividades fisicas e profissionais em 10 a 15 dias. E importante
realizar controle de hematdcrito nos proximos meses por ser uma cirurgia com potencial
hemorragico grande. Se realizada com éxito, podem ser liberadas para gestacdo em cerca de 6
meses, nos casos de leiomioma de 3 cm ou mais, principalmente, nos casos de degeneracéao
miomatosa, em razdo da sutura uterina. Nos demais casos, a liberacéo é feita apds cerca de 30
dias. O prognostico se faz melhor que os métodos clinicos e cirurgicos conservadores, com
baixo indice de recidiva, apesar de suscetivel a novos miomas pela manutencdo do Utero,

como qualquer outra mulher que n&o tenha passado pelo procedimento.?324
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3 - MATERIAL E METODOS

3.1 - DESENHO

O trabalho consistiu em um estudo descritivo observacional, do tipo relato de caso,
acerca de degeneracdo miomatosa uterina, de uma paciente acompanhada em consultorio e
hospital particular no Rio de Janeiro, que autorizou a utilizagdo de seus dados clinicos,
laboratoriais e imagens fotogréaficas neste trabalho (apéndices A e B). Os dados clinicos foram
coletados através dos documentos médicos, incluindo prontuérios, descrevendo o quadro,
exames complementares, relato cirdrgico, além da comparacdo com os dados existentes na

literatura atual.

3.2 - METODOLOGIA DE PESQUISA BIBLIOGRAFICA

Foram coletados dados através de pesquisa bibliografica nas plataformas SciELO,
LILACS e MEDLINE, utilizando os termos ginecologia, tumor, degeneracdo, miomatosa,
Utero e suas correspondentes em inglés, sob diversas estratégias de pesquisa, aléem de busca
manual. Foram incluidos artigos nos idiomas portugués, inglés e espanhol, com o intervalo de
publicacdo entre 2012 e 2022, e excluidos aqueles que ndo atenderam a metodologia abordada
no trabalho em desenvolvimento, seja por ndo pertinéncia ao tema, gestacGes prévias ou
causas medicamentosas. O periodo extenso de busca na literatura se deve a escassa gama de
artigos que relatem degeneragdo miomatosa a fundo, impossibilitando a elaboracdo da

fundamentacg&o tedrica sem esta expansao.
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4 - RELATO DE CASO

Paciente feminina, 33 anos, branca, natural do Rio de Janeiro, casada, ensino superior
completo, jornalista, espirita e nulipara. Com historico de fibroadenoma (BIRADS-3) em
ambas as mamas, em acompanhamento, e HPV aos 24 anos. Afirma uso prévio de ACO
etinilestradiol e acetato de ciproterona (Diane 35) dos 15 aos 28 anos. Menarca aos 12 anos.
Sem histdrico familiar de cancer. Apresenta IMC com peso adequado para estatura, sendo este
em 21 kg/m2. Ao realizar ultrassonografia (USG) transvaginal de rotina em janeiro de 2019
(Figura 4) foi diagnosticada com dois nodulos miomatosos, um intramural em parede
posterior e um subseroso em parede anterior, medindo 6 e 7 mm, respectivamente. Negou dor
ou quaisquer alteracdes do ciclo menstrual, sendo este de 28 dias, com cinco dias de duracdo e

fluxo moderado.

Figura 4: Ultrassonografia transvaginal.

Fonte: Imagem cedida pela paciente de seu arquivo pessoal. Divulgacdo autorizada.

Apbés 2 anos, repetiu o exame de ultrassonografia transvaginal (Figura b5),
evidenciando o aumento dos nddulos, sendo um intramural, na parede posterior, medindo 39 x
23 mm, e o outro subseroso na parede anterior, medindo 10 x 7 mm. Foi recomendada

conduta expectante, repetindo 0 exame em seis meses.
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Figura 5: Ultrassonografia transvaginal.

Fonte: Imagem cedida pela paciente de seu arquivo pessoal. Divulgacdo autorizada.

Em 4 meses, a paciente desenvolveu um quadro de hipermenorreia, com periodo
menstrual de cinco dias, 0 que causou a troca dos absorventes por cerca de 7 vezes ao dia,
mesmo sendo associado ao copo coletor menstrual. Negou dor, odor fétido, febre e quaisquer
outros sintomas associados. Neste periodo, realizou videohisteroscopia, cujo laudo sera
detalhado a seguir, com destaque para a evidéncia de mioma intramural posterior de 39 x 23
mm e nddulo subseroso anterior de 10 x 7 mm, compativel com a ultima ultrassonografia,
sem aumento destes neste intervalo de tempo. Foi prescrito gestrinona 2,5 mg intravaginal,
duas vezes na semana, de modo a reduzir o sangramento menstrual e a producéo de estrogénio

pelo ovério, sem resolugdo do quadro.

“Laudo Histeroscopia:

Colo Uterino: Posterior, aspecto normal, tréfico. Orificio externo circular,

entreaberto.
Canal Cervical: Criptas e papilas exuberantes, muco abundante.

Orificio Interno Cervical: Sinéquia frouxa a nivel de O.1., procedida a lise da
mesma com a passagem de instrumental dptico.
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Regido Istmica: Normal.

Cavidade Uterina: Em anteroversoflexdo (AVF). Forma e volumes normais
(88x48x61cm), mioma intramural posterior (39x23mm) e nddulo subseroso

anterior (10x7mm), endométrio 6,1mm. FSP livre.
Ostios tubéareos: Normais, sem avaliagdo da permeabilidade.

Endométrio: Espessura normal, glandulas abundantes, vasculariza¢do

normal. Padrédo proliferativo”.

Apresentou piora do sangramento durante periodo menstrual, mesmo com o uso da
medicacdo Gestrinona. Realizou RNMP (Figura 6), 2 meses depois, evidenciando leiomioma
com degeneracdo mixoide transmural, em parede corporal posterior, medindo 91 x 70 x 90
mm (231 cm?), e leiomioma subseroso pediculado em parede anterior, de 11 x 6 x 10 mm
(0,34cm3). Néo foi possivel descartar endometriose peritoneal. Iniciou uso de ACO gestodeno

+ etinilestradiol (Tamisa 30) para tentar conter o sangramento, sem resposta.

Figura 6: Ressonancia nuclear magnética de pelve.

Fonte: Imagem cedida pela paciente de seu arquivo pessoal. Divulgacdo autorizada.

Um més depois, iniciou periodos de escape menstrual, com sangramento importante,
associado a dor em regido suprapubica, em cdlica, intensidade 6/10, sem fatores

desencadeantes, de melhora ou piora. Ao exame fisico, foi possivel palpacdo de massa em
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regido suprapubica, estendendo-se para quadrante inferior direito. Ao realizar exame
laboratorial, evidenciou-se anemia normocitica e normocromica (Hemoglobina
11.6g/dL/HCM 28.6pg/VCM 86.9fL); Célcio 15-3 24U/ml, Ca 19-9 55 U/ml, Ca 125
11U/ml, CEA 0,8mcg/l, Alfafetoproteina 1,2mg/l; gonadotrofina coridnica indetectavel (Beta-
hCG). Foi indicado nova videohisteroscopia e posterior abordagem cirdrgica, sem a indicacdo
para uso de progestdgeno pela provavel degeneracdo do mioma intramural previamente
diagnosticado. Um més depois, realizou miomectomia (Figura 7) com preservacdo uterina,
por videolaparoscopia, em hospital particular no Rio de Janeiro. Foi empregada a técnica de
morcelamento, que consiste na excisdéo de mioma uterino volumoso com uso de um
morcelador, além de excisdo de endometriose profunda do ligamento Gtero-sacro e

cauterizagdo de focos de endometriose peritoneal, diagnosticados no periodo intraoperatorio.

Figura 7: Mioma ap0s retirada com técnica de morcelamento.

Fonte: Imagem cedida pela paciente de seu arquivo pessoal. Divulgacdo autorizada.

A paciente evoluiu sem intercorréncias no pés-operatério. O laudo anatomopatologico
apontou alteracdo microscopica sugestiva de leiomioma e endometriose, acometendo o tecido
fibroadiposo e o ligamentar. Atualmente, a paciente segue em seguimento com ginecologista,
realizando USG transvaginal de acompanhamento (Figura 8), tendo sido a ultima em 30 de
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marco de 2022, a qual demonstrou uUtero preservado e bem conservado. Permanece em uso de
ACO desogestrel (Cerazette 75mg), como método contraceptivo, visto que se deve aguardar
de cerca de 6 meses para uma gestacdo ap6s a realizacdo de miomectomia. Ao final, a

paciente apresenta-se com boas condic@es clinicas, assintomatica e sem queixas.

Figura 8: USG transvaginal p6s-operatorio.

Fonte: Imagem cedida pela paciente de seu arquivo pessoal. Divulga¢do autorizada.
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5 — DISCUSSAO

Este trabalho de conclusdo de curso relata o caso de uma paciente com diagnéstico
final de leiomioma uterino com degeneracdo mixoide transmural, na quarta década de vida,
fugindo do periodo mais comum relatado na literatura, sendo este a quinta década. Além
disso, também difere quanto a raca, visto que a paciente € branca e os leiomiomas séo de 3 a 5
vezes mais comuns em negros, e quanto ao IMC, dado que esta apresenta-se com IMC 21,
eutréfica, enquanto na literatura ha um aumento de 2 a 3 vezes do risco de desenvolver mioma
uterino em pacientes com obesidade, pelo aumento da producdo periférica de estrogénio,

horménio de papel fundamental na fisiopatologia da doenca.®

Com relacdo a paridade, esta é nulipara, sendo este um fator de risco para desenvolver
mioma uterino, assim como 0 uso de anticoncepcionais orais combinados, pelo aumento
importante dos niveis séricos de estrogénio.>® A paciente relatou uso de Ciproterona +
Etinilestradiol (Diane 35) por 13 anos, sendo um longo periodo de exibicdo a esta elevacéao
hormonal, contribuindo como relevante fator de risco, assim como a menarca ter sido aos 12
anos, o que faz com que seu periodo fertil tenha sido prolongado, também contribuindo para o
aumento de exposicdo a estrdgenos.>!%-12 Ademais, a paciente negou histérico familiar de
miomas uterinos, assim como quaisquer neoplasias benignas ou malignas, indo de forma

contraria ao forte componente genético na patogénese do tumor.®

A paciente relatada apresentou uma evolucdo tipica de degeneracdo miomatosa, com
quadro clinico composto por sangramento menstrual irregular intenso, sendo necessarias 07
trocas de absorventes por dia, mesmo em uso de coletor menstrual, e dor pélvica em regido
suprapUbica, em colica, sendo possivel palpacdo de massa abdominal, simulando Utero
gravidico > 12 semanas, evidenciando importante aumento uterino, que poderia ser
compativel, além da gestagdo, com tumoracdo benigna ou maligna.t*'’ Aos exames
laboratoriais, teve B-hCG indetectdvel e marcadores tumorais abaixo dos valores de
referéncia, afastando a possibilidade de gestacdo e neoplasias. Além disso, foi associada
anemia normocitica e normocrémica, com provavel etiologia ferropriva, pela perda sanguinea
importante, e aumento exponencial do mioma uterino previamente diagnosticado, em um
periodo curto de 02 meses, como evidenciado no Grafico 1, corroborando para o diagndstico

de degeneracdo miomatosa, visto que essas sdo suas principais caracteristicas. 13-17:20-22
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Gréfico 1: Velocidade de crescimento do mioma uterino da paciente em questdo de acordo

com os exames de imagem.
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Fonte: Proprios autores.

Seus miomas encontraram-se em regido subserosa pediculada com 0,34 cm3 e
intramural com 231 cm3 ao Gltimo exame relatado. Com isso, foi alcancado o diagndstico
presuntivo de degeneracdo miomatosa, apds ter realizado videohisteroscopia e
ultrassonografia transvaginal compativeis, constatando a degeneracdo mixoide transmural na
parede corporal posterior através da RNMP. De acordo com sua classificacdo, € um tipo
benigno e ndo tdo frequente, visto que a forma mais comum entre as pacientes € a hialina. J&
quanto a sua localizacdo, o sangramento intenso é corroborado, posto que 0s transmurais séo

mais frequentemente relacionados a essa manifestacéo clinica.?*?2

O tratamento inicial foi realizado com base na sintomatologia, tendo como intuito
principal a diminuigdo do sangramento menstrual excessivo. A consulta final, relatou ja ter
utilizado gestrinona 2,5 mg intravaginal, sem melhora do quadro; seguido de tamisa 30,
anticoncepcional oral com 30 mcg de etinilestradiol, também sem sucesso. Conforme a
literatura, outras medicacdes passiveis de serem utilizadas neste caso eram, especialmente, 0s
agonistas de GnRH, atuando em diferentes tecidos, reduzindo a secrecdo de FSH e LH pela
hipdfise, induzindo amenorreia, e inibindo a proliferacdo celular nos miomas, causando
apoptose local, além de atuar no endométrio diminuindo também o sangramento. Os SPRMs

também poderiam ter sido utilizados, como acetato de ulipristol, visto que eles tém sido
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relacionados a uma melhora significativa em pacientes com hemorragia uterina, além de
reduzirem o tamanho dos miomas, obtendo entdo efeito antiproliferativo, antiangiogénico,
promovendo apoptose e uma diminui¢do do aporte sanguineo das artérias uterinas e dos vasos
espiralados do endométrio, facilitando também uma possivel abordagem cirargica posterior,
dado que propiciam uma incisdo mais concisa e menor risco de sangramento no ato cirurgico.
Contudo, ndo foram utilizados por apresentarem alto custo e pelo fato da ndo disponibilidade
no Brasil, respectivamente, além da gravidade em que a paciente se encontrava no momento

da consulta diagnostica e decisdo terapéutica final, impossibilitando demais abordagens.>?32*

Visto a auséncia de resposta aos tratamentos orais, a impossibilidade dos
medicamentos alternativos relatados acima e o crescimento continuo do tumor, evoluindo
com dor pélvica importante, foi optado pela progressdo da terapéutica com alternativas
cirurgicas em carater de urgéncia. Pela paciente ser nulipara e relatar desejo de manutencao da
capacidade reprodutiva, ndo sédo recomendados os tratamentos conservadores, como a ablagéo
uterina e a embolizacdo da artéria uterina, ja que estdo altamente relacionados com
insuficiéncia ovariana e infertilidade, assim como a histerectomia, que incapacita

completamente a gestagdo. 2324

A miomectomia, por sua vez, além de n&o ter importante fator causador de
infertilidade, ¢ um procedimento que costuma melhorar a capacidade reprodutiva. A presenca
de um ou mais miomas podem alterar 0 contorno uterino, como ocorreu com a paciente em
questdo, pela compresséo propiciada pela degeneracdo miomatosa, dificultando o transporte
do espermatozoide, a implantacdo do embrido no endométrio e gerando alteracdo da
contratilidade uterina. Com isso, esta se faz como a melhor abordagem cirlrgica neste caso,

tendo sido realizada. °2*

No caso da paciente, escolheu-se o procedimento por via laparoscopica, dado que €
menos invasiva, permite uma recuperagao mais rapida e possibilita uma gravidez em cerca de
6 meses. Associado a técnica de morcelamento, que é a indicada para miomas volumosos,
permitindo a remocdo de fragmentos de tecido através de uma pequena incisdo na parede
abdominal, com sua eficécia estando diretamente associada a habilidade do cirurgido do caso,
ja que a mesma € necessaria para que ndo ser deixado tecido tumoral na paciente ou retirado

tecido uterino em excesso, incapacitando uma posterior implantagdo embrionaria.?*2*

Apdbs a cirurgia e biopsia, o laudo anatomopatoldgico revelou leiomioma uterino,

confirmando entdo a benignidade da doenca apresentada, além de endometriose de
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uterossacro direito e esquerdo, acometendo tecido fibroadiposo e ligamentar. Essa
coexisténcia entre os miomas e a endometriose é frequente, visto que ambas sdo patologias
subordinadas ao estrogénio, inclusive, esta é outra causa possivel para a dor suprapUbica

apresentada.?®?*

A paciente obteve uma boa recuperacdo com remissao total dos sintomas prévios a
miomectomia, realizando exames de rotina no pds-operatério, que evidenciaram Utero
preservado e bem conservado. 1sso nos mostra que a abordagem escolhida foi realizada com
sucesso, visto que além de melhora sintomatoldgica, ndo aparenta ter lesado seu 6rgdo
reprodutor, mantendo entdo sua capacidade de constituir prole, caso seja de seu interesse. E
importante o acompanhamento ginecologico durante o periodo de tentante, ndao s6 pelo
procedimento cirdrgico uterino, que, apesar de raro, traz o risco de rotura uterina, como pela
endometriose diagnosticada, que é uma comum causa de infertilidade, podendo ser
necessarios demais tratamentos para conseguir engravidar, devendo os adaptar ao seu caso

pelo seu historico de miomas uterinos.:2324

Com isso, a miomectomia se mostrou de exceléncia para pacientes que se enquadrem
neste perfil epidemioldgico, uma vez que a conduta terapéutica vai além do intuito curativo,
ao qual uma histerectomia ou demais procedimentos conservadores conseguiriam alcancar,
sendo importante considerar a questdo de nuliparidade, pois a manutengdo da capacidade
reprodutiva é importante para o fisico e psicologico desta mulher e familia, sendo uma
abordagem com diferentes vieses, considerando a opinido da paciente nesta escolha do

método a ser realizado. 1172324

Durante o estudo foram encontradas algumas limitagdes, sendo a primeira na decisao
da terapéutica clinica, visto que a paciente buscou atendimento ginecoldgico algumas vezes,
mas chegando em sua médica final com quadro avancado, como j& relatado acima,
impossibilitando demais medidas além da cirurgia de urgéncia, ja que a evolucdo foi rapida,
0s tratamentos propostos se mostraram ineficazes e, pelo andar da doenca, com aparecimento
de dor pélvica, havia a possibilidade de lesdo uterina grave, podendo evoluir para a
necessidade de histerectomia. Esta, por sua vez, pela paciente estar em idade reprodutiva e
referir desejo de gestar, ndo seria uma possibilidade. Além disso, o estudo carece de
informacdes acerca do periodo inicial do tratamento com demais profissionais particulares,
prejudicando assim a sua narrativa. Por fim, a literatura acerca da degeneragdo miomatosa néo

gravidica é escassa, imprimindo a necessidade de uma busca mais intensa para conseguir
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embasamento tedrico, sendo inevitavel ampliar o intervalo de pesquisa para que fosse possivel

a realizacdo deste trabalho.
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6 - CONSIDERACOES FINAIS

Este trabalho discorre acerca de um relato de caso de degeneracdo miomatosa, a qual
ocorre pelo déficit isquémico em um mioma uterino, secundario ao seu crescimento
exponencial. O caso, apesar de distinguir-se em alguns parametros da literatura, aborda um
quadro em que a paciente obteve os sintomas classicos, sendo esses: sangramento uterino
anormal, dentro e fora do periodo menstrual, associado a dor pélvica importante, com mioma
intramural em parede posterior, triplicando de tamanho em um periodo de dois meses,
distorcendo cavidade uterina e podendo causar infertilidade ou infeccGes secundarias a

necrose tecidual.

Ao final da pesquisa, com base no que foi concluido pela revisdo da literatura e pela
boa resposta da paciente ao tratamento escolhido, evidencia-se que a miomectomia, se
realizada com maestria e sucesso, faz-se um excelente método terapéutico para degeneracéo
miomatosa em pacientes no periodo reprodutivo. Isso se da por alguns fatores, como: a
manutencdo do Utero; o baixo indice de rotura uterina durante gestacfes apoOs este
procedimento; e a ndo interferéncia em questdes hormonais, ovario e tubas uterinas. Com
isso, ha uma superioridade deste método quanto aos demais, sendo a principal escolha
terapéutica para que a paciente constitua prole no futuro, caso ndo haja demais causas para

infertilidade.

Dessa forma, o objetivo do estudo foi relatar o caso de uma paciente com degeneracao
miomatosa com sucesso terapéutico apds intervencdo cirdrgica, tendo como método escolhido
a miomectomia por morcelacdo em videolaparoscopia, e revisar a literatura acerca da
degeneragdo miomatosa e seus desdobramentos, cumprindo com 0s seus objetivos e servindo

como base de dados para profissionais da area da salde.

A coleta de dados para a elaboracdo do relato foi feita a partir de anamnese detalhada
com a paciente, associado a dados clinicos e laboratoriais obtidos no decorrer de seu
acompanhamento em consultas particulares. Embora o conjunto de dados coletados tenham
sido suficientes para a elaboracdo do projeto, algumas informacdes da paciente no inicio da
investigacdo diagnostica, como consultas anteriores, ndo puderam ser acessadas, sendo este o
maior limitante associado ao trabalho. Além disso, é importante expor o déficit de dados em
relacdo a epidemiologia brasileira, visto que a principal plataforma de dados (DATASUS) néo
fornece valores especificos que espelhem a realidade das mulheres acometidas com

leiomiomas uterinos, subestimando seu impacto na populagéo.
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