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EDITORIAL

agosto. Nos Ultimos 10 anos, a importancia do aleitamento

materno tem sido destacada por pediatras e obstetras. Mui-
to se ganhou, mas o tema deve ainda ser trabalhado dia a dia para
se sobrepor a ansiedade da mae, as dificuldades praticas no ato de
amamentar e a atividade profissional das recém-maes. A jornalista
Leticia entrevistou a presidente da Comissao Nacional Especiali-
zada (CNE) em Aleitamento Materno da Febrasgo e duas pediatras
com paixao pelo tema. Elas desenham e propoem acoes a serem
adotadas na pratica clinica. A doacao do leite materno &€ também
considerada em detalhes por uma enfermeira obstetra e professora
da Universidade Federal de Sdo Paulo (Unifesp). O texto &€ uma car-
tilha para médicos e lactantes. No tema de capa deste més, Femina
explora os aspectos praticos para a escolha do contraceptivo oral
combinado que melhor veste a usuaria. E desnecessario dizer algo
sobre a primorosa qualidade do texto, produzido por professores
dedicados ao assunto. As nuances acerca do uso da pilula durante
a pandemia de COVID-19 sao também explicadas por especialistas
e tém redacao clara e leve.

Em artigo de opiniao, obstetras de varias regioes do Brasil des-
tacam os desafios do tratamento da doenca trofoblastica gesta-
cional (DTG) no pais. E forte a participacao de autores brasileiros
na producao de conhecimentos novos na conducao da DTG. O tex-
to disseca esses aspectos de modo profundo, claro e objetivo, e
deve orgulhar a todos nos pelas referéncias nacionais publicadas
em revistas de alto impacto cientifico. Mudando o foco, mas dando
continuidade ao objetivo de prover atualizacao ao ginecologista e
obstetra, Femina mostra a importancia do Titulo de Especialista em
Ginecologia e Obstetricia (TEGO) na nossa formacao, descrevendo
sua historia, sua estrutura, métodos de aplicacao e desempenho
dos candidatos ao longo dos anos. E um texto muito interessante
para todos nos, engajados em prover a melhor qualidade na atua-
cao do ginecologista e obstetra. A Comissao de Defesa e Valorizacao
Profissional da Febrasgo fala um pouco da historia da Lei de Plane-
jamento Familiar no Brasil, desde 1996, e acompanha com interesse
as modificacoes previstas para ocorrer ainda neste ano.

A posicao da Febrasgo sobre os determinantes hereditarios do
cancer ginecologico &€ mostrada em texto da CNE em Ginecologia
Oncologica. A publicagao sintetiza dez pontos-chave e seis reco-
mendacoes e tem leitura prazerosa mesmo para nao oncologistas.
No Caderno Cientifico, um artigo original compara as taxas de cesa-
rea e parto normal nas gestantes submetidas a cesariana anterior
e avalia os fatores associados em uma maternidade de Santa Ca-
tarina. A alta prevaléncia de nova cesariana nao surpreende. Colo
desfavoravel e membrana rota na internacao predispdoem a novo
parto cirrgico. Uma revisao sistematica examina o uso de contra-
ceptivos e reincidéncia de nova gravidez na adolescéncia. Os auto-
res deixam claro que o uso dos LARCs (contraceptivos reversiveis
de longa duracgao) reduziria a taxa de nova gravidez nessa faixa eta-
ria. A importancia dos biomarcadores na assisténcia a mulher com
bexiga hiperativa e revisitada em revisao narrativa esclarecedora.
Uma série de trés casos de gravidez em cicatriz de cesarea mostra
a complexidade da conduta e as varias alternativas terapéuticas.

Este volume de agosto traz bons ventos ao nosso conhecimento.
Fiz leitura extremamente prazerosa. Vocé certamente gostara. Por
todos nos, gratidao aos autores!

O aleitamento materno € a pérola dourada deste volume de

Boa leitura!

Sebastiao Freitas de Medeiros
EDITOR
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ASPECTOS PRATICOS QUANTO A ESCOLHA DO CONTRACEPTIVO ORAL COMBINADO

INTRODUCAO

Os contraceptivos orais combinados (COCs) represen-
tam o método mais popular no mundo todo, sendo uti-
lizados por mais de 150 milhdes de mulheres."? No Bra-
sil, estima-se que 25% e 30% das mulheres com e sem
unido estavel, respectivamente, utilizem COCs.® Entre os
métodos hormonais combinados, a pilula é preferida
por 66% das mulheres em nosso meio.” Entretanto, o
uso inconsistente tem importancia particular sobre as
taxas de falhas dos COCs. De fato, os métodos de cur-
ta acao, como os COCs, possuem maior indice de falha,
em comparacao aos métodos de longa acdo.® A baixa
adesao, em geral, se relaciona ao menor conhecimento
das caracteristicas do método, podendo associar-se a
falta de motivacao para o uso e, ainda, a insatisfacao da
mulher com o método contraceptivo escolhido.® Nes-
se sentido, a escolha do COC é essencial e depende da
disponibilidade de formulacoes adequadas as caracte-
risticas individuais das mulheres que optam por essa
modalidade contraceptiva. Até 2010, todas as formula-
coes contraceptivas orais combinadas continham asso-
ciacdo de um estrogénio sintético (etinilestradiol - EE)
e um progestagénio, derivados da 19-nortestosterona,
da 17-alfa-hidroxiprogesterona ou da espironolactona.
Lancadas a partir 2011, as associacoes de valerato de es-
tradiol mais dienogeste (VE/DNG) e estradiol mais ace-
tato de nomegestrol se apresentaram como nova clas-
se dos COCs, uma vez que contém estrogénios naturais
em vez de EE"® A incorporacdo de novas formulacoes
e regimes de uso converge no sentido de propiciar as
mulheres mais opcoes de escolha de um COC. Estudos
mostram que, ao escolher um método contraceptivo, as
principais preocupacoes das mulheres sao a eficacia e
os efeitos colaterais.®” Dessa forma, o aconselhamento
contraceptivo deve ser simples, porém preciso, sendo
muitas vezes responsavel por mudancas na percepcao
de candidatas sobre o uso de anticoncepcionais quanto
a métodos previamente desejados ou escolhidos.

EFICACIA COMO ATRIBUTO ESSENCIAL
NA ESCOLHA DE UM CONTRACEPTIVO

Pesquisadores postulam que o aconselhamento prévio a
escolha € um dos principais fatores de sucesso na conti-
nuidade do meétodo, porque favorece a decisao compar-
tilhada.” Apesar das altas taxas de uso de contracepti-
vos modernos, o niumero de gestacoes nao planejadas
continua elevado. Embora os COCs sejam eficazes se
usados corretamente (uso perfeito) e ocorram apenas
trés gestagoes em cada 1.000 mulheres durante um ano
de uso, em modelos que avaliam a utilizacao na vida
real (uso tipico), essa taxa € bem maior, com 80 em cada
1.000 mulheres engravidando em um ano de uso do COC.
) Estudo sueco recentemente publicado mostrou que
as mulheres acreditam que a pilula @ muito mais eficaz
do que realmente ¢, pois desconhecem a taxa de falha
no uso tipico."” Na pratica, reitera-se que, apos a cer-

tificacao dos antecedentes da mulher com relacao as
comorbidades e utilizando-se das ferramentas como 0s
critérios de elegibilidade, devam ser excluidos os me-
todos que ndo sdo seguros para a paciente.™ Caso a
mulher se interesse por um COC, um passo importante &
apresentar os resultados de eficacia real desse método,
bem como discutir as razoes que levam a um aumento
nas taxas de falha dele, principalmente o esquecimento
da tomada diaria das pilulas e do respeito aos dias de
intervalo sem hormdnios, nos esquemas ciclicos. Res-
salte-se, portanto, a importancia da discussao sobre a
real eficacia do COC escolhido, topico que muitas vezes
nao é apresentado com sua devida importancia.

PROPEDEUTJCA DIRECIONADA PARA
A PRESCRICAO DOS COCs

Além da identificacao de eventuais contraindicacoes
descritas nos critérios de elegibilidade para uso dos
COCs, é imprescindivel questionar sobre historico pes-
soal e familiar de trombose arterial (TA) e venosa (TEV),
trombofilias, neoplasias (principalmente hormdnio-de-
pendentes, como cancer de mama), hipertensao arterial
e diabetes melito. O exame fisico completo faz parte da
consulta ginecologica, porém nao é essencial para o ini-
cio de uso dos COCs, com excecao da medida da pres-
sao arterial, que é desejavel que seja aferida antes da
prescricao de um COC. A Organizacao Mundial da Salde
(OMS) classifica como categoria C (que ndo contribui
significativamente para o uso seguro e eficaz do método
contraceptivo) o exame fisico da mama, pélvico/genital
e cervical, triagem de cancer, exames laboratoriais de
rotina, teste de hemoglobina e testes para avaliagao de
risco de infeccbes sexualmente transmissiveis (ISTs).™?
Essa classificacao foca na relagao dos exames ou testes
para o inicio seguro de um metodo anticoncepcional.
Eles nao se destinam para abordar a adequagao desses
exames ou testes em outras circunstancias. Por exemplo,
alguns dos exames ou testes que nao sao considerados
necessarios para o uso seguro e eficaz de anticoncep-
cionais podem ser apropriados e obrigatorios como me-
dida preventiva de salde, como o exame citologico, ou
para diagnosticar ou avaliar suspeitas clinicas."™? Apesar
de nao ser essencial para se iniciar um COC, conhecer o
peso e a altura, para calculo do indice de massa corpo-
rea (IMC), & importante,“ tanto para o acompanhamen-
to da mulher como pelo risco de trombose associado a
IMC > 35 kg/m?.

SEGURANCA CARDIOVASCULAR E COC

Estudos epidemiologicos tém demonstrado associa-
¢ao entre o uso de COCs e o aumento de risco para
trombose venosa e arterial.®™ Apesar de as tromboses
venosas e arteriais possuirem alguns fatores de risco
em comum para a sua ocorréncia, sabe-se que a esta-
se sanguinea e a hipercoagulabilidade representam os
principais fatores etiopatogénicos para o desencadea-
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mento do TEV, enquanto a lesao do endotélio repre-
senta a principal determinante da TA. A apresentacao
clinica mais comum da trombose relacionada ao COC
€ o TEV das veias profundas dos membros inferiores
ou vasos pulmonares, geralmente nos primeiros me-
ses de uso."A reducao da dose de EE nas formulacoes
da atualidade (EE < 50 mcg) levou a reducao do risco
de trombose. Grandes metanalises nos Gltimos anos
estabeleceram claramente que doses mais altas de es-
trogénio estao associadas a risco aumentado de trom-
bose."® Por outro lado, o risco de TEV entre COCs com
doses semelhantes de estrogénio, mas diferentes de
progestagénios, mostra que 0s compostos que contém
gestodeno, desogestrel, ciproterona e drospirenona
possuem risco maior de TEV que as formulacoes de EE
associadas ao levonorgestrel (LNG) e a noretisterona.(™
Em relacdao aos COCs com estrogénio natural, conduziu-
-se uma coorte multicéntrica prospectiva com mais de
50.000 mulheres usuarias de COC com formulagoes as-
sociadas a EE e ao VE/DNG, durante sete anos. As taxas
de incidéncia de TEV, evento tromboembolico arterial
e doencas cardiovasculares graves foram menores no
grupo VE/DNG, em comparacao com as diversas formu-

lagcoes associadas ao EE, e similares, em comparacao
com a associacao EE/LNG.M Além do risco aumentado
de TVP relacionado aos COCs, o EE exacerba a producao
de angiotensinogénio hepatico, que, por sua vez, causa
elevacao da pressao arterial pelo sistema renina-an-
giotensina-aldosterona.’® Em mulheres normotensas,
essa elevacao nao tem significancia clinica, pois 0s
niveis sao mantidos dentro da normalidade. Porém,
em mulheres com diagnostico prévio de hipertensao
arterial sistémica, deve-se evitar a prescricao de COC,
pelo risco de piora de prognostico dessa doenca e au-
mento de risco de TA. Estudo nacional observou decli-
nio importante nos niveis pressoricos entre mulheres
hipertensas apos seis meses de suspensao do COC.(? A
orientacao para prescricao de contraceptivos é basea-
da no pressuposto de que nao existem outros fatores
de risco para doencas cardiovasculares para cada si-
tuacao. Portanto, quando existem mualtiplos fatores de
risco, o risco de doenca cardiovascular pode aumen-
tar substancialmente e a prescricao do COC deve ser
revista. No quadro 1, resumimos as situagoes clinicas
cardiovasculares nas quais os COCs nao devem ser uti-
lizados, de acordo com a OMS.™

Quadro 1. Situagoes clinicas cardiovasculares em que os contraceptivos orais combinados nao devem ser prescritos (categoria 4 da OMS)

Situagao clinica

Tabagista > 35 anos e 2 15 cigarros/dia

Multiplos fatores de risco para DCV (como idade avancada,
tabagismo, diabetes, hipertensao e dislipidemias conhecidas)

Hipertensao arterial sistémica

Trombose venosa profunda e/ou pulmonar
Cirurgia de grande porte com imobilizacao prolongada

Trombofilia conhecida (fator V Leiden; mutagdo da protrombina;
deficiéncias de proteina S, proteina C e antitrombina)

IAM (historia prévia ou atual)
AVC (histéria prévia ou atual)

Doenca valvar complicada (hipertensao pulmonar, risco de
fibrilagao atrial, historia de endocardite bacteriana subaguda)

Lapus com anticorpos antifosfolipides
positivos (ou desconhecidos)

Cefaleia com aura (independentemente da idade)

Cefaleia sem aura em maiores de 35 anos

DM com nefropatia, vasculopatia, neuropatia, complicada
com doenga vascular ou diabetes > 20 anos de duragao

Observagao

Tabagistas apresentam risco aumentado de DCV,
especialmente IAM, em comparagao com nao tabagistas.

Quando uma mulher tem varios fatores de risco
principais, qualquer um dos quais por si s aumentaria
substancialmente o risco de DCV, o uso de COC pode
aumentar seu risco a um nivel inaceitavel.

Mulheres hipertensas usuarias de COC apresentam
maior risco de AVC, IAM e doenca arterial periférica,
em comparagao com nao usuarias.

Triagem de rotina nao é recomendada devido a
raridade da patologia e ao alto custo da triagem.

Anticorpos antifosfolipides sao associados a
maior risco de trombose arterial e venosa.

A classificacao da cefaleia depende do diagnostico preciso
da dor. Quando houver mudanca do padrao da dor, ela
deve ser avaliada. A classificacao é para mulheres sem
nenhum outro fator de risco para AVC. O risco de AVC
aumenta com a idade, hipertensao e tabagismo.

A classificacao depende da severidade
do comprometimento vascular.

IAM: infarto agudo do miocardio; AVC: acidente vascular cerebral; DCV: doenca cardiovascular; COC: contraceptivo oral combinado; DM: diabetes melito.
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REGIMES DE USO DOS COCs

A maioria dos COCs é utilizada em ciclos de 28 dias. O
regime-padrao consiste no uso de 21 comprimidos con-
tendo esteroides, seguido por um intervalo sem com-
primidos de sete dias, para provocar sangramento por
privacao mensal e, em algumas mulheres, para atestar
a auséncia de gravidez.?” Com a mesma racionalidade,
mais recentemente, regimes de 24 comprimidos, segui-
dos por pausa ou por comprimidos inativos nos quatro
dias subsequentes, também compoem 0s esquemas ci-
clicos. No entanto, a menstruagao nao & necessaria para
a eficacia contraceptiva ou questoes de seguranga. Além
disso, varios estudos tém demonstrado que a atividade
ovariana ocorre durante o intervalo sem pilula, redu-
zindo potencialmente a eficacia da pilula, uma vez que
pode ocorrer crescimento folicular seguido de ovulacao.
Esse fendmeno é observado principalmente com as no-
vas pilulas, pois elas contém doses menores de este-
roides e, portanto, menor inibicao gonadotrofica, sendo
o potencial risco de falha a principal justificativa para
a manutencao de regimes ciclicos com menor intervalo
livre de hormonios.®® Outra mudanca no regime de uso,
desenvolvida nos Gltimos anos, é o ciclo prolongado do
COC sem intervalos mensais, chamado, na pratica, de
regime continuo ou estendido. O regime continuo con-
siste no uso sem pausa por tempo indeterminado. Ja
no regime estendido, em geral, ocorre o uso de trés ou
quatro meses de uso de pilula ativa com um intervalo
livre de sete dias. Alem de adequar-se as tendéncias da
mulher atual em questionar o sangramento mensal, a
justificativa para os novos regimes de uso continuo ou
estendido baseia-se na atenuacao dos efeitos colate-
rais relacionados a menstruagao, como sindrome pré-
-menstrual (SPM), dismenorreia ou enxaqueca, além de
propiciar, efetivamente, reducao no nimero de dias de
sangramento.?? Em 2003, a Food and Drug Administra-
tion (FDA) aprovou o COC de ciclo estendido em regi-
me 84/7, contendo EE 30 mcg associado a LNG 150 mcg;
em 2007, foi também aprovado o primeiro contraceptivo
continuo (regime 365/0) da associacao de EE 20 mcg e
LNG 90 mcg.? No Brasil, a associacao para uso continuo
de EE 30 mcg e gestodeno 75 mcg foi aprovada em 2001,
também sendo disponivel a formulacao continua de EE
30 mcg e drospirenona 3 mg.?" Estudos demonstram a
efetividade das associacoes de uso continuo, bem como
a neutralidade sobre os parametros metabolicos e de
seguranca, além do controle dos sintomas menstruais,
com diminuicao expressiva do nimero de dias de san-
gramento e taxas de amenorreia variando entre 60%-
80%.%2? Mais recentemente, foi introduzido o regime
estendido flexivel, com a associacao de EE 20 mcg e
drospirenona 3 mg, no qual o uso por até 120 dias pode
ocorrer sem intervalos, sendo permitida, a critério da
usuaria, pausa de quatro dias para manejo de sangra-
mento ou preferéncia por sangramento programado, o
que se preconizou denominar fase flexivel - entre o dia
24 e 120 de utilizacdo do COC.®9) A figura 1 apresenta os

regimes de uso dos COCs mais comumente utilizados na
atualidade.

As principais indicacoes do uso estendido ou conti-
nuo dos COCs referem-se a preferéncia da mulher e a
problemas associados a menstruacao ou a pausa con-
traceptiva; ressalte-se, no entanto, que mais de 80%
das mulheres que utilizam pilulas em regime estendi-
do o fazem por opcao pessoal.”” Revisao sistematica da
Cochrane Library informa que os estudos de pilula an-
ticoncepcional em regime de ciclo estendido que abor-
daram os sintomas menstruais concluiram que esse re-
gime foi melhor em termos de cefaleia, irritacao genital,
cansaco, inchaco e dor menstrual.?®

CONTRACEPTIVOS ORAIS EM
SITUACOES PARTICULARES

Sintomas menstruais relacionados

O classico estudo de Sulak et al.® demonstrou que
sintomas como dor pélvica, cefaleia, sensibilidade ma-
maria, distensao abdominal e uso de analgésicos au-
mentam significativamente no periodo de sete dias livre
de hormonios em usuarias de anticoncepcao hormonal
combinada. Assim, um intervalo livre de hormdnio me-
nor (quatro dias) poderia ser superior no controle des-
ses sintomas. Com base nesse raciocinio, o COC de 20
mcg de EE e 3 mg de drospirenona, na formulagao de 24
comprimidos ativos e quatro placebos (24+4), foi apro-
vado pelo FDA para controle de transtorno disforico pre-
-menstrual. Num estudo contra placebo, esse composto
reduziu significativamente a Premenstrual Tension Scale
(uma escala autoaplicavel), quando comparado com a
pontuacao basal, com melhora dos seguintes sintomas:
depressao, ansiedade, variacoes de humor, interesse se-
xual diminuido, dificuldade de concentracao, cansaco/

REGIMES CICLICOS
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24 120 1 24
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Figura 1. Regimes de uso dos contraceptivos orais combinados
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fadiga, aumento do apetite/compulsado alimentar, hiper-
sonia, sensagao de incapacidade, sensibilidade mama-
ria, inchaco abdominal e mamario, cefaleia e dor mus-
cular®? Uma metanalise realizada para estudar os dois
anticoncepcionais orais combinados (de 20 e 30 mcg de
EE) com drospirenona nos sintomas pré-menstruais foi
conduzida por Lopez et al., em 2012.5" Na formulacdo de
EE 30 pyg mais drospirenona 3 mg no manejo de sinto-
mas pré-menstruais, foram incluidos trés ensaios clini-
cos randomizados controlados (ECRs). Dois estudos de
seis meses de duracdo (um contra placebo e outro con-
tra EE 30 yg mais LNG 150 pg) ndo encontraram dados
suficientes para analise. Ja em um estudo de dois anos
contra o0 mesmo farmaco referéncia (EE 30 pg mais LNG
150 pg), os sintomas pré-menstruais foram semelhantes
nos dois grupos, assim como os efeitos adversos.®” Os
autores concordam que a associacao de drospirenona
3 mg mais EE 20 pg reduz os sintomas pré-menstruais
em mulheres com sintomas graves, ou seja, com distdr-
bio disforico pré-menstrual. Entretanto, ressaltam que
0 placebo também tem um nitido efeito, mas nao se
sabe se esse efeito persiste apos trés ciclos, se auxilia
pacientes com sintomas mais leves ou se é melhor do
que 0s outros contraceptivos. Outra forma de tratamen-
to para SPM seria o uso de hormdnios continuos. Uma
revisao sistematica sobre SPM estudou a eficacia de
trés intervencoes considerando efetividade e seguran-
ca: emprego de intervalo livre de hormonios encurtado,
contraceptivos de ciclo longo e/ou uso continuo.®? Os
resultados encontrados foram os seguintes:

1. COCs em uso estendido, sem pausa: 1 revisao
sistematica e 1 ECR - categorizado como “eficacia
desconhecida”;

2. Estradiol transdérmico continuo (sem pausa) em
mulheres com tero: 1 ECR - categorizado como
“eficacia desconhecida”;

3. Estradiol transdérmico continuo (sem pausa) em
mulheres histerectomizadas, mas sem salpingo-
ooforectomia bilateral - categorizado como
“eficacia desconhecida”;

4. Implante de estradiol subcutaneo (sem pausa) em
mulheres com tero: 1 ECR - categorizado como
“eficacia desconhecida”.

Sangramento uterino aumentado

Uma das combinacoes atualmente disponiveis, o VE/DNG
em regime de quatro fases mostrou-se efetivo no contro-
le do ciclo? e na eficacia contraceptiva.’) Recentemente,
o FDA forneceu o aval a esse contraceptivo para trata-
mento de sangramento uterino aumentado, pois em en-
saio clinico randomizado e duplo-cego foi demonstrado
que ele reduziu o volume sanguineo menstrual (sem cau-
sa organica) em 69,4% versus 5,8% no grupo placebo.®
Houve também melhora significativa nas reservas de fer-
ro nesse grupo. Ainda faltam estudos comparando essa
combinagao com compostos ativos aos demais COCs.
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Outra opcao é a formulacao de 17-betaestradiol/acetato
de nomegestrol, poréem também nao existem relatos da
incidéncia de trombose venosa profunda e embolia pul-
monar até o momento.®¥ £ importante considerar que o
efeito de controle de sangramento menstrual (previsibili-
dade e reducao de volume do sangramento) é conhecido
para os COCs com EE, porém nunca foi cientificamente
documentado. De qualquer forma, na auséncia de san-
gramento uterino aumentado, esses farmacos produzirao
esse efeito benéfico.

Sindrome dos ovarios policisticos (SOP)

Os COCs sao efetivos no tratamento das manifestacoes
hiperandrogénicas caracteristicas da SOP, ja que, inibin-
do a secrecao de gonadotrofinas, bloqueia a secrecao
de androgénios pela teca ovariana e, com a presenca do
estrogénio, aumenta a concentragao da proteina ligado-
ra de hormonios sexuais (SHBG), fazendo que o andro-
génio circulante se encontre ligado e incapaz de atuar
no seu receptor. Amiri et al,® em uma revisdo sistema-
tica (em quatro bases de dados de 1987-2015) e meta-
nalise de ECR, compararam os efeitos dos COCs em pa-
rametros clinicos e hioguimicos do hiperandrogenismo
em pacientes com SOP. Os autores demonstraram que 0
uso de COC por 3-12 meses esta significativamente asso-
ciado a aumento da SHBG e reducao do escore de Ferri-
man-Gallwey, da testosterona total e livre, da androste-
nediona e do sulfato de deidroepiandrosterona. Nessa
metanalise, o tipo de progestagénio ou a duracao do
tratamento nao determinou diferenca na reducao dos
niveis androgénicos. Ja o uso prolongado (entre 6 e 12
meses) foi mais efetivo na melhora do hirsutismo, com-
parado ao curto prazo, e o emprego de COC com acetato
de ciproterona (CPA) por 12 meses determinou o melhor
resultado no controle do hirsutismo em pacientes com
SOP. A drospirenona também pode ser empregada com
efeito discretamente menor sobre o hirsutismo em 12
meses (CPA com reducdo de 7,96 pontos vs. drospire-
nona com reducao de 2,15 na escala de Ferriman-Gall-
wey). Ndo houve mudanca significativa com o emprego
de combinacoes com desogestrel ou clormadinona. Os
autores reforcam, entretanto, que a maioria dos estudos
incluidos na metanalise era de baixa qualidade. O uso
dos COCs também estabelece um fluxo menstrual pre-
visivel e regular e evita a hiperplasia endometrial que
pode resultar desse quadro em que os niveis de estra-
diol estao tonicamente elevados.

COMO MELHORAR A ADESAO E A
CONTINUIDADE COM OS COCs?

Quando a escolha do COC é compartilhada apds o es-
clarecimento das ddvidas, a mulher deve estar mais
consciente quanto a tomada diaria e mais propensa a
utiliza-lo da maneira correta. A vida moderna, entre-
tanto, pode trazer distracoes, principalmente em ado-
lescentes em fase de formacao escolar e em familias
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com criancas que demandam muita atengao dos pais,
em especial das maes. Esquecer entre uma e trés pilulas
por ciclo foi um problema frequente entre 15%-51% das
usuarias, geralmente adolescentes. Essas jovens mulhe-
res também sao mais férteis que as adultas acima de
35 anos, 0 que, per se, aumenta a chance de falha de
qualquer método contraceptivo.®® Concordando com a
preocupacao quanto ao uso adequado dos COCs, estu-
do multicéntrico denominado TANCO, no qual o Brasil
foi um dos participantes, mostrou que somente 8% das
mulheres contataram seu médico para orientagcoes em
caso de esquecimento.®” Isso reforca a importancia de
consultas mais proximas no inicio de uso dos COCs para
assegurar a adequada adesao ao uso deles e sua im-
portancia, bem como para reforcar condutas em caso de
esquecimento. Para tentar ajudar nessa lembranca, 0s
autores tém proposto que se utilize algum aplicativo de
midia, que a bula seja mais simples ou até mesmo que
as consultas sejam mais frequentes. Outra proposta foi
que o COC fosse usado continuamente e sem intervalo,
0 que diminuiria as chances de esquecimento. O uso
continuo possui muitas vantagens, mas o aumento da
eficacia nao foi confirmado em estudos.® Um dos de-
safios que enfrentamos € o de diminuir a complexidade
das bulas de medicamentos, extensas e com excesso de
informacdes. Usuarias compreendem melhor figuras e
pouco texto, sendo importante reforcar que, caso esque-
¢a uma pilula, a chance de falha € maior que quando es-
quece duas ou mais.®® Outras formas de ajudar a lem-
brar da tomada da pilula sao os aplicativos de celulares,
em gue uma mensagem pré-programada pela propria
mulher vai alerta-la da hora correta da tomada. Alguns
estudos sugeriram que 0 uso desses aplicativos pode
aumentar a adesao ao uso das pilulas.®” Os aplicativos
estao disponiveis nas paginas eletronicas dos principais
laboratorios farmacéuticos e podem ser baixados pela
mulher gratuitamente. Ao ensina-la a utiliza-lo, o mé-
dico pode tirar suas ddvidas e alerta-la para que nao
haja negligéncia quando o aviso da tomada aparecer e
ela nao postergue a tomada, o que pode levar ao es-
quecimento. Estudo de revisao de 10 estudos clinicos
randomizados publicado recentemente, com 6.242 mu-
lheres usuarias de métodos de curta acao, mostrou que
a chance de continuacao com os cuidados usuais é de
39%, porém com aconselhamento intensivo (lembrancas
constantes por varios mecanismos) aumentou para 41%
a 50% das mulheres.“9 Apesar de uma resposta ainda
timida, houve aumento na adesdao ao método e & im-
portante insistir para melhorar esses nimeros, pois 0
uso de aplicativos vai se tornando mais conhecido e a
proximidade com a paciente pode também aumentar as
chances de adesao ao método.

CONSIDERACOES FINAIS

Os COCs tiveram grande evolugao nas Gltimas décadas.
Além do declinio progressivo nas doses, novas formu-

lacoes hormonais foram incorporadas, trazendo vasta
0pcao para prescricao na pratica do ginecologista. Os
principais atributos de um COC relacionam-se a efica-
cia e a seguranca. Ainda, os COCs modernos permitem
a escolha de diferentes regimes, a exemplo da extensao
do nimero de comprimidos ativos, propiciando alterna-
tivas ao sangramento mensal programado. Entretanto,
questoes relacionadas a eficacia sao ainda presentes,
havendo necessidade de reforco na orientacao quanto
as taxas reais de falhas, mais comumente relacionadas
ao erro de uso. A escolha do COC passa ainda pela ade-
quacao individual aos critérios de elegibilidade, visando
a maior seguranga, aléem de situacoes particulares que
motivam o uso de diferentes compostos. Outro ponto
relevante refere-se a continuidade do uso, e estratégias
ligadas ao aconselhamento, uso de aplicativos ou ou-
tras iniciativas podem resultar em maior adesao a essa
modalidade contraceptiva.
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Anticoncepcionais
orais na pandemia

Aplicativos de celular, diferentes regimes
de tomada da pilula e orienta¢oes durante
as consultas medicas ajudam a aumentar a
adesao e a continuidade no uso das pilulas

Por Leticia Martins

historia da medicina é feita por marcos, e um deles
Afoi a criacao do anticoncepcional hormonal oral, a

famosa pilula, que, ha mais de 60 anos, revolucio-
nou a saude feminina e propiciou autonomia para as mu-
lheres e a reducao de gestacoes nao planejadas.

De la para ca, os métodos contraceptivos evoluiram
muito e outras opg¢oes surgiram, como métodos contra-
ceptivos reversiveis de longa acao, que duram mais de
trés meses. Eles representam uma boa alternativa para
quem nao quer ou nao pode usar os contraceptivos
hormonais orais, que também possuem alta eficacia,
mas dependem da disciplina da mulher.

Por ser ainda o método contraceptivo mais usado
no mundo todo, a pilula precisa ter indicacao médi-
ca e orientacao adequada ao perfil da mulher. Afinal,
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nao adianta recomenda-la a uma paciente que alega
esquecimento ou dificuldade de tomar a pilula todos
os dias. “O primeiro passo é verificar se a mulher é
uma boa candidata para usar a pilula e, se a respos-
ta for sim, avaliar, entre as varias opcoes que estao
disponiveis, qual é a mais adequada ao perfil dela”,
afirma o presidente da Comissao Nacional Especiali-
zada (CNE) de Anticoncepcao da Febrasgo, Dr. Rogério
Bonassi Machado.

Também membro da CNE de Anticoncepcao da Fe-
brasgo, a ginecologista obstetra Milena Bastos Brito,
professora adjunta da Universidade Federal da Bahia
(UFBA) e da Escola Baiana de Medicina e Sadde Pi-
blica (EBMSP) e doutora pela Faculdade de Medicina
da Universidade de Sdo Paulo (USP) de Ribeirdo Pre-
to, explica que, antes de prescrever os contraceptivos
hormonais orais, 0 médico deve realizar uma investi-
gacao sobre o historico de doengas concomitantes na
mulher ou na familia, como trombose venosa, tabagis-
mo, hipertensao arterial, diabetes e neoplasias, entre
elas o cancer de mama. “Além disso, o médico deve
fazer exame fisico e aferir a pressao arterial. Tanto na
anamnese quanto no exame fisico, & preciso investigar
possiveis situacoes que contraindiquem o contracepti-
vo hormonal combinado e, na presenca delas, se for o
caso, prescrever outro método contraceptivo”, esclare-
ce a Dra. Milena.

Os contraceptivos hormonais orais variam conforme
a dosagem, os tipos de hormonios (sintético ou natu-
ral) e os regimes de uso. Ha basicamente trés situa-
coes que precisam ser levadas em consideracao pelo
médico ao recomendar 0s anticoncepcionais orais:
existéncia de sangramento aumentado, sintomas preé-
-menstruais e casos de hiperandrogenismo (ovario po-
licistico). “Além disso, precisamos abordar as formas
de uso desse método”, aponta o Dr. Rogério.

Para ajudar o leitor da Femina na estratégia pri-
maria de orientar as pacientes, o Dr. Rogério e outros
membros da CNE de Anticoncepcao elaboraram um ar-
tigo, que muito se assemelha a um guia pratico, com
informacoes sobre como escolher o anticoncepcional
oral e comecar a usa-lo até estratégias para manter
a continuidade de seu uso. “Oferecer anticoncepcao e

“0 PRIMEIRO PASSO E
VERIFICAR SE A MULHER

E UMA BOA CANDIDATA

PARA USAR A PILULA E, SE A
RESPOSTA FOR SIM, AVALIAR,

ENTRE AS VARIAS OPCOES
QUE ESTAO DISPONIVEIS,
QUAL E A MAIS ADEQUADA
AO PERFIL DELA’,

afirma o Dr. Rogério
Bonassi Machado.
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“PARA FAZER UM
ACONSELHAMENTO
CONTRACEPTIVO, E PRECISO
PASSAR O MAXIMO DE
INFORMACAO PARA A MULHER,

PRINCIPALMENTE EM RELA(;AO
A CONTRAINDICA(;@ES

' E POSSIVEIS EFEITOS
COLATERAIS”,
salienta a Dra. Milena
Bastos Brito.

orientacao adequada é garantir melhores oportunida-
des para que jovens e mulheres decidam quando é o
melhor momento para engravidar”, argumenta o espe-
cialista. O artigo esta disponivel nas paginas 454 a 460
desta edicao.

De acordo com o Dr. Rogério, 0 assunto & comum
nos consultorios méedicos, mas se tornou pauta da Fe-
mina devido aos inimeros reflexos que a pandemia de
COVID-19 trouxe para a saude da populacao, e na area
de planejamento familiar nao foi diferente. Desde o
primeiro semestre de 2020, com o fechamento dos am-
bulatorios publicos de planejamento familiar, muitas
brasileiras tiveram dificuldades de acesso aos contra-
ceptivos disponibilizados pelo Sistema Unico de Salde
(SUS). Em seguida, com a flexibilizacdo da quarentena,
0 medo de sair de casa para buscar o contraceptivo nas
unidades de satde também pode ter contribuido para
que muitas mulheres deixassem de tomar a pilula nos
dias certos.

Segundo o presidente da CNE de Anticoncepcao da
Febrasgo, ainda nao existe nenhuma pesquisa que re-
vele 0 aumento de gestacoes nao planejadas durante a
pandemia, mas é sempre valido que os ginecologistas
reforcem para suas pacientes a importancia do plane-
jamento familiar e os métodos contraceptivos dispo-
niveis. “No caso dos anticoncepcionais orais, 0 maior
desafio sempre foi a continuidade no uso. Com a pan-
demia, tornou-se ainda mais importante orientar as
mulheres sobre a escolha dos diferentes tipos de pilu-
las de acordo com a realidade e o perfil de cada uma,
afinal nao existe a melhor pilula, e sim a melhor pilula
para aquela mulher”, declarou o Dr. Rogério.

Uma grande aliada das mulheres para que elas nao
se esquecam de tomar o anticoncepcional € a tecno-
logia. A Dra. Jaqueline Neves Lubianca, professora as-
sociada do Departamento de Ginecologia e Obstetricia
da Faculdade de Medicina da Universidade Federal do
Rio Grande do Sul (UFRGS) e coordenadora do Ambula-
torio de Planejamento Familiar em Situacoes Especiais
do Hospital de Clinicas de Porto Alegre (HCPA), reco-
menda baixar aplicativos de smartphone e até usar o
despertador do celular. “O que nao é recomendado é
confiar somente na memaoria”, sugere. Segundo ela, ha



apps muito intuitivos disponibilizados gratuitamente
pela indUstria farmacéutica que auxiliam no uso do
contraceptivo, soando alarmes e enviando lembretes
as usuarias.

Por falar em tecnologia, “a teleconsulta foi muito Gtil
durante o periodo de quarentena/distanciamento so-
cial e continua sendo uma excelente ferramenta para
verificar a adesao e sanar dlvidas das pacientes. Aque-
la paciente que percebeu algum efeito adverso durante
a pandemia pode recorrer ao atendimento remoto com
0 ginecologista”, analisa a Dra. Jaqueline.

Outra estratégia que também facilitou muito foi a
inclusao de comprimidos de placebo nas cartelas de
pilulas combinadas. “Em vez de parar de tomar as pilu-
las durante o periodo de pausa, a mulher ingere com-
primidos que nao tém hormonios. Assim, ela nao perde
o ritmo e nao esquece quando foi o Gltimo dia que
tomou”, acrescenta a Dra. Jaqueline.

MUDANCAS NA ROTINA

Como a pandemia mudou o comportamento e o habi-
to da populacao, ha situacoes para as quais 0s gine-
cologistas precisam ficar atentos. “Se o médico identi-
ficar que a paciente esta sedentaria, ganhou peso ou
desenvolveu algum fator de risco para trombose, por
exemplo, pode indicar os métodos de anticoncepcao
hormonal de progestagénio isolado, também conheci-
dos como pilulas de progestogénio isolado e minipi-
lulas. “Esses métodos ganharam muita popularidade
durante a pandemia, por serem seguros e possuirem
poucas contraindicacoes. Dessa forma, €& possivel
prescrevé-los por teleconsulta ou pelo atendimento
telefonico. Quando a paciente puder ir a consulta pre-
sencial, o ginecologista pode fazer o incremento com
métodos de longa duragao, que sao muito seguros do
ponto de vista de eventos adversos e nao dependem
da iniciativa diaria da paciente para funcionar”, expoe
a Dra. Jaqueline.

Além das situagoes novas trazidas pela pandemia,
0s ginecologistas precisam lidar ainda com um desa-

“ALEM DO EFEITO
CONTRACEPTIVO, AS
PILULAS AUXILIAM

TAMBEM NO TRATAMENTO
DE MUITAS PATOLOGIAS
BENIGNAS, GINECOLOGICAS,
COMO SANGRAMENTOS

ABUNDANTES, COLICAS,
ENDOMETRIOSE, TENSAO
PRE-MENSTRUAL, ENTRE
OUTRAS, MAS A PRESCRICAO
DEVE SER SEMPRE
INDIVIDUALIZADA”,

salienta a Dra. Valéria Pontes.

ANTICONCEPCIONAIS ORAIS NA PANDEMIA

“A TELECONSULTA E BASTANTE
UTIL DURANTE O PERIODO

DA PANDEMIA DA COVID-19 E
UMA EXCELENTE FORMA DE

DIRIMIR DUVIDAS SOBRE O
CONTRACEPTIVO EM USO’,

expoe a Dra. Jaqueline
Neves Lubianca.

fio bastante atual: pessoas que condenam o uso de
métodos contraceptivos hormonais e disseminam in-
formacoes tendenciosas sobre o assunto. “Existe cer-
ta demonizacao em relacao aos métodos hormonais,
principalmente na internet. Profissionais que nao sao
médicos usam as redes sociais para falar sobre os ris-
cos de trombose que o uso da pilula pode causar e,
em vez de informar, disseminam o medo entre as mu-
lheres”, alerta a Dra. Valéria Pontes, professora adjunta
do Departamento da Saldde da Mulher da Universidade
Federal do Para (UFPA), onde supervisiona o Servico de
Residéncia Médica de Ginecologia e Obstetricia.

Por isso, ginecologistas e obstetras nao podem per-
der nenhuma oportunidade de esclarecer as duvidas
da paciente. “Para fazer um aconselhamento contra-
ceptivo, € preciso passar o maximo de informacao para
a mulher, principalmente em relagao a contraindica-
goes e possiveis efeitos colaterais. Assim, ela se sentira
segura com o uso do método e, em caso de ddvida, ira
recorrer ao médico”, salienta a Dra. Milena Brito.

Vale destacar que o uso do contraceptivo hormonal
oral esta relacionado a fase da vida da mulher. Na pa-
ciente mais jovem, por exemplo, a pilula costuma ser
uma otima indicacao, pois, além da acao contraceptiva,
auxilia no tratamento da acne e reduz a oleosidade da
pele e até do cabelo. “As pilulas auxiliam também no
tratamento de muitas patologias benignas, ginecologi-
cas, sangramentos abundantes, colicas, endometriose,
tensao pré-menstrual, entre outras, mas a prescricao
deve ser sempre individualizada, avaliando-se as con-
traindicagoes caso a caso”, salienta a Dra. Valéria.

A médica alerta para outra situagao: independente-
mente da idade, se a paciente que esta usando a pilula
apresenta queixa de cefaleia, enxaqueca ou qualquer
efeito adverso grave, o médico deve orientar o uso e
investigar as causas — e, as vezes, até suspender o seu
uso. “O risco de trombose existe, mas € muito pequeno.
Mesmo assim, precisamos considerar todas as queixas
da paciente” alerta a Dra. Valéria, que resume a men-
sagem principal para os leitores da Femina: “O gineco-
logista tem a importante missao de orientar e trans-
mitir seguranca para a mulher. Se ela obtiver todas as
informacgoes direto de vocé, que é uma fonte segura,
se sentira mais confiante para aderir ao método con-
traceptivo que for melhor para ela, para, assim, poder
planejar a gravidez para 0 momento oportuno”.
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Campanhas de
conscientizacao
do Agosto
Dourado reforcam
a importancia

do aleitamento
materno. Diante
dos reflexos

da pandemia

de COVID-19,

o alimento se
torna ainda mais
necessario

Por Leticia Martins



leite materno é o melhor e mais nutritivo ali-
Omento nos primeiros meses de vida. Essa afirma-

¢ao ja nao é nenhuma novidade. No entanto, em
um cenario de pandemia, algumas preocupacoes e in-
certezas surgiram: sera que maes com COVID-19 podem
amamentar seus filhos? E possivel transmitir o virus
pelo leite materno?

Apds meses de pandemia e com 0s avancos das pes-
quisas, a recomendacao atual da Organizacao Mundial
da Salde (OMS) nao deixa ddvidas: o leite materno
continua sendo o alimento-ouro para os neonatos. “Ele
garante melhores condicoes de salde para o recém-
-nascido e minimiza os riscos iniciais de complicacoes e
morbidades. Isso se traduz em salde ao longo da vida”,
afirma a presidente da Comissao Nacional Especializada
(CNE) em Aleitamento Materno da Febrasgo, Dra. Silvia
Regina Piza.

A obstetra afirma que estudos confiaveis ja demons-
traram que nao ha risco de transmissao do virus ativo
pelo leite e que 0 aleitamento materno deve ser estimu-
lado, porque garante mais protecao e resposta imunolo-
gica adequada para o recém-nascido. Estudo publicado
na revista cientifica JAMA Pediatrics sugere que mulheres
infectadas por COVID-19 e que foram imunizadas podem
transferir anticorpos protetores para os bebés de for-
ma eficiente, especialmente no inicio da gravidez. “Por
isso, puérperas e lactantes que adquiriram COVID-19 e
que estao em boas condicoes de saiide devem manter o
aleitamento materno, tomando os devidos cuidados de
higiene, como lavar as maos e usar a mascara”, orienta
a Dra. Silvia, que completa: a vacina contra a COVID-19
também é uma aliada recomendada para gestantes e
lactantes.

Além de esclarecer dlvidas e colocar o assunto em
pauta nos veiculos de comunicacao e salas de consul-
torio, a campanha Agosto Dourado reforca os beneficios
do aleitamento materno no combate a desnutricao e a
mortalidade infantil, tendo em vista que o leite humano
é rico em imunoglobulinas, anticorpos e varias protei-
nas, lipideos e carboidratos adequados para nutricao do
recém-nascido. “Em termos de doencas infecciosas, as
pesquisas mostram que a mortalidade no segundo ano
de vida, em paises e areas pobres, é cerca de 30% maior
em criangas nao amamentadas do que entre aquelas
que continuam a receber leite materno. A amamentagao
também reduz infeccoes e hospitalizacoes no segundo
ano de vida, sem falar em seu efeito protetor para a ma
oclusao dentaria”, esclarece a médica pediatra e neo-
natologista Dra. Maria José Guardia Mattar, especialista
em Ciéncias da Salde pelo Hospital Maternidade Leonor
Mendes de Barros, da Secretaria de Estado da Salde de
Sao Paulo, e membro da CNE de Aleitamento Materno
da Febrasgo.

Esse papel protetor da amamentacao contra doen-
cas infecciosas e cronicas da infancia foi evidenciado
pelo Estudo Nacional de Alimentacao e Nutricao Infantil
(ENANI) de 2019, que concluiu que mais de 820 mil mor-

O INSUPERAVEL LEITE MATERNO

tes de criancas menores de 5 anos por ano no mundo
poderiam ser evitadas com o ato de amamentar.

A pesquisa também revelou aumento na taxa de ade-
sao das mulheres que promovem a amamentagao ex-
clusiva: em 2019, a prevaléncia foi de 60% no Brasil, com
0 percentual mais elevado na regiao Sudeste, que re-
gistrou 63,5%, e 0 menor indice no Nordeste, com 55,8%.

Embora tenha ocorrido uma melhora nesse cenario
no pais, nao podemos relaxar. “No Brasil, o aleitamento
materno & uma politica plblica ha quase 40 anos, mas
0s nossos indicadores ainda nao sao satisfatorios, de
acordo com a recomendacao da OMS, Ministério da Sau-
de e Sociedade Brasileira de Pediatria: aleitamento ma-
terno complementado por dois anos ou mais, iniciando-
-se na sala de parto, sendo exclusivo sob livre demanda
por seis meses”, afirma a Dra. Maria José, que também
€& membro do Departamento Cientifico de Aleitamento
Materno da Sociedade de Pediatria de S&o Paulo (SPSP).

Por isso, campanhas como as que acontecem em
agosto sao fundamentais para aumentar a conscientiza-
cao das mulheres, da sociedade em geral e dos proprios
médicos. “O ideal & que essas campanhas nao aconte-
¢gam somente nesse més, mas sejam realizadas o ano
inteiro” destaca a Dra. Silvia.

AGOSTO DOURADO: TODOS
PELA AMAMENTACAO

As campanhas de conscientizacao e defesa do aleita-
mento materno comecaram em 1992, com a Semana
Mundial de Aleitamento Materno (SMAM), criada pela
Alianca Mundial para Acao de Aleitamento Materno
(WABA) e realizada em cerca de 70 paises simultanea-
mente, entre eles o Brasil. Na ocasiao, a iniciativa contou
com palestras, reportagens em radio e TV e acoes envol-
vendo governos e celebridades.

No ano seguinte, mais de 120 paises se envolveram
nas celebragoes publicas da SMAM, que foi reconhecida
pela OMS, pelo Fundo das Nagoes Unidas para a Infancia
(Unicef) e pela Organizacao das Nacdes Unidas para Ali-
mentos e Agricultura (FAO) como parte do calendario de
eventos internacionais em prol da amamentacao. Todos
0s anos, a WABA define um tema a ser explorado e lanca
materiais que sao traduzidos em 14 idiomas.

Em 2017, foi instituida no Brasil a Lei n® 13.435/2017,
ampliando as acoes da semana de conscientizacao do
aleitamento para o més inteiro, ganhando o nome de

“0 ideal é que as campanhas
de aleitamento materno

nao acontecam somente

em agosto, mas sejam
realizadas o ano inteiro”,
destaca a Dra. Silvia Regina Piza.
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“0 leite materno é um
alimento completo. Por mais
que a indastria tente, nao
consegue copia-lo”,

afirma a Dra. Maria José

Guardia Mattar.

Agosto Dourado, que faz analogia ao padrao-ouro de
qualidade do leite materno.

O tema do Agosto Dourado deste ano - “Todos pela
amamentacao. E protecdo para a vida inteira” - con-
voca os profissionais de salde a atuarem mais forte-
mente nessa causa. “Considerando que o obstetra é o
primeiro pediatra da crianca, é correto dizer que ele
tem papel fundamental no incentivo, no apoio e no es-
clarecimento do aleitamento materno. Todo esse tra-
balho de orientacao precisa comecar, de preferéncia,
no periodo pré-natal”, sublinha a Dra. Silvia Piza. “Nao
é recomendado que a nossa classe deixe para cuidar
das questoes envolvendo o aleitamento materno so-
mente no pos-parto, durante a visita de cerca de vinte
minutos na maternidade.”

A presidente da CNE de Aleitamento Materno também
pontua que nao é adequado que o obstetra delegue a
funcao de orientacao sobre o aleitamento materno ape-
nas para o pediatra ou para a equipe de saude envol-
vida no parto. “O obstetra € o médico de referéncia da
mulher. Ela confia nele, por isso, se desde o comeco do
atendimento pré-natal procurarmos esclarecer as davi-
das da paciente sobre a alimentagao do recém-nascido,
podemos eliminar conceitos erroneos e incentivar a fu-
tura mae a amamentar”’, completa a Dra. Silvia.

A Dra. Maria José concorda que orientar a gestante é
passo fundamental para aumentar a adesao ao aleita-
mento materno e argumenta que, muitas vezes, a mu-
lher deixa de amamentar porque a vivéncia familiar dela
nao reforcou os valores do aleitamento e até colaborou
para a manutencao de crencas equivocadas, como a de
que o ato de amamentar é doloroso, de que ha mulhe-
res que nao tém leite ou de que o leite materno sozinho
nao sustenta.

Existem varios fatores que levam as puérperas e lac-
tantes a nao amamentarem os filhos exclusivamente
com leite materno até os 6 meses de vida. O manejo
adequado das dificuldades iniciais € fundamental. A
pega e 0 posicionamento adequados diminuem o ris-
co de lesdes mamilares, assim como a massagem das
mamas, quando essas se encontrarem ingurgitadas, tor-
nando-as mais maleaveis e favorecendo a pega, 0 que
deve ser esclarecido pelo obstetra.

Um ponto a ser ressaltado € a necessidade de massa-
gem suave nas mamas, geralmente por volta do terceiro
ou quarto dia apos o parto, quando ocorrem a apojadu-
ra e o aumento da producao lactea, antes da oferta da
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mama ao bebé, o que favorece a pega e a succao ade-
quadas. “Também, na alta hospitalar segura, é funda-
mental orientar a lactante sobre onde ela pode procurar
ajuda nos casos de dividas em relacao ao aleitamento.
No Brasil, os bancos de leite humano prestam esse ser-
vico a distancia, por telefone, e, se houver necessidade,
a lactante podera ir até o local”, contextualizou a Dra.
Maria José.

A meédica explica que outra inseguranca comum da
puérpera € a de que o bebé esta perdendo peso nesse
periodo. Ha, de fato, uma perda fisiologica nos primeiros
trés, quatro dias. A recuperacao do peso ocorre entre 10
e 15 dias, dependendo do ambiente onde o bebé estiver.

Trabalho x maternidade

Outro fator que pode dificultar ou até impedir a
mae de amamentar seu filho é a volta ao trabalho.
De acordo com a Consolidagao das Leis do Trabalho
(CLT), a lactante tem direito a dois intervalos de meia
hora cada para amamentar, até o bebé completar 6
meses de idade. Mas, na pratica, a realidade & bem
diferente. Muitas empresas nao respeitam os direitos
das mulheres trabalhadoras que amamentam. Para
algumas mulheres, a pandemia pode ter significado
uma oportunidade para ficarem mais proximas do fi-
lho recém-nascido, enquanto para outras os desafios
aumentaram, tendo em vista que elas precisam se di-
vidir entre o trabalho remoto, os cuidados com a casa
e a amamentagao.

Para evitar o desmame precoce ou qualquer ou-
tra complicacao, é importante que a lactante siga as
orientagoes do médico, que deve orienta-la sobre
como extrair corretamente o leite, como armazena-lo
e como da-lo ao bebé.

Algumas recomendacoes simples podem ser extre-
mamente importantes para a mulher antes da volta
ao trabalho, como conhecer as facilidades para a reti-
rada e o armazenamento do leite no local de trabalho
e realizar a extracao do leite e seu congelamento para
uso futuro.




Se estiver em fototerapia, por exemplo, 0 neonato perde
um pouco mais de peso. Logo, se o profissional de satde
nao estiver atualizado quanto a isso, pode acabar re-
comendando um complemento ao leite materno. “Essa
atitude é considerada uma primeira bengala, porque, se
0 médico fez isso na maternidade, a mulher agira da
mesma forma em casa: na primeira dificuldade de ama-
mentar, ira na farmacia e comprara um substituto para o
leite materno”, alerta a Dra. Maria Joseé.

LEITE MATERNO E INSUBSTITUIVEL

Estudos e pesquisas tém demonstrado, cada vez mais,
a importancia da protecao, promocao e apoio ao aleita-
mento materno. Mesmo assim, a industria de substitu-
tos do leite humano, por meio de estratégias de marke-
ting abusivo, coloca-se, muitas vezes, como a primeira
opcao da nutricao infantil.

A Dra. Maria José Mattar defende que nada substitui o
leite materno, pois ele & uma substancia viva, com ind-
meros fatores imunologicos e imunomoduladores para
as celulas do sangue. “Por mais que a industria alimen-
ticia tente, nao consegue copia-lo”, afirma. Segundo a
especialista, ha varios mecanismos pelos quais o leite
humano pode melhorar a inteligéncia. “O mecanismo
mais conhecido sao os LPUFA, ou acidos graxos insatu-
rados de cadeia longa, que sao essenciais para o de-
senvolvimento cerebral. Cerca de 70% a 80% do cére-
bro completa seu desenvolvimento nos primeiros dois
anos de vida. Ha ainda outros mecanismos, que estao
sendo estudados, ligados ao microbioma do bebé em
estagio de amamentacao, como os recentes estudos
que ligam a funcao do intestino a sintese de substan-
cias que ativam o cérebro, como a serotonina, as cito-
quinas e outros metabolitos”, explica a médica.

Mas é preciso explicar tudo isso as pacientes, pois
as propagandas costumam ter um apelo maior, prin-
cipalmente por venderem uma promessa de alimen-
to saudavel. “No entanto, como o proprio nome diz, é
uma formula, na maioria das vezes, a base de leite de
vaca” alerta a médica pediatra Dra. Vilneide Braga Serva,
coordenadora do Banco de Leite Humano do Instituto
de Medicina Integral Professor Fernando Figueira (IMIP),
Centro de Referéncia de Pernambuco e professora dos
cursos de Medicina da Faculdade Pernambucana de
Salde (FPS) e da Universidade de Pernambuco.

Foi para impedir essa pratica abusiva que ha 40 anos
foi criado o Codigo Internacional de Comercializacao
de Substitutos do Leite Materno, um conjunto de reco-
mendacoes para os Estados-membros da OMS, que tem
como objetivo regulamentar a comercializagao de subs-
titutos do leite materno, mamadeiras e bicos. E conheci-
do como “Codigo da OMS”.

O Brasil tem sido um bom exemplo nesse contexto,
com a NBCAL, a Norma Brasileira de Comercializagao
de Alimentos para Lactentes e Criancas de Primeira In-
fancia, que regulamenta a comercializagao e a rotula-

O INSUPERAVEL LEITE MATERNO

gem de alimentos e produtos para lactentes e criancas
até 3 anos de idade, como leites, papinhas, chupetas
e mamadeiras. O objetivo da NBCAL é assegurar o uso
apropriado desses produtos, de forma que nao haja in-
terferéncia na pratica do aleitamento materno. Outro
exemplo brasileiro foi a visao de futuro do professor
Fernando Figueira, criador do IMIP, que, em 1974, sete
anos antes do Codigo da OMS, baixou a Portaria n2 99,
publicada no Diario Oficial de Pernambuco, proibindo a
doacao de latas de formulas infantis e mamadeiras nas
maternidades e unidades de satde do estado, primeiro
documento oficial de protecao do aleitamento materno.

HORA DE OURO

Assim como o aleitamento materno por dois anos ou
mais e exclusivo por seis meses traz inimeros benefi-
cios tanto para a mulher quanto para o seu filho, existe
uma hora de ouro que € muito importante para a satde
do recém-nascido: a primeira hora de vida. “O contato
pele a pele na primeira hora de vida é de suma impor-
tancia para a salde dessa crianca, tanto para a formacao
do microbioma do recém-nascido quanto para a relacao
afetiva entre a mulher e seu filho. O ato de amamentar
€ uma relacao muito proximo entre mae e filho", pontua
a Dra. Vilneide Braga Serva. A succao da crianca faz a
mulher produzir e liberar ocitocina, hormonio que ajuda
na contracao do Utero e é associado a menor risco de
anemia. Aléem disso, a amamentacao logo apds o parto
é fundamental para uma apojadura mais rapida, por au-
mentar os niveis de prolactina.

A Dra. Vilneide esclarece que a primeira mamada
pode demorar de alguns minutos até uma hora apos o
parto, por isso a importancia do obstetra, que atua na
sala de parto, facilitar esse contato pele a pele entre a
mulher e seu filho nessa primeira hora de vida e orien-
tar sobre os sinais de que o recém-nascido esta apto
para mamar. “Outro ponto importante € ajudar essa mu-
lher desde o pré-natal a entender quais sao os sinais
de fome da crianca, como movimentos oculares, ruidos
com a boca e virada de cabeca de um lado para outro.
O ideal é discutir com a mulher esses sinais, bem como
todas as vantagens da amamentacao, ainda no pré-na-
tal”, reforca a Dra. Vilneide.

A hora de ouro também & um momento oportuno
para o obstetra ajudar a mulher a reconhecer uma boa

“O contato pele a pele na
primeira hora de vida é de
suma importancia para a
saude da crianga, tanto para
a formagao do microbioma
do recém-nascido quanto
para a relacao afetiva entre
a mulher e seu filho”,

pontua a Dra. Vilneide Braga Serva.
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ENTREVISTA

“Com o reforco de que o
aleitamento é possivel e

que protege as criangas,
tivemos uma mudanca de
comportamento e muitas
mulheres voltaram a
amamentar e estao ajudando
com a doagao de leite”,

argumenta a enfermeira obstetra
Dra. Kelly Pereira Coca.

pega e posicionamento correto. “A base da maioria dos
problemas ligados a mama puerperal esta na inadequa-
cao da pega e do posicionamento durante a mamada.
Por essa razao, € fundamental que o obstetra discuta
com a mulher o manejo do aleitamento materno”, acen-
tua a médica.

A meédica destaca: o recém-nascido vira a cabeca e
abre a boca para o lado onde for estimulado, é o re-
flexo de busca, portanto a lactante deve ser orientada
a encostar suavemente o mamilo no labio para que o
bebé abra bem a boca. Quanto mais aberta estiver a
boca, mais facil sera conseguir uma boa pega. Assim
que a boca estiver bem aberta, a lactante devera levar
0 bebé para o peito, apontando o mamilo para o céu
da bocadele. “Uma caracteristica de uma boa pega ¢ a

Doacao de leite materno

observacao do queixo do bebé encostado na mama e
seus labios virados para fora, evertidos. Outro ponto im-
portante & conseguir ver mais aréola na parte superior
da boca do que na parte inferior”, esclarece.

A Dra. Vilneide destaca ainda algumas dicas praticas
que ajudam as lactantes durante a amamentacao:

¢ A bochecha do recém-nascido
deve estar arredondada;

e Se 0 bebé fizer estalos com a boca durante
a succao do leite, € um sinal de ma pega;

e Ao terminar a mamada, os mamilos devem
estar arredondados, e nao achatados.
Mamilos achatados, apos o término da
mamada, sao outro sinal de ma pegga;

e O bebé deve abocanhar a maior parte possivel da
aréola. Se ele abocanhar apenas o mamilo, o risco
de causar lesoes mamilares e da ma estimulagao
da producao do leite humano aumentars;

¢ O rosto do bebé precisa estar de frente
para a mama, com o queixo encostado
nela e com os labios evertidos;

e A crianca deve ficar o tempo todo virada
para a mae, barriga com barriga, e com o
tronco, a cabeca e o pescoco alinhados. Esse
alinhamento é de fundamental importancia
para o sucesso da amamentacao.

O Brasil é referéncia internacional
em doacao de leite materno e pos-
sui @ maior rede de Banco de Leite
Humano, com 225 pontos de coleta,
espalhados em todos os estados,
que recebem anualmente cerca de
160 mil litros de leite materno. “O
projeto foi desenvolvido por cien-
tistas e médicos brasileiros, dentro
do SUS, e ajuda a salvar milhares de
vidas todos os anos”, conta a Dra.
Silvia, que também complementa:
“sempre promovemos agoes de pro-
tecao e apoio ao aleitamento ma-
terno, voltadas para as equipes de
salde e a sociedade. Nosso objetivo
€ conscientizar tanto as maes quan-
to a sociedade como um todo sobre
a importancia de incentivar e apoiar
as mulheres a amamentarem”.

A enfermeira obstetra Dra. Kelly
Pereira Coca, consultora internacio-
nal em amamentacao pelo Inter-
national Board Certified Lactation
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Consultant (IBCLC), mestre e douto-
ra pela Universidade Federal de Sao
Paulo (Unifesp) e docente do Depar-
tamento de Enfermagem na Salde
da Mulher da Escola Paulista de En-
fermagem da Unifesp, explica que, no
inicio, a pandemia impactou negati-
vamente a doagao de leite humano,
mas o cenario mudou recentemente.
“Com as campanhas de protecao ao
aleitamento materno, a doacao au-
mentou e tivemos um bom suporte
das mulheres que amamentam. Com
o reforco de que o aleitamento &
possivel e que protege as criancas,
tivemos uma mudanca de compor-
tamento e muitas mulheres voltaram
a amamentar e estao ajudando com
a doacao de leite”, argumenta a Dra.
Kelly, que coordena o Centro de Alei-
tamento Materno e Banco de Leite
Humano da Unifesp.

Ela explica que qualquer mulher
que esteja amamentando pode ser

doadora: “Basta estar saudavel, com
todos os exames sorologicos nor-
mais, nao fazer uso de medicacao
que interfira na amamentacao, estar
amamentando e perceber um exce-
dente de leite materno”.

O tema deste ano é justamente
para enfatizar que a amamentacao
é responsabilidade de todos. Se-
gundo a Dra. Kelly, a falta de supor-
te e orientagao € uma das razoes
para a nao amamentacao, visto
que a presenca de lesao mami-
lar e queixa de pouco leite sao as
principais razoes do desmame. “O
obstetra pode contribuir quando
prepara a mulher para amamentar
durante o pré-natal e estimula a
amamentacao assim que a crian-
ca nasce, possibilitando o contato
pele a pele, orientando sobre a im-
portancia do alojamento conjunto
e dando suporte para as dificulda-
des”, finaliza a enfermeira.
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Desafios do tratamento
da doenca trofoblastica
gestacional no Brasil

Antonio Braga'?, Sue Yazaki Sun?® Eduardo Silveira®, Elza Uberti®, Izildinha Maesta®,
José Mauro Madi’, Mauricio Viggiano®, Bruno Grillo®

foblastica Gestacional, no Rio de Janeiro. Sob a presidéncia do pro-

fessor Paulo Belfort, 0 nume tutelar dessa doenca em nosso pais, 0
evento entremostrava o potencial brasileiro para o estudo dessa moléstia
invulgar da gestacao.

Embora nao seja recente a historia da doenca trofoblastica gestacional
(DTG) no Brasil, la se vao mais de 60 anos. Vale registrar que seus primordios
foram sistematicamente estabelecidos na 33¢ Enfermaria (Maternidade) da
Santa Casa da Misericordia do Rio de Janeiro — Servico do professor Jorge de
Rezende. Dali emanou grande parte dos médicos responsaveis pelos servicos
brasileiros especializados no tratamento da DTG, que, somados a outros co-
legas abnegados, fundaram a Associacao Brasileira de Doenca Trofoblastica
Gestacional (ABDTG), em 1993.0

Embalados pelo Congresso Mundial de Doenca Trofoblastica Gestacional
de 1986, organizados sob a égide de uma associacao a partir de 1993, congre-
gando meédicos influentes e professores renomados, o estudo da DTG viveria
nos anos seguintes, paradoxalmente, iniUmeras dificuldades. Além de nun-
ca ter tido apoio das instancias governamentais, que alegavam ser bissexta
essa afeccao, a DTG teve sua Comissao Nacional Especializada (CNE) dissolvi-
da em um determinado momento; seus poucos Centros de Referéncia (CRs)
eram incapazes de atender ao enorme contingente de mulheres brasileiras
com esse trofoblastoma; e, a0 mesmo tempo, os interessados nessa molés-
tia escasseavam ou eram guilhotinados pela estulticia, gerando um circulo
vicioso que culminaria, invariavelmente, na morte dessa sociedade (como
ja vimos acontecer com tantas outras associagoes regidas pelo pecado de
Salomao), no desfazimento dos CRs em DTG e na desassisténcia qualificada
de nossas mulheres.

Uma mudanca invulgar no rumo dessa historia se deu em 2013, quan-
do a Associacao Brasileira de DTG transmutou-se e passou a ser um grande
exemplo de associativismo meédico e cientifico. Para tal, suas fileiras foram
renovadas, reinando o espirito colaborativo e agregador, tendo tido a Fede-
racao Brasileira das Associacoes de Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo) um
papel importante nesse processo, legitimando as iniciativas de divulgacao da
doenca e promovendo sua importancia nos eventos da especialidade, para
além de reativar a CNE de DTG. Nunca se falou tanto de “mola” nos congres-
sos!!l E nunca se aprendeu tanto sobre DTG.

Nao tardaria para que os CRs em DTG produzissem o primeiro trabalho
colaborativo nacional sobre o tema, trazendo, pela primeira vez, em 2014, a
experiéncia epidemiolégica da DTG no Brasil.?) Esse trabalho, que congregou
uma casuistica de apenas 10 CRs ativos na época, consignou mais de 5 mil
pacientes acompanhadas com essa doenca, mostrando ainda uma elevada
taxa de mortalidade nos casos de neoplasia trofoblastica gestacional (NTG)
de alto risco.

H a 35 anos, o Brasil sediava o Il Congresso Mundial de Doenca Tro-



Dai em diante, avolumaram-se as investigacoes que
modificaram o tratamento da DTG no Brasil, reluzindo
no jet set internacional a importancia dos estudos tro-
foblasticos brasileiros.

Apresentamos as primeiras imagens da mola hidati-
forme ainda dentro do ovo intrauterino mediante visao
histeroscopica.®?’ Demonstramos a seguranca da aspi-
racao manual intrauterina para tratamento da gravidez
molar, em locais onde a aspiracao elétrica nao esta dis-
ponivel.”) Descrevemos o passo a passo desse procedi-
mento, guiado por ultrassonografia e revisado por histe-
roscopia, auxiliando os novicos dessa empreitada.®

Enquanto a Europa refutava o uso de contracepcao
hormonal durante o seguimento pos-molar, demonstra-
Mos sua seguranca e a auséncia de impacto na agressi-
vidade nos casos de NTG pos-molar.©”

Publicamos a efetividade de apenas acompanhar as
pacientes no seguimento pos-molar com dosagens de
gonadotrofina coriénica humana (hCG) em queda, mas
que ainda nao estavam normalizadas, apos seis meses
do esvaziamento uterino,® levando a Federacao Inter-
nacional de Ginecologia e Obstetricia (FIGO), em 2018,
a retirar esse critério para se iniciar quimioterapia para
tratamento de NTG.®

Sinalizamos a possibilidade de encurtar a duracao do
seguimento pos-molar ao demonstrarmos que a ocor-
réncia de NTG ap6s a normalizacao dos niveis de hCG
no seguimento de mola parcial era negligivel. Da mes-
ma forma, eram excepcionais 0s casos de NTG apos trés
meses da remissao, quando essa ocorria com menos de
56 dias do esvaziamento uterino.'” Essas proposicoes
sao de especial consideragao neste periodo de pande-
mia pela COVID-19, quando se impoe a necessidade de
isolamento social."™

Desde 2012, com o desabastecimento periodico de
actinomicina-D no Brasil (que dura até hoje, & bem ver-
dade), estudamos a carboplatina como alternativa que
evitava a exposicao ao etoposideo ou mesmo a quimio-
terapia contendo multiplos agentes./ Embora com re-
sultados inferiores aqueles publicados pelo grupo in-
glés,™ cerca de 50% das pacientes brasileiras logravam
remissao com esse regime terapéutico.?

Em junho de 2021, publicamos na prestigiosa revista
Lancet Oncology estudo original que mostrava a segu-
ranca de tratar com metotrexato as mulheres com NTG
de baixo risco e escore da FIGO 5 ou 6, que, muitas vezes,
estavam recebendo poliquimioterapia de forma desne-
cessaria, sofrendo, com isso, os efeitos adversos imedia-
tos e tardios desse tratamento mais agressivo.™

No mais, atestamos a seguranca da gravidez apos
DTG, salientando-se o maior risco de mola de repeticao
do que na populacdo em geral (10 vezes maior) ou de
abortamento nos casos em que a gravidez ocorreu com
menos de seis meses da Ultima sessao de quimioterapia
(14 vezes maior).®

Em todo esse processo de organizacao da rede tro-
foblastica brasileira, duas foram as grandes ferramen-

Desafios do tratamento da doenca trofoblastica gestacional no Brasil

tas de sustentacao técnico-cientifica que gostariamos
de salientar. A primeira delas foi a criagao de uma co-
munidade on-line, estabelecida em uma rede social
(Facebook®: Associacdo Brasileira de Doenca Trofoblasti-
ca Gestacional), que aproximou as mulheres do Brasil (e
do mundo), agremiando mais de 10 mil membros entre
pacientes, familiares e profissionais de salde interes-
sados em DTG. Essa rede conectou pacientes a médi-
cos, em uma teia de solidariedade e comprometimento,
vencendo as barreiras impostas pelos sistemas de regu-
lagao estaduais (que muitas vezes mais dificultam que
ajudam) e garantindo atendimento imediato a quem
precisava.’® A outra ferramenta foi estabelecer o CR em
DTG como locus estratégico de tratamento das mulheres
com NTG, com um atendimento coordenado pela Asso-
ciacao Brasileira de DTG e descentralizado nas capitais
brasileiras.!” Concluiamos, com investigacdo seminal,
que a Unica variavel modificavel capaz de evitar a morte
de mulheres com NTG no Brasil era seu tratamento rea-
lizado, desde o inicio, em um CR em DTG.("®

Augura-se futuro venturoso para a Associacao Brasi-
leira de DTG e os estudos trofoblasticos brasileiros. Ini-
ciativas de bancada," estudos translacionais® e a rea-
lizacao do primeiro ensaio clinico randomizado em DTG
no Brasil® mostram como esta assegurada a qualidade
da ciéncia trofoblastica em nosso pais. Para avancar,
estamos criando, a pedido do Ministério da Salude do
Brasil, a linha de cuidado as mulheres brasileiras com
DTG, com a qual pretendemos disseminar as boas pra-
ticas do tratamento da DTG em toda a capilaridade da
Rede Cegonha de nosso Sistema Unico de Salde e, com
isso, evitar que mulheres jovens ainda morram por essa
doenca essencialmente ligada a gravidez, mas, muitas
vezes, ignorada até mesmo pelos indicadores de morta-
lidade materna.
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pandemia de COVID-19 dificultou os planos ini-
Aciais que o ginecologista obstetra Fernando Artur

Carvalho Bastos havia definido com a nova direto-
ria da Associacao Paraense de Ginecologia e Obstetricia
(APGO) ao assumir a presidéncia da entidade em janeiro
de 2020. Dificultou, mas nao impediu. Alias, os novos de-
safios motivaram a associacao a atingir o principal obje-
tivo: estar mais presente no interior do estado.

“O Para € um estado continental e a principal queixa
do nosso associado era a de que os moradores de fora
da capital geralmente nao conseguiam participar dos
eventos. Por isso, nossa meta sempre foi interiorizar a
APGO. Chegamos a fazer dois eventos presenciais quan-
do a pandemia comecou”, conta o Dr. Fernando.

Com as limitagdes impostas pelo novo coronavirus,
vencer as imensas distancias tornou-se, entao, uma
meta urgente, pois a APGO nao queria deixar 0s asso-
ciados sem informacao nem educacao continuada. “Até
0 momento, ja fizemos doze eventos on-line, com temas
diversos e professores de varios estados, além de um
excelente congresso virtual, com mais de quinhentos
profissionais inscritos e 36 palestrantes”, comemora o
presidente da APGO.

Transmitidos ao vivo, os eventos ficaram gravados,
possibilitando que todos 0s associados possam assistir
quando tiverem disponibilidade. O Dr. Fernando expli-
ca que a APGO recebeu muito apoio da Febrasgo para
implementar os projetos digitais. “O incentivo que a Fe-
brasgo nos concedeu foi essencial para que nossa asso-
ciacao pudesse se reinventar no inicio da pandemia com

e do interior do Para, segundo malor estado do e 40
“pais em extensao terrltorlal 0

as acoes on-line e, a partir deste ano, com os eventos
hibridos. Ja realizamos trés deles e faremos muitos ou-
tros”, relata.

Os eventos hibridos respeitam os protocolos de pre-
vencao a COVID-19 e sao realizados em espagos amplos,
que retnem em media trinta médicos. As aulas sao
transmitidas pelo canal da APGO no YouTube. No dia 29
de outubro, a associacao realizara o 232 Congresso Pa-
raense de Ginecologia e Obstetricia, também na modali-
dade presencial e on-line.

ACOES SOCIAIS NO PARA

Reduzir a mortalidade materna, diminuir os casos de
gravidez na adolescéncia e combater o cancer, princi-
palmente o do colo do Gtero e o de mama, sao os trés
maiores desafios da satde feminina no estado do Para,
que tem cerca de 8 milhoes de habitantes. Infelizmen-
te, a pandemia levou a APGO a cancelar temporaria-
mente 0s projetos programados com a sociedade e 0s
gestores estaduais, mas a associacao nao ficou parada
nesse sentido.

“Nos sentimos a caréncia da populacao paraense,
que tem sofrido ainda mais com o desemprego poten-
cializado pela pandemia. Nossos associados se uniram,
arrecadaram cestas basicas e, por trés vezes, levamos a
doacao para os moradores da regiao ribeirinha proxima
a Belém. Foram momentos muito especiais na pande-
mia, pois, em cada acao social, n6s agraciamos mais de
duzentas familias”, disse o Dr. Fernando.
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INTRODUCAO

Na formacao do médico, a especializacao & uma das
etapas de muita importancia, principalmente pela gran-
de variedade de especialidades médicas estabelecidas
no pais. Em geral, apesar da afinidade pessoal funda-
mentar a escolha da especialidade, valores pessoais,
aspectos financeiros e preferéncias quanto ao estilo de
vida sao fatores que podem influenciar essa opcdo.*?

A Ginecologia e Obstetricia € uma das grandes areas
da Medicina. Atualmente, a Comissao Mista de Especiali-
dades (CME), composta por representantes da Comissao
Nacional de Residéncia Médica (CNRM), da Associagao
Médica Brasileira (AMB) e do Conselho Federal de Me-
dicina (CFM), reconhece 55 especialidades médicas e 59
areas de atuacao.®) Para a especializacdo em Ginecolo-
gia e Obstetricia, € necessario concluir um programa de
residéncia médica nessa especialidade, com duragao de
trés anos, que seja oficial e reconhecido pelo Ministério
da Educacao (MEC). Para sinalar as competéncias exigi-
das para a especialidade, o profissional pode prestar o
exame de suficiéncia para obtencao do Titulo de Espe-
cialista em Ginecologia e Obstetricia (TEGO).



Essa certificacao é regulamentada pela AMB, que,
em conjunto com as sociedades de especialidades,
promove um exame anual que ira certificar os que
desejam esse reconhecimento. O TEGO se constitui
como critério valido para a certificacao profissional e
também é um estimulo a educacao continuada para a
atuacao profissional.”)

No Brasil, a Ginecologia e Obstetricia sempre esteve
presente como uma das areas basicas entre os progra-
mas de residéncia médica. Entretanto, é conhecido que
existe grande heterogeneidade de distribuicao de vagas
no territorio nacional, bem como diversidade na quali-
dade dos programas oferecidos. A expansao de escolas
médicas nas Ultimas décadas, sem a necessaria expansao
dos programas de residéncia médica, acaba por desfavo-
recer os candidatos que se interessam pela especialida-
de. Nesse cenario, o TEGO passa a ter papel fundamental
no reconhecimento da competéncia do profissional, de
forma que a Federacao Brasileira das Associacoes de Gi-
necologia e Obstetricia (Febrasgo) tem aprimorado, pro-
gressivamente, esse exame de suficiéncia.

ASPECTOS HISTORICOS

No Brasil, a Febrasgo realizou, pela primeira vez, o exa-
me nacional do TEGO em 1968, com 295 profissionais ti-
tulados. Nos anos seguintes, o nimero de aprovados foi
muito variavel, com aumento no periodo de 1995 a 2005,
conforme se observa na figura 1.

Até o ano de 2007, o exame do TEGO era apresentado
como uma avaliacao cognitiva, apenas com prova teorica
com questoes de multipla escolha, nas duas areas. A par-
tir do ano de 2008, a prova passou a ser aplicada em duas
fases, uma prova teorica e uma prova teorico-pratica.

No periodo de 2008 a 2016, a nota de corte da prova
tedrica na primeira fase foi 5,0 (acerto em 50% da prova)
e a nota de corte para aprovacao final foi 6,0 (média
entre a nota da prova tedrica e a pratica oral), conforme
recomendacao da AMB, ou seja, acerto de 60% do con-
tetdo da prova.
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No ano de 2017, o critério foi modificado pela Comis-
sao Nacional do TEGO, comissao da Febrasgo respon-
savel pelo exame, e a nota de corte da prova teorica
na primeira fase, para aprovacao do candidato para a
segunda fase, passou a ser 6,0 (acerto em 60% da prova),
para cada area (Ginecologia e Obstetricia), mantendo a
nota final (média das notas das duas fases) de aprova-
cao final de 6,0, com o requisito de acerto, no minimo,
de 50% da prova de segunda fase.

No ano de 2018, o critério foi novamente modificado;
o corte da prova teodrica na primeira fase manteve-se
em nota 6,0, para cada area, e o critério para aprovacao
final (média das notas das duas fases) subiu para 6,5,
com o requisito de acerto de, no minimo, 60% da prova
de segunda fase, para cada area.

A introducao da segunda fase na prova, em 2008,
com a prova oral tedrico-pratica, aprimorou a avalia-
cao. A proporcao de candidatos aprovados por ano,
apos 2008, pode ser observada na figura 2. Nessa pro-
posta, foram utilizados casos clinicos, com perguntas
padronizadas e respostas com espelho de correcao
que permitia pontuar o desempenho do candidato.
Os casos eram projetados em uma tela, com tempo
de resposta predeterminado. Cada caso envolvia uma
situacao clinica na area de ginecologia ou obstetricia;
em geral, eram apresentadas imagens, figuras ou gra-
ficos para contextualizar o quadro, e questoes eram
apresentadas para serem respondidas oralmente
para um avaliador. Havia rodizio dos avaliadores, para
evitar que um candidato fosse avaliado sempre pela
mesma pessoa. A adequacao da resposta de cada
candidato era registrada pelo avaliador em formula-
rio-padrao.

Ressalta-se que, nesse periodo, as provas foram rea-
lizadas apenas na cidade de Sao Paulo, SP, o que preju-
dicava a participacao de candidatos de outras regioes
do pais. A distribuicao dos candidatos de acordo com a
regiao do Brasil em que estao registrados nos Conselhos
de Medicina esta apresentada na tabela 1, referente ao
periodo de 2016 a 2019.

[l Aprovados por ano

1968 1970 1972 1974 1976 1978 1980 1982 1984 1986 1988 1990 1992 1994 1996 1998 2000 2002 2004 2006 2008 2010 2012 2014 2016 2018 2020

Figura 1. Nimero absoluto de candidatos aprovados por ano no exame de suficiéncia para obtengao
do Titulo de Especialista em Ginecologia e Obstetricia da Febrasgo (1968 a 2020)
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Figura 2. Porcentagem de aprovagao por ano no exame de suficiéncia para obtencao do Titulo de Especialista

em Ginecologia e Obstetricia da Febrasgo (2008 a 2020)

Tabela 1. Distribuicao proporcional dos candidatos inscritos no
exame de suficiéncia para obtencao do Titulo de Especialista
em Ginecologia e Obstetricia da Febrasgo por regiao do Brasil

Proporcao de candidatos por
ano no exame do TEGO

Regiao 2016 2017 2018 2019
Norte 3,4% 3,6% 3,6% 4,9%
Nordeste 12,0% 8,9% 9,4% 91%
Centro-Oeste 6,3% 6,8% 7,3% 6,3%
Sudeste 471% 67,4% 65,1% 68,4%
Sul 16,3% 13,2% 14,6% 11,2%

No ano de 2017, houve mudanca na aplicacao da
prova de segunda fase do exame do TEGO. A prova
oral foi substituida pela prova pratica com a meto-
dologia OSCE (em inglés, Objective Structured Clini-
cal Examination - Exame Clinico Objetivo Estruturado
por estacbes), para avaliacdo de competéncias uti-
lizando casos clinicos, simuladores e pacientes si-
mulados. Nessa prova, o candidato & avaliado pelo
seu desempenho na execucao de tarefas predeter-
minadas, com tempo estipulado para a realizagao, na
presenca do avaliador que pontua o desempenho do
candidato. Na figura 2 & possivel constatar reducao
na proporcao de candidatos aprovados nos dltimos
anos, o que pode ser decorrente do maior rigor nos
métodos avaliativos.

Em 2020, com a pandemia de COVID-19, a aplicacao
presencial da prova foi suspensa, e a Febrasgo buscou
parcerias para a implementacao das provas on-line. A
prova teorica foi constituida por 100 questoes de mul-
tipla escolha. A prova de segunda fase foi composta
por casos clinicos com tarefas a serem respondidas em
questoes de multipla escolha ou por respostas objetivas
curtas. O desafio dessa nova proposta levou a elabora-
cao de critérios para padronizar a aplicacao de provas
no modelo on-line, com seguranca e sem fraudes.
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IMPORTA"NCIA DO TEGO PARA A
FORMACAO DO MEDICO-RESIDENTE

A medida que a especializacdo médica se tornou ne-
cessaria, em decorréncia dos iniUmeros avangos no co-
nhecimento médico e da aquisicao de novas tecnologias
para o diagnostico e tratamento, foram estabelecidas
formas de certificacao profissional. Para isso, o TEGO
é concedido apds processo avaliativo da sociedade de
especialidade, sob o aval da AMB, e representa a com-
provacao para a sociedade civil da qualificacao do pro-
fissional médico em determinada especialidade.””)

A obtencao do TEGO tornou-se um marco importante
na carreira médica. Implica apresentar nivel de especia-
lizacao e treinamento de exceléncia. Geralmente, o TEGO
é requisitado para exercicio profissional no setor publi-
co e privado, bem como em concursos académicos. Es-
tudos tém mostrado que pacientes de médicos certifica-
dos parecem estar mais satisfeitos com seus cuidados,
e isso influencia na escolha do profissional.®” Também
ha evidéncias de que médicos certificados sao menos
propensos a se envolverem em processos judiciais e em
denincias nos conselhos profissionais.®9

Desde as suas origens, um dos focos principais da
Comissao Nacional do TEGO é aprimorar os métodos de
certificacao inicial, o processo que primeiramente avalia
a formagao e a competéncia de médicos especialistas.
A maior parte dos candidatos encontra-se no inicio de
suas carreiras, apos o final da Residéncia Médica em Gi-
necologia e Obstetricia. Entretanto, existe a necessidade
de programas de recertificagao, com possibilidade de
reavaliacdo a cada 6 a 10 anos.™

PRINCIPIOS GERAIS DO EXAME DO TEGO

A certificacao em Obstetricia e Ginecologia pelo exa-
me do TEGO é um processo de duas fases. A primeira
fase consiste na prova teodrica cognitiva, elaborada pela
Comissao Nacional do TEGO, com base na Matriz de
Competéncias da Residéncia Médica em Ginecologia e
Obstetricia, composta por questoes teoricas ou basea-
das em casos clinicos e questoes de multipla escolha. A



prova é elaborada com base na matriz que abrange os
contelidos essenciais para a formacao do especialista.
A segunda fase consiste na prova pratica, aplicada por
meio da metodologia OSCE, com estacoes para avalia-
¢ao de competéncias utilizando casos clinicos, simula-
dores e pacientes simulados. Em geral, os egressos dos
programas de residéncia médica buscam a certificacao
pelo exame do TEGO logo apos o término da residéncia.

Para evitar muitas das desvantagens dos exames tra-
dicionais, o modelo do OSCE foi adotado para a pro-
va pratica de segunda fase no exame do TEGO. Nesse
modelo, os candidatos sao avaliados em uma série de
estacoes estruturadas, em que deverao efetuar tarefas
diversas. Por exemplo, em uma estacao pode ser solici-
tado que o candidato comunique uma ma noticia a uma
paciente simulada; em outra estacao o candidato pode
ser solicitado a realizar anamnese e coletar dados de
historia da paciente; e em uma terceira estagao a tarefa
pode solicitar a interpretacao de exames laboratoriais
ou de imagem. Em cada estacao o candidato devera exe-
cutar um conjunto definido de tarefas. Logo, o candidato
precisa demonstrar como se faz na pratica.

Para o candidato ter um bom desempenho na prova,
além de dominar o conhecimento do tema relacionado
a competéncia abordada, € importante que ele consiga
transmitir ao examinador e ao paciente simulado (atriz/
ator) o que realmente sabe. A melhor forma de praticar
uma competéncia €, sem dlvida, a vivéncia clinica com
pacientes ou observando colegas mais experientes.

Os cinco principais dominios das habilidades cli-
nicas incluem os aspectos apresentados no quadro 1.
Para ter melhor desempenho, o candidato deve man-
ter o foco em todos esses dominios, em cada estagao
do OSCE. Cada tarefa pode avaliar diferentes dominios,
para 0s quais o avaliador ira emitir uma opiniao que
é transformada em um escore numérico (pontuacao),
que sera utilizado para calcular a nota do candidato. E
importante ressaltar que um dominio nao & mais im-
portante que outro.

PRINCiPIOS GERAIS DA APLICAGCAO
DA PROVA ON-LINE DO TEGO

Com o advento da pandemia da COVID-19, para segu-
ranca dos candidatos e de todos envolvidos, as provas
on-line foram adotadas como alternativa para a execu-
cao do exame de suficiéncia para obtencao do TEGO.
As provas on-line tém algumas vantagens: reducao de
custos com impressao de materiais, locacao de espa-
cos, contratacao de profissionais etc.; alcance de maior
nimero de candidatos de diferentes localidades; maior
possibilidade de inclusao social para candidatos com
diferentes tipos de deficiéncias; otimizagao e facilita-
cao do trabalho de professores nas correcoes, entre
outras. Entretanto, existem desvantagens, tais como:
necessidade de regras para minimizar fraudes; restri-

0 TEGO NA FORMAGAO DO ESPECIALISTA

Quadro 1. Principais dominios na avaliacao de
habilidades clinicas

Seguranca
do paciente

Prevencao, reducao, registro e avaliagao
de erros médicos que podem ser
responsaveis pela producao de eventos
adversos. Aspecto importante é lidar
com as queixas do paciente e garantir
linhas fortes de comunicagao entre o
hospital, o paciente e seus familiares.

Comunicagao
com o
paciente

Comunicagao eficaz entre o médico
e 0 paciente, comunicagao adequada
e habilidades interpessoais com
relacionamento empatico.

Comunicagao
com os
colegas

Capacidade de expressar informagoes
aos colegas médicos de forma concisa,
logica e estruturada. A capacidade

de resumir e transmitir informacoes
criticas relevantes sobre o que é
importante e 0o motivo da comunicacao
desses fatos. Capacidade de escrever
prescricoes de forma precisa e legivel.

A anamnese envolve a habilidade de
desenvolver um entendimento sobre
quais informacdes sao necessarias

e 0 método de obtencao dessas
informacoes, de estabelecer diagnosticos
diferenciais e planejar a conduta.

Coleta de
informacoes

Aplicacao de
conhecimento

Verificar a capacidade de manejar
problemas variados na pratica clinica,
interpretar resultados de exames ou
demonstrar habilidade em certos
procedimentos ou manobras.

¢ao na participacao de candidatos que nao disponham
de bons recursos eletronicos ou de informatica; ocor-
réncia de problemas no acesso a internet, entre outros.

Devido as particularidades da prova on-line, na ela-
boracao e formulacao das questoes, a AMB, por meio
da Resolucdo AMB n? 001/2021," recomenda que se-
jam observados alguns aspectos para se realizar melhor
avaliacao, minimizando a elaboragao de itens cuja es-
truturacao facilite consultas nao permitidas. Os seguin-
tes cuidados sao recomendados:
e O tamanho do enunciado e das alternativas deve

considerar o tempo que sera disponibilizado

para leitura e para resposta, contemplando

tempo suficiente para a compreensao do item,

raciocinio logico e resposta. O excesso de tempo

nao é desejavel, pois pode favorecer a troca

de informacoes ou a busca de respostas por

meios fraudulentos. E importante calcular o

tempo total de duracao da prova, considerando

0 tempo previsto para cada questao;

* A questao deve priorizar a aplicacao do
conhecimento, evitando perguntas teoricas
objetivas, que possam instigar a busca por
respostas rapidas, de facil acesso;
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e Na questdao em que houver a utilizacao de videos
ou imagens, devem-se evitar arquivos que
demandem grande capacidade ou velocidade
da rede de internet. £ desejavel que os arquivos
sejam previamente testados, em diferentes redes
e equipamentos, para garantir que possam ser
adequadamente acessados pelo candidato,
sem prejuizo do entendimento da questao.

Na prova on-line, pelo fato de o candidato realiza-
-la em ambiente remoto, nao presencial, uma série de
cuidados é necessaria para garantir que a pessoa que
realiza a prova é efetivamente o candidato inscrito no
exame e que nao haja a passagem de informacoes para
favorecer o desempenho dele. Na aplicacao da prova
on-line de forma remota, alguns aspectos podem mi-
nimizar esses processos fraudulentos, de acordo com o
tipo de prova. Algumas sugestoes estao elencadas no
quadro 2, pontuando as vantagens de sua utilizacao,
conforme preceitua a Resolucdo da AMB n® 001/2021."

CONSIDERACOES FINAIS

A certificagao do especialista sempre conferiu um reco-
nhecimento oficial da competéncia do médico na area

Quadro 2. Recomendagoes da AMB para
aplicacao das provas on-line

Aleatorizacao das questdes por aluno

Limitacao do tempo de resposta por questao

Controle do envio da resposta (nao retornar
a uma questao ja respondida)

Bloqueio do acesso do computador a outros aplicativos

Previsao das politicas de seguranca no edital

Controle e rastreio das atividades do
computador do candidato

Utilizagao de ferramentas de proctoring
para monitorar o candidato

Treinamento prévio no sistema de provas

Validagao do candidato no sistema

Definicao do horario de inicio e duragao da prova

Determinacao de periodo de sigilo

Apresentacao dos requisitos e configuragao
dos equipamentos de informatica

Estabelecimento de condigoes de
monitoramento dos candidatos

Definicao de comportamentos e apresentagao dos candidatos

Vedacao do uso de outros de dispositivos eletronicos

Definicao das condigdes no ambiente de realizagao da prova
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que foi escolhida. Nos Gltimos anos, a demanda por
critérios objetivos na avaliagdo da competéncia do mé-
dico aumentou. Ginecologia e obstetricia € uma espe-
cialidade médica que envolve competéncias clinicas e
cirGrgicas no cuidado da sadde da mulher, abrangendo
0 manejo de doencas especificas, o cuidado da gestan-
te e do feto, e 0 manejo da assisténcia ao parto e ao
puerpério. O especialista, na sua carreira profissional, se
depara com outras subespecialidades e areas de atua-
cao, que sao oportunidades de praticar uma medicina
de alta qualidade. A certificagao com o TEGO constitui

¢}

reconhecimento da sociedade de especialidade da

competéncia desse profissional.
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janeiro de 1996, conhecida como Lei do Plane-
jamento Familiar” Essa lei regula o paragrafo 7°
do artigo 226 da Constituicao Federal, segundo o qual
a familia, base da sociedade, tem especial protecao do
Estado. Fundado nos principios da dignidade da pessoa
humana e da paternidade responsavel, o planejamento
familiar é livre decisao do casal, competindo ao Esta-
do propiciar recursos educacionais e cientificos para o
exercicio desse direito, vedada qualquer forma coerciti-
va por parte das instituicoes oficiais ou privadas.”
Desde entao, essa lei impacta a pratica diaria do mé-
dico ginecologista e obstetra, e o dinamismo das rela-
¢oes sociais por vezes nao parece ser contemplado pelo
texto da legislacao. Em muitas discussoes atualizadas,
os limites da interferéncia do Estado no planejamento
familiar tém gerado discussoes e polémicas em relacao
a alguns trechos dessa lei. Por outro lado, direitos fun-
damentais sao previstos e defendidos na letra dessa lei

H a 25 anos, foi publicada a Lei n® 9.263, de 12 de

e a divulgacao do seu teor é ferramenta valiosa na defe-
sa do exercicio pleno desses direitos.

De acordo com essa lei, entende-se planejamento fa-
miliar como o conjunto de acoes de regulagao da fecun-
didade que garanta direitos iguais de constituicao, limi-
tacao ou aumento da prole pela mulher, pelo homem
ou pelo casal, sendo proibido qualquer tipo de controle
demografico.” O planejamento familiar deve ser parte
integrante do conjunto de acoes de atencao a mulher,
ao homem ou ao casal, em uma visao de atendimento
global e integral a satide.” Ainda no seu escopo, a Lei n®
9.263 prevé que as instancias gestoras do Sistema Unico
de Salde, em todos os seus niveis, obrigam-se a ga-
rantir, em toda a sua rede de servi¢os, no que respeita
a atencao a mulher, a0 homem ou ao casal, programa
de atencao integral a salde, em todos os seus ciclos
vitais, que inclua, como atividades basicas, entre outras:
| - a assisténcia a concepgao e a contracepgao; Il — o
atendimento pré-natal; 11l — a assisténcia ao parto, ao
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puerpério e ao neonato; IV - o controle
das doencas sexualmente transmissi-
veis; V - o controle e a prevencao dos
canceres cervicouterino, de mama, de
prostata e de pénis, devendo orientar-
-se por acoes preventivas e educativas
e pela garantia de acesso igualitario a
informacoes, meios, métodos e técnicas
disponiveis para a regulacao da fecun-
didade.”’ Ainda de acordo com essa lej,
realizar esterilizacao cirGrgica em de-
sacordo com o estabelecido no artigo
10 da referida Lei é crime, com pena de
reclusao, de dois a oito anos, e multa.

Entre os pontos polémicos, a legis-
lacao estabelece que a esterilizacao
voluntaria somente é permitida em ho-
mens e mulheres com capacidade civil
plena e maiores de 25 anos de idade ou, pelo menos,
com dois filhos vivos, desde que observado o prazo mi-
nimo de 60 dias entre a manifestacao da vontade e o
ato cirdrgico, ou em caso de risco a vida ou a salde da
mulher ou do futuro concepto, testemunhado em rela-
torio escrito e assinado por dois médicos. Alem disso,
estabelece como requisito para a esterilizacao volunta-
ria o consentimento de ambos os conjuges na vigéncia
de sociedade conjugal.

Essa obrigatoriedade do consentimento do conjuge é
alvo de discussoes tanto no seu aspecto juridico quanto
social. No aspecto juridico, questionam-se os conflitos
que esse dispositivo possui com direitos e principios
constitucionais. No viés social, percebe-se que essa
exigéncia legal prejudica em especial as mulheres, de-
monstrando um problema social enraizado na nossa
sociedade.?

Tramitam sobre esses pontos a Agao Direta de Incons-
titucionalidade (ADI) n® 5.097, que contesta especifica-
mente o consentimento do conjuge para a esterilizacao
voluntaria, e a ADI n2 5911, que pede a inconstituciona-
lidade do inciso | e do paragrafo 52 do artigo 10 da Lei
n° 9.263/1996. A ADI n? 5.097, de 2014, foi ajuizada pela
Associacao Nacional de Defensores Plblicos (Anadep) e
a ADI n2 5911 foi ajuizada pelo Partido Socialista Brasi-
leiro (PSB), em 2018.67)

A Procuradoria-Geral da Repblica (PGR) opinou pela
inconstitucionalidade desse trecho em setembro de
2020. Em sintese, o procurador-geral da Republica de-
fende que a interferéncia estatal em decisao de pessoas
plenamente capazes afeta a dignidade da pessoa huma-
na, umavez que deslegitima a escolha de nao gerar des-
cendentes. Entende ainda que a dignidade esta ligada
ao poder de se autodeterminar livremente, inclusive em
aspectos reprodutivos.®” A PGR também entende que o
direito fundamental ao planejamento familiar so pode
ser garantido se respeitada a liberdade individual.?*”
Em conclusao, opina pela procedéncia da ADI, para que
seja declarada a inconstitucionalidade da expressao
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O planejamento
familiar deve ser
parte integrante
do conjunto
de acoes de
atencao a mulher,

ao homem ou
ao casal, em
uma visao de
atendimento
global e integral
a saude.

“e maiores de 25 anos de idade ou, pelo
menos, com dois filhos vivos” do inci-
so | do artigo 10 da Lei n® 9.263/1996
e da integralidade do paragrafo 52 do
mesmo artigo “Na vigéncia de socie-
dade conjugal, a esterilizacao depende
do consentimento expresso de ambos
0s conjuges” @ Outro argumento trazido
seria o de que as politicas publicas de
planejamento familiar nao poderiam se
sobrepor as garantias constitucionais
da dignidade humana e autonomia in-
dividual.t®

Previstas para serem votadas em de-
zembro de 2021, de acordo com o ca-
lendario de julgamento do Supremo
Tribunal Federal (STF), a ADIn®5911 e a
ADI n25.097, que discutem o tema, con-
siderado delicado e com impacto social relevante, estao
sob a relatoria do Ministro Nunes Marques.®

A Diretoria de Defesa e Valorizagao Profissional da
Febrasgo permanecera atenta ao tema, é favoravel ao
reconhecimento da inconstitucionalidade da obrigato-
riedade do consentimento expresso do conjuge para a
realizacao da esterilizacao voluntaria e mantera os seus
associados informados sobre as novidades e desdobra-
mentos desse esperado julgamento e dos seus impactos
na pratica diaria do médico ginecologista e obstetra.
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Determinantes hereditarios
do cancer ginecologico e
recomendacoes

Nimero 8 - Agosto 2021

A Comissao Nacional Especializada em Ginecologia Oncologica da Federagao Brasileira das Associagoes de
Ginecologia e Obstetricia (Febrasgo) referenda este documento. A producdo do conteido baseia-se em evidéncias
cientificas sobre a tematica proposta e os resultados apresentados contribuem para a pratica clinica.

PONTOS-CHAVE:

Fatores genéticos hereditarios sao responsaveis por uma parcela consideravel das neoplasias malignas
ginecologicas.

Conhecer esses fatores permite fazer prevencao de precisao.

Adenocarcinomas do colo do Gtero ndo HPV-associados (NHPVA) sdo doencas relacionadas com fatores
geneéticos hereditarios.

Entre os carcinomas do endométrio, 3% a 5% sao hereditarios (sindrome de Lynch) e em metade das vezes
precedem o cancer colorretal, que é o mais detectado.

O carcinoma seroso de alto grau de ovarios, tubas e peritdonio origina-se no epitélio das fimbrias tubarias.
Aproximadamente 20% dos carcinomas de ovario sao hereditarios.

Os genes BRCAT e BRCA2 sao aqueles cujas mutacoes patogénicas sao mais frequentes no cancer de ovario,
porém outros genes também estao relacionados com essa doenca.

Aidentificacao de individuos de risco hereditario para cancer ginecologico e a profilaxia sao as medidas
mais eficientes.

Avaliacao da historia familiar e testes genéticos adequados, quando interpretados por profissionais
qualificados, sao custo-efetivos.

Medidas terapéuticas clinicas e cirurgias profilaticas fazem parte dos recursos para a prevencao de cancer
ginecologico hereditario.

RECOMENDAGOES:

Embora, ainda que rara, exista uma associagao de mutagoes germinativas como fator de predisposicao
ao cancer de colo de Utero, justifica-se uma investigacao genética quando o contexto familiar e o tipo
histologico da neoplasia sugiram uma associacao com genes ou sindromes de predisposicao.

Deve-se pensar no cancer de endométrio como um importante achado para o diagnostico diferencial de
sindromes genéticas de predisposicao ao cancer hereditario.

A investigacao por painel imuno-histoquimico para as proteinas de reparo do DNA no cancer de endométrio
pode ser importante para a exclusao de sindrome de Lynch, independentemente da idade de diagndstico.

0 diagnostico do cancer de ovario, principalmente seroso de alto grau, €, por si s6, um critério para o estudo
de possiveis mutacoes germinativas associadas ao aumento do risco para esse tipo de cancer.

Para lidar com testes genéticos, & necessario conhecimento especifico para interpreta-los diante de
resultados que podem ser informativos ou nao para guiar as condutas médicas.

Deve-se indicar o aconselhamento genético sempre que possivel em casos de suspeita ou diagnostico de
mutacao germinativa e/ou sindromes associadas ao risco para o cancer hereditario.
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CONTEXTO CLINICO

Fatores genéticos hereditarios sao responsaveis por
uma parcela consideravel das neoplasias malignas gi-
necologicas, especialmente o cancer de ovario e en-
dométrio, e em nlimero muito pequeno, porém nao
desprezivel, do cancer do colo do Utero.” Pessoas que
ainda nao tiveram cancer, mas que tém probabilidade
maior do que o resto da populacdo de té-lo, sao deno-
minadas previventes.? Essas pessoas demandam cuida-
dos e intervencoes diferentes das medidas rotineiras.
Muitas das mulheres atendidas por ginecologistas sao
portadoras de genes de suscetibilidade ao cancer (CSG)
e podem desenvolver algum tipo de cancer ginecologi-
co. Identificar essas mulheres e tomar as medidas ade-
quadas para que nao desenvolvam a doenca é parte da
nossa missao.

A identificacao de mulheres com CSG pode permitir
tratamentos com terapias-alvo nas pacientes ja doen-
tes. Entretanto, o maior beneficio esta no que é cha-
mado de “prevencao de precisao”, que € uma estratégia
que incorpora agoes em fatores ambientais, epidemio-
logicos, hormonais, estilo de vida e comportamentos. O
conhecimento de determinantes genéticos de doencas
permite que informacoes de portadoras de mutacoes
possam orientar testes em seus parentes proximos.
Neste texto abordaremos apenas os determinantes he-
reditarios nos canceres de colo do Utero, endomeétrio,
ovario, tubas e peritonio. O assunto € muito mais am-
plo. Mulheres com esses tipos de canceres costumam
ter risco de neoplasias malignas em outros 6rgaos. Isso
€ 50 0 comeco de uma ampla discussao.

O CANCER DE COLO DE UTERO ESTA
ASSOCIADO A ALGUM FATOR DE

RISCO GENETICO HEREDITARIO?

O papilomavirus humano (HPV) é responsavel por
99,7% dos tumores malignos do colo do Gtero.® Os
carcinomas de células escamosas representam 60%
a 80% desses tumores e os adenocarcinomas, 10% a
20%. Os outros carcinomas representam 11% a 6,1% e
0s sarcomas, menos de 1%.

No grupo dos adenocarcinomas do colo do Ute-
ro, 10% a 15% dos casos sao classificados como nao
HPV-associados (NHPVA).“ Esses tumores NHPVA sdo
normalmente p16 negativos e p53 superexpressos. O
adenocarcinoma do tipo gastrico &€ uma variante do
adenocarcinoma mucinoso endocervical, que & nao
HPV-associado e que apresenta comportamento agres-
sivo e quimiorresisténcia. Também apresenta similari-
dades genéticas com o carcinoma pancreatobiliar. Os
genes mais frequentemente mutados no adenocarcino-
ma endocervical do tipo gastrico sdo TP53 (52,4%), STK11,
HLA-B e PTPRS (19,0%), FGFR4 (14,3%), GNAS, BRCA2, ELF3,
ERBB3, KMT2D e SLX4 (9,5%), CDH1, EPCAM, KRAS, MLH1,
RNF43, SNAI1, TWIST1, ZEB1 e ZEB2 (1/21, 4,8%).5)

Os adenocarcinomas do tipo gastrico estao relacio-
nados com a sindrome de Peutz-Jeghers.® Mulheres
com mutagdes nos genes MMR (genes de reparo do
DNA) apresentam risco estimado para cancer cervical
5,6 vezes maior que a populacao geral.”’? A definicao do
sitio de origem do adenocarcinoma cervical em mu-
lheres com sindrome de Lynch (LS) pode apresentar
dificuldades, pois essa sindrome também se associa
com carcinoma do endomeétrio do segmento inferior
do Gtero.® O adenocarcinoma com minimo desvio (mi-
nimal deviation adenocarcinoma) é uma variante mor-
fologicamente bem diferenciada de adenocarcinoma
do tipo gastrico, porém, a despeito da sua morfologia
aparentemente benigna, tem comportamento agressi-
VO e mau prognostico.

Carcinoma neuroendocrino de pequenas células do
colo do Gtero @ um tumor raro e pode estar relaciona-
do com HPV, especialmente o HPV 18, que apresenta
perda de expressao das enzimas de reparo (MMR) em
33% dos casos.?

Um estudo com parentes de primeiro grau de mu-
lheres com carcinoma invasivo do colo do Utero na
Ameérica Latina e um grupo controle nao encontrou di-
ferenca na incidéncia de cancer de colo do Utero em
parentes de primeiro grau.(™®

QUAIS AS SINDROMES DE PREDISPOSI(;AO

AO CANCER HEREDITARIO ASSOCIADAS

AO RISCO PARA CANCER DE ENDOMETRIO

E QUAIS 0S ASPECTOS CLINICOS

RELEVANTES PARA RECONHECE-LAS?

Mutagoes germinativas em genes de suscetibilidade
para cancer (CSGs) sdo responsaveis por 3% dos carci-
nomas do endométrio e 5% em mulheres com menos
de 70 anos.

Sindrome de Lynch

A LS é causada por mutacoes germinativas nos genes
de reparo de incompatibilidade do DNA (mismatch
repair genes - MMR genes) MLH1, MSH2, MSH6 e
PMS2 ou delecdo do gene EPCAM (molécula de ade-
sdo de células epiteliais), 0 que causa inativacao do
MSH2.™ Mulheres com a LS tém um risco de 43% a
57% para carcinoma do endométrio durante a vida.?
Geralmente, considera-se que um individuo tem LS
se tiver uma variante patogénica em um dos genes
MMR, independentemente de ter sido diagnosticado
com um cancer associado.t?

Quanto mais jovem for a paciente com carcinoma
do endométrio, maior a probabilidade de ter LS. Em 35
pacientes consecutivas com carcinoma do endométrio
e menos de 50 anos de idade, a LS foi diagnosticada
em 22,8% dos casos, por critérios clinicos e/ou mole-
culares.™ Além do carcinoma do endométrio, essas
mulheres apresentam risco aumentado para outros
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tipos de cancer como cancer colorretal, de ovario, de
estdmago, entre outros.®

No Reino Unido, um projeto foi desenvolvido para
testar pacientes com carcinoma do endométrio por
meio de imuno-histoquimica, para detectar deficién-
cia dos genes de reparo (MMR), teste para hipermetila-
¢ao do promotor MLH1 e teste genético para variantes
patogénicas do MMR. Fazer teste para LS em todas as
pacientes com carcinoma do endométrio mostrou-se
custo-efetivo.®

Mutacdes nos genes de reparo do DNA (MMR) cau-
sam variagoes em microssatélites e mudancas no com-
primento do genoma, levando ao evento conhecido
como instabilidade de microssatélites (MSI). A MSI é
marca caracteristica da LS.

Assim, para guiar o diagnostico da LS, a analise das
proteinas correspondentes aos genes de reparo do DNA
por imuno-histoquimica, ou mesmo a pesquisa de MSI
por métodos moleculares, &€ importante na avaliacao
dos pacientes com suspeita. Além disso, por se tratar
de uma sindrome hereditaria autossémica dominante,
a historia familiar € fundamental para alta suspeicao da
LS. Os critérios de Amsterda Il revisados, por exemplo,
guiam o diagnostico clinico e sao determinados por to-
das as seguintes caracteristicas:®

e Trés ou mais parentes afetados por um cancer do
espectro da SL (colorretal, endometrial, intestino
delgado, estdmago, ureter ou pelve renal, trato
biliar, cerebral, pele [tumor tipo sebaceo]);

e Um individuo deve ser parente de primeiro grau
dos dois outros;

e Duas ou mais geracoes sucessivas afetadas;

e Um ou mais parentes devem ter tido diagnostico
de cancer antes de 50 anos de idade;

e Polipose adenomatosa familiar deve ter sido
excluida nos casos de cancer colorretal;

e Todos os tumores devem ser verificados por
exame anatomopatologico.

Mutacdo no gene PTEN associada a sindrome

de Cowden e cancer do endométrio

Essa sindrome acomete 1 em cada 200.000 pessoas e
esta associada com predisposi¢ao para cancer de mama,
tireoide, rins, endomeétrio e colon e para melanoma./™ O
carcinoma do endomeétrio ocorre em 21% a 28% dessas
mulheres e costuma se desenvolver em idades muito
precoces.™® Embora seja uma sindrome muito rara, 0s
critérios de diagnostico sao clinicamente reconheciveis
e o0 paciente geralmente apresenta achados morfologi-
cos tipicos: macrocrania (percentil maior que 97), trico-
lemomas faciais, papilomas orais e ceratose palmoplan-
tar. O cancer de endométrio, assim como o cancer de
mama, o cancer folicular de tireoide e a macrocrania, é
um critério maior da sindrome de Cowden.®”
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Mutacgoes nos genes BRCAT e BRCA2

e cancer do endométrio

Um estudo de 2002 com 11.847 mulheres com mutacao
no gene BRCAT demonstrou aumento no risco de duas
a trés vezes para o carcinoma do endométrio, porém
muitas dessas mulheres eram usuarias de tamoxifeno
para tratamento e/ou profilaxia de cancer de mama,
e 0 tamoxifeno poderia ser, por si sO, um fator de ris-
co para carcinoma do endométrio.?® Qutro estudo de
2020 com 1.350 BRCA1 e 1.259 BRCA2 mutadas nao iden-
tificou aumento de risco de carcinoma do endométrio,
nem mesmo de carcinoma seroso.?”

QUANDO INDICAR CIRURGIA REDUTORA

DE RISCO DE CANCER DO ENDOMETRIO?
Uma analise dos dados provenientes de 18 paises, do
“Prospective Lynch Syndrome Database (PLSD)"®? de-
monstrou que 95% dos centros oferecem histerectomia
total e salpingo-oforectomia bilateral (HT + SOB) para
pacientes com mutacoes deletérias em MLHT e MSH2,
91% em MSH6 e 67% em PSM2. Terapia hormonal com
estrogénios isolados € oferecida para 71% das mulhe-
res com idade entre 35 e 55 anos. Aléem do estrogénio,
deve-se oferecer protecao contra o cancer colorretal.??

Nas mulheres com mutacoes deletérias nos genes
BRCA, nao existem até agora recomendagoes formais
para se retirar o (tero juntamente com a SOB redutora
de risco (SOBrr), mas a relacdo entre mutacdo heredi-
taria no gene BRCAT e o desenvolvimento de carcino-
ma seroso do endomeétrio tem sido proposta por varios
autores.™® A histerectomia juntamente com a SOB pode
ser uma opcao a ser considerada, tendo em vista a ne-
cessidade de reposicao hormonal. O potencial risco de
cancer do endomeétrio deve ser considerado e discuti-
do com a paciente, em relacao as vantagens e ao risco
de se fazer também a histerectomia no momento da
cirurgia redutora de risco para cancer de ovario, em
mulheres com mutacao deletéria do gene BRCA1.®

Mulheres com mutacoes deletérias nos genes BRCAT
ou BRCA2 submetidas a SOB profilatica podem ter os
sintomas de menopausa melhorados com reposicao
hormonal. Mejia-Gomez et al.® verificaram que ape-
nas 61% dessas mulheres, com idade inferior a 50 anos,
fizeram terapia hormonal. Terapia estrogénica em mu-
lheres jovens reduz o risco de atrofia vulvovaginal, os-
teoporose, dispareunia, aterosclerose, doenca cardio-
vascular e, possivelmente, deméncia.?” Em mulheres
com o Utero intacto, a adicao de progestagenos na
terapia hormonal é recomendada para prevenir hiper-
plasia e carcinoma do endométrio.? O uso de proges-
tagenos, entretanto, tem sido associado com aumento
no risco de cancer de mama em mulheres com muta-
¢d3o em BRCA1.29)

Para mulheres com sindrome de Cowden, o National
Comprehensive Cancer Network®® recomenda iniciar
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0 rastreamento aos 35 anos. As mulheres portadoras
dessa mutacao devem ser orientadas para reconhece-
rem sintomas precoces do carcinoma do endomeétrio,
como sangramento vaginal. Deve-se considerar rastre-
amento com biopsia endometrial com intervalos de
um a dois anos. Ultrassonografia transvaginal nao é
recomendada na pré-menopausa, considerando a va-
riagao da espessura do endométrio. Ja com relacao a
histerectomia, deve ser considerada tao logo a pacien-
te tenha completado as gestacoes.

COMO LIDAR COM O RISCO DO CANCER
DE OVARIOS (INCLUINDO TUBAS
UTERINAS E PERITONIO) DIANTE DA
CONSIDERAVEL POSSIBILIDADE DA
ETIOLOGIA GENETICA HEREDITARIA
ASSOCIADA A ESSE TIPO DE CANCER?
Mutacoes germinativas deletérias resultam em perda
de funcao em diferentes genes que estao relacionadas
ao aumento no risco de cancer de ovario e cancer de
mama. Nesta secao, restringiremos a analise ao risco
de cancer de ovario, tubas e peritonio (COTP), que é
classificado atualmente como uma entidade Unica,
mas que doravante neste texto vamos denominar ape-
nas de cancer de ovario. Os principais genes cuja per-
da de funcao estao relacionados com cancer de ovario
sao: BRCA1, BRCA2, BARD1, BRIP1, CHEK2, MRET1A, MSH6,
MLH1, MSH2, NBN, PALB2, RAD50, RAD51C e TP53, sendo
0s genes BRCAT e BRCA2 os mais frequentemente im-
plicados, com 40% e 23%, respectivamente, dos casos
de cancer hereditario de ovario, tubas e peritonio."?

Os genes BRCAT e BRCA2 sao genes supressores de
tumor que reparam quebras da fita dupla de DNA para
manter a estabilidade gendmica, em um processo cha-
mado de recombinacao homologa (HRR).%®

Aproximadamente 20% dos carcinomas serosos de
alto grau de ovario apresentam mutagoes germinativas
nos genes BRCAT e BRCA2, e 95% desses tumores apre-
sentam mutacoes somaticas nos genes TP53 com perda
de funcao da proteina p53.% Mutacoes germinativas
nos genes BRCAT e BRCA2 predispoem ao desenvolvi-
mento de mutagoes somaticas nos genes TP53. O risco
de desenvolver cancer de ovario varia de 39%-63% e de
16,5%-27% em mulheres com mutacoes patogénicas em
BRCAT e BRCA2, respectivamente.®®

O carcinoma seroso de alto grau (HGSC) de ovario,
tubas e peritonio desenvolve-se a partir de lesoes pre-
cursoras nas tubas, ou seja, a neoplasia intraepitelial
tubaria (STIC), que se estima preceder o aparecimento
do carcinoma invasor em sete anos.®® Analises muta-
cionais revelaram mutacoes no gene TP53 idénticas nas
STICs e nos carcinomas serosos, sugerindo uma origem
monoclonal comum.®?

Outra lesao precursora ainda mais precoce do que
a STIC é a lesdo denominada de assinatura do p53 (p53

signature), caracterizada por crescimento de células
da porcao distal da fimbria tubaria que compartilha
propriedades com o cancer seroso de ovario - incluin-
do mutacoes de p53 — e € um precursor do HGSC.?? A
assinatura de p53 sao lesdes extremamente pequenas,
representadas por 10-30 células. Exames histologico e
imuno-histoquimica (p53) em espécimes de tubas ute-
rinas de pacientes com HGSC de ovario demonstraram
assinatura de p53 em 17,9% e STICs em 6,5% dos espé-
cimes.®)

A historia natural do HGSC inicia-se na célula se-
cretora das fimbrias que adquirem a mutagao no gene
TP53, evolui para a lesao precursora chamada de “p53
signature”, que nao é identificada em exame anato-
mopatologico convencional de hematoxilina e eosina
(HE) e necessita de exame imuno-histoquimica. Depois
evolui para STIC, que ja pode ser detectada em exames
convencionais de HE e posteriormente se transforma
em HGSC, que acomete os ovarios e o peritdnio, ja
como um tumor metastatico.**

O processo inicia-se na primeira ovulacao e desen-
volve-se ao longo de 30 anos, sendo dez anos trans-
corridos do epitélio normal tubario até a p53 signature,
outros quinze anos para evoluir até a neoplasia intra-
epitelial tubaria e, finalmente, mais cinco anos para o
HGSC.6%

Investigar a historia familiar de cancer
Compreender a historia natural e a patogénese do HGSC
de ovario, tubas e peritonio é a chave para planejar es-
tratégias de deteccao e prevencao. Isso por si so evitaria
0 uso inadequado de recursos em exames de imagens,
marcadores tumorais e outros marcadores com finali-
dade de rastreamento e diagndstico precoce do cancer
de ovario, que se provaram ineficazes em diversos estu-
dos.®¥ A historia familiar de cancer, e ndo somente de
cancer de ovario e mamas, deve ser valorizada e inves-
tigada com rigor e em detalhes.

Testes genéticos

Para mulheres com historias sugestivas de cancer fa-
miliar, & recomendado oferecer avaliacao e testes ge-
néticos especificos, de preferéncia com a orientacao
de profissional treinado para realizar o aconselhamen-
to genético. No Reino Unido, testes genéticos sao ofe-
recidos para individuos com histéria familiar apontan-
do probabilidade de pelo menos 10% de ser portador
de mutacdes nos genes BRCA.

O uso de painéis multigénicos tem se tornado co-
mum na pratica clinica, entretanto os genes testados
variam significantemente nos diferentes testes comer-
ciais e podem levar a confusao ou ma interpretacao
dos resultados.®® Mais importante do que pedir testes
geneéticos é saber interpreta-los adequadamente. Uma
informacgao equivocada pode ser ainda mais danosa.
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Salpingo-oforectomia bilateral

redutora de risco (SOBrr)

A SOBIT € a estratégia mais efetiva e também o padrao-
-ouro para a reducao do risco de cancer de ovario em
mulheres de alto risco.®” A SOB é de dificil aceitacao
pelas mulheres na faixa etaria de 35-40 anos, tendo em
vista os efeitos na funcao hormonal, sexual, reprodutiva
e emocional, osteoporose e morte prematura, mesmo
que essa intervencao seja efetiva na reducao do risco
de morte por cancer de ovario.®® Por outro lado, ainda
Sa0 poucos os centros que oferecem cirurgias profilati-
cas para o cancer de ovario como rotina.®?

Outra fonte de resisténcia a SOBrr sao 0s proprios
médicos. Mesmo com todas as evidéncias dos bene-
ficios dessa cirurgia em mulheres de alto risco, existe
uma parcela consideravel de ginecologistas que resiste
em indicar cirurgias profilaticas em mulheres de risco
comprovado.“? Entretanto, a medida que as avaliacdes
e testes genéticos se tornarem mais utilizados, é pro-
vavel que aumentem a aceitagao e a disponibilidade
dos procedimentos. De qualquer forma, € importante
que isso seja realizado em centros de referéncia e por
especialistas com competéncia para avaliar os dados
clinicos e o testes genéticos.“? Atualmente no Brasil
ainda ha dificuldades em incluir os testes genéticos e
os procedimentos profilaticos na pratica clinica, mas €
necessario trabalhar para tornar isso uma realidade,
inclusive no Sistema Unico de Satde (SUS).“"

Salpingectomia bilateral redutora de risco
precoce e ooforectomia bilateral tardia

Uma alternativa que esta sendo testada para contornar
esses problemas é a salpingectomia precoce e a oofo-
rectomia tardia. O carcinoma de ovario origina-se nas
tubas e so posteriormente se propaga para 0s ovarios.
Dessa forma, o quanto mais precocemente as tubas fo-
rem retiradas, maior a chance de evitar a contamina-
¢ao ovariana por células neoplasicas tubarias ou, mais
provavelmente, por células tubarias ainda normais,
mas que se tornarao neoplasicas quando implantadas
nos ovarios. Nao existem estudos conclusivos que de-
monstrem a efetividade dessa estratégia, mas ha estu-
dos em andamento para testar essa hipotese.®”

CONSIDERAGOES FINAIS

0 aconselhamento genético pode ser uma importante
ferramenta na avaliacao clinica de mulheres com cancer
ginecologico. A historia familiar, assim como a idade de
diagnostico menor que 50 anos, € um dado que sugere
a possibilidade de cancer hereditario. Entretanto, para
o cancer de ovario de origem epitelial, independente-
mente da idade de diagnostico e da historia familiar, o
aconselhamento deve ser oferecido as mulheres para
avaliacao do diagnostico diferencial de cancer familiar,
tendo em vista a alta frequéncia de mutacoes germina-
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tivas associadas ao risco para esse cancer. Identificar o
padrao hereditario do cancer é fundamental, pois per-
mite guiar estratégias de reducao de risco de cancer
para as pacientes e seus familiares.
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Objetivo: Calcular taxa de parto vaginal e cesarea em pacientes com uma cesarea
anterior e gestacao a termo, bem como fatores associados a recorréncia de cesaria-
na. Métodos: Estudo caso-controle, por meio de dados de prontuario de gestantes a
termo com uma cesarea prévia admitidas para parto na Maternidade Darcy Vargas do
municipio de Joinville (SC), em 2019. Resultados: Foram analisadas 788 pacientes, das
quais 331 (42,00%) tiveram parto normal (PN) e 457 (58,00%), cesarea (CS). O grupo PN
foi composto por mulheres mais velhas (29; 28) e com mais gestacoes que 0 grupo
CS, possuindo pelo menos um parto normal prévio (171; 57; p < 0,001). Como fator de
risco para recorréncia de cesarea, destacou-se a presenca de colo desfavoravel no
momento do parto (47; 356; p < 0,001). Internagao por trabalho de parto (284; 92; p <
0,001) e ruptura prematura de membranas (RUPREME) (33; 79; p = 0,030) estdo entre
os fatores de protecdo para ocorréncia de uma nova cesariana. Conclusao: A taxa de
parto vaginal pos-cesariana (VBAC) foi de 42% e a de parto cesareo foi de 58%, condi-
zente com valores de referéncia mundiais. O fato de ter um ou mais partos normais
anteriores e internar-se em trabalho de parto ou com RUPREME foi fator protetor
contra a repeticao da cesarea, enquanto o colo desfavoravel no momento da inter-
nacao foi fator de risco. Ha grande divergéncia na literatura, sendo necessarios mais
estudos para elaborar estratégias que auxiliem profissionais e pacientes a decidirem
pela melhor via de parto apos cesariana anterior.

ABSTRACT

Objective: To calculate the rate of vaginal and cesarean delivery in patients with pre-
vious cesarean section and pregnancy to term, as well as factors associated with recur-
rent abdominal delivery. Methods: Case-control study, by medical records of pregnant
women to term with a previous cesarean section admitted for delivery at Maternity Dar-
cy Vargas in the city of Joinville (SC) in 2019. Results: 788 patients, of which 331(42,00%)
had a normal delivery (PN) and 457 (58,00%) cesarean section (CS). The PN group was
composed of older women (29;28), and who had more pregnancies than the CS group,
having at least 1 previous vaginal birth (171; 57; p < 0,001). As a risk factor for cesarean
recurrence, the presence of an unfavorable cervix at the time of delivery was highlighted
(47: 356; p < 0,001). Hospitalization for labor (284; 92; p < 0,001) and premature rupture
of membranes (33; 79; p = 0,030) are among the protective factors for the occurrence
of a new cesarean section. Conclusion: The post-cesarean vaginal birth (VBAC) rate
was 42% and the cesarean delivery rate was 58%, consistent with world reference
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values. The fact of having one or more previous normal bir-
ths, hospitalization in labor or with premature rupture of fetal
membranes were protective factors against the repetition of
cesarean section, while the unfavorable cervix at the time of
hospitalization was a risk factor. There is divergence in litera-
ture, therefore more studies are needed to develop strategies
that help professionals and patients to decide on the best
way of delivery after a previous cesarean section.

INTRODUCAO

A operacao cesariana representa, ha longa data, o procedi-
mento cirdrgico realizado na mulher com maior frequéncia
em todo o mundo. Na atualidade, o aumento das taxas
de cesareas (CSs) a partir da década de 1970 vem alertan-
do o meio cientifico devido ao maior 6nus financeiro e ao
possivel aumento das taxas de morbidade materna e peri-
natal consequentes ao procedimento, apesar dos amplos
beneficios oferecidos pela realizacao dessa operacao em
numerosas situagoes obstétricas patologicas.”

Nas Gltimas publicacoes, a Organizacao Mundial de
Salde (OMS) indica que os efeitos em relacao a mortalida-
de materna e perinatal nao ficam tao evidentes quando a
taxa de CS é superior a 10%. No Brasil, entretanto, a ordem
natural esta invertida. Em 2016, o Sistema Unico de Sau-
de (SUS) realizou 2.400.000 partos; desses, 1.336.000 foram
(CSs. Segundo a OMS, o pais detém a segunda maior taxa de
CSs do planeta, com 55%, perdendo apenas para a Repu-
blica Dominicana, onde a taxa & de 56%. Enquanto isso, a
taxa de CSs na Europa é de 25% e nos EUA é de 32,8%.? No
Brasil, diretriz recente publicada pelo Ministério da Salde
considera que a taxa de cesariana de referéncia, ajustada
para a populacao brasileira, seria de 25% a 30%, principal-
mente devido ao elevado nimero de CSs anteriores.®)

Muitas das mulheres que foram submetidas a parto
cesareo anterior tém a opcao de, na gravidez subsequen-
te, prosseguir com uma tentativa de parto apos cesariana
(TOLAC), obtendo sucesso com parto vaginal pos-cesaria-
na (VBAC), ou ser submetidas a uma CS intraparto nao
planejada. Sabe-se que, além de muitas vezes atender a
predilecao da paciente por parto vaginal, o VBAC esta as-
sociado a reducao da morbidade materna e a diminuicao
do risco de complicacoes em gestacoes futuras. Por outro
lado, o fracasso da TOLAC, levando a CS intraparto nao
planejada, é responsavel pelo aumento desses riscos.
Apesar de a TOLAC ser adequada para muitas mulheres,
varios fatores individuais aumentam a probabilidade de
insucesso, acrescendo a morbidade materna e perinatal,
quando comparada ao VBAC e a cesariana de repeticao
eletiva (ERCD).” No mundo, as taxas de éxito do VBAC va-
riam de 60% a 80%, contudo a CS eletiva € a escolha de
muitas mulheres e profissionais devido ao risco de ruptu-
ra uterina e consequéncias para mae e o filho.®

No Brasil, 40% das multiparas tém pelo menos uma
CS prévia, resultando em um grande desafio para os me-
dicos.® Um estudo estimou que, se todas as mulheres
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que eram boas candidatas ao VBAC fossem submetidas
a TOLAC, a taxa de cesariana em mulheres com cesariana
anterior seria reduzida de 70,4% para 25,5%.©

O objetivo geral deste trabalho foi calcular a taxa de
parto vaginal e CS em pacientes com uma CS anterior e
gestacao a termo, bem como fatores associados a recor-
réncia de cesariana, nas pacientes admitidas para parto
na Maternidade Darcy Vargas, no municipio de Joinville
(SC), no ano de 2019.

METODOS

Foi realizado um estudo caso-controle, por meio da co-
leta de dados de prontuario de gestantes a termo com
uma CS prévia admitidas para parto na maternidade Dar-
cy Vargas, do municipio de Joinville (SC), no ano de 2019.
Os casos serao constituidos pelas gestantes a termo com
uma CS anterior que tiveram o parto da gestacao atual
por cesariana, e os controles serao constituidos pelas ges-
tantes a termo com uma CS anterior que tiveram o parto
da gestacao atual por via vaginal. Nesse estudo, foram
incluidas pacientes que, no momento da admissao, nao
apresentavam indicacoes relativas ou absolutas para CS,
por exemplo, gestacao maltipla, placenta prévia, retrovi-
rose com carga viral elevada, apresentacao nao cefalica,
morbidades materno-fetais indicativas de CS, entre ou-
tras. Foram excluidas do estudo pacientes cujo prontuario
estava incompleto para os parametros analisados ou pa-
cientes transferidas para outras unidades de atendimento
antes da resolucao da gestacgao. As pacientes incluidas no
estudo foram analisadas em relacao a caracteristicas ma-
ternas nos seguintes parametros: idade, paridade - nume-
ro de gestacoes, presenca e nimero de partos e abortos
anteriores —, cor, escolaridade, ter habito tabagista. No que
se refere a caracteristicas da gestacao atual, analisaram-
-se, para cada grupo estudado, os motivos da internacao
- sendo assim classificados: pos-datismo (maior que 40
semanas e seis dias), comorbidades maternas, situagdo
fetal (macrossomia, restricdo de crescimento intrauterino,
sofrimento fetal e outros), trabalho de parto, ruptura pre-
matura de membranas (RUPREME) e outros —; as caracte-
risticas do colo uterino na internacao - sendo considera-
do colo desfavoravel o indice de Bishop < 6 —; a presenca
de hipertensao materna e diabetes mellitus, prévios ou
que surgiram durante a gestacao. Também se analisaram
as caracteristicas do recém-nascido (RN), classificando-se
a idade gestacional, 0 peso ao nascer como > 4.000 g ou
pequeno para a idade gestacional (PIG) ou com restricao
de crescimento intrauterino (RCIU), o valor do Apgar no
primeiro e quinto minutos, bem como o Apgar no primeiro
e quinto minutos menor do que 7, internacao em unidade
de terapia intensiva (UTI) neonatal e obito. Todas as infor-
macoes obtidas foram inseridas no Microsoft Excel versao
2016 e posteriormente analisadas por meio do software
Statistical Package for the Social Science (SPSS) versao
21.0. Para analise estatistica, utilizaram-se a média, o des-
vio-padrao (DP), o teste de Mann-Whitney para variaveis
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numericas e o teste qui-quadrado para variaveis nomi-
nais, sendo considerado com significancia estatistica se
p < 0,05. Também foi utilizada a estimativa de risco pelo
“odds ratio bruto” (OR), com intervalo de confianca (IC) de
95% para fatores possivelmente associados a realizacao
de CS no segundo parto.

RESULTADOS

No periodo estudado, 805 gestantes que possuiam uma
CS anterior estiveram internadas na Maternidade Darcy
Vargas, em Joinville (SC), com a finalidade de um novo
parto. Como mostrado na figura 1, foi analisado um to-
tal de 788 pacientes que preencheram os critérios de in-
clusao, das quais 331 (42,00%) constituiram o grupo que
teve parto normal (PN) na gestacao atual e 457 (58,00%),
0 grupo que teve CS. Como demonstrado na tabela 1, ve-
rificou-se diferenca significativa na média de idade de
gestacoes entre 0s grupos, mostrando que o grupo CS foi
composto por mulheres mais novas e teve menor nime-
ro de gestacoes do que o grupo PN. Corroborando esse
achado, as gestantes que tiveram PN na gestacao atual
também tiveram mais partos normais anteriores, quando
se analisou somente a média ou os nimeros absolutos,
quando separadas em grupos conforme a quantidade de
partos normais prévios (1 PN/2 ou + prévios). Percebeu-se
diferenca estatisticamente relevante, também, conforme
a tabela 1, no que se refere a escolaridade. Observou-se
predominancia de gestantes com ensino médio ou su-
perior completos no grupo CS e somente ensino funda-
mental (incompleto e completo) no grupo PN. Por Gltimo,
ainda na tabela 1, observou-se que, no fator tabagismo,
ha uma frequéncia significantemente menor no grupo CS,
em comparagao ao grupo PN.

Quanto as caracteristicas da gestacao atual (Tabela 2),
percebeu-se que 0s motivos da internacao foram diferen-
tes entre os grupos. O grupo CS internou-se mais por pos-
-datismo, comorbidades, situacao fetal, RUPREME e ou-

Gestantes com cesarea anterior
internadas no periodo
(805)

Nao preencheram
critérios de inclusao
(17)

NAO INCLUIDAS

Pacientes analisadas
(788)

Cesarea (CS) Parto Normal (PN)
(457) (331)

sos N

Figura 1. Fluxograma da amostra do estudo
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tros. Ja o grupo PN internou-se quase em sua totalidade
por trabalho de parto, com 85,8%. Foi observada, também,
diferenca na caracteristica do colo uterino da gestante
no momento da chegada dela ao servico. Corroborando
0 achado de que o grupo PN se internou predominante-
mente por trabalho de parto, a ocorréncia de colo desfa-
voravel foi, portanto, bem evidente no grupo CS. Ainda, a
presenca de hipertensao e diabetes materno foi, também,
significativamente maior no grupo CS. As indicagoes mais
frequentes para a paciente ser submetida a cesariana fo-
ram, em ordem decrescente: presenca de comorbidade
materna, gestacao pos-data com colo desfavoravel para
inducao de trabalho de parto, distocia de progressao do
PN e RUPREME com colo desfavoravel para inducao de
trabalho de parto. Quanto as caracteristicas dos RNs, fo-
ram encontradas algumas diferencas, que estao presentes
na tabela 3. No grupo CS, a idade gestacional foi maior,
bem como o nascimento de RNs com mais de 4,000 kg.
Além disso, os RNs do grupo CS também tiveram Apgar
de primeiro e de quinto minuto mais elevado. Tal fato,
possivelmente, corroborou para a menor necessidade de
internagao em UTI visualizada nesses RNs. Nao houve di-
ferenca estatisticamente significativa entre os dois grupos
em relacao ao Apgar baixo no primeiro e quinto minutos.

Tabela 1. Caracteristicas maternas

PN cs
(n=331) (n = 457)
n (%) n (%) p-value
Idade (MED) 29 (16-44) 28 (18-44) 0,0432
Gestacoes (MED) 3 (2-11) 2 (2-9) <0,001°
Partos normais (DP) 0,99 (1,457) 0,20 (0,686) <0,007°
1 prévio 99 (29,9) 39 (8,5) <0,001°
2 0u + prévios 72 (21,8) 18 (39) <0,001°
Cesareas (MED) 1(0-1) 1(0-1) 0,819°
Abortos (MED) 0,00 (0-3) 0,00 (0-3) 0,684
Cor
Branca 289 (87,3) 398 (87,1)
Parda 33(10,0) 45 (9,8)
Negra 9(2,7) 13 (29) 0864
Outras 0(0,0) 1(0,2)
Escolaridade
iF r‘:c”odma mggal 55 (16,6) 49 (10,7)
Eg”mdpalg]timal 108 (326)  121(26,5) 0,005"
Médio completo 146 (44,1) 242 (53,0)
Superior completo 22 (6,7) 45 (9,8)
Tabagismo 37 (11,2) 31(6,8) 0,030°

PN: parto normal; CS: cesarea; DP: desvio-padrao. a: Teste U de
Mann-Whitney. b: Teste Qui-quadrado. Variaveis quantitativas representadas
por média e desvio-padrao. Variaveis qualitativas representadas por
nimeros absolutos e porcentagens
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Tabela 2. Caracteristicas da gestacao atual

PN cs
(n=331) (n = 457)
n (%) n (%) p-value
Motivo da internacao
Pos-datismo 12 (3,6) 113 (24,7)
Comorbidade 1(0,3) 145 (31,7)
Situacdo fetal 0(0,0) 9(2,0)
<0,001°
Trabalho de parto 284 (85,8) 92 (20,1)
RUPREME 33 (10,0) 79 (17,3)
Outro 1(0,3) 19 (4.2)
Indicacao de cesarea
PD + CD 0(0,0) 96 (21,0)
Comorbidade 0(0,0) 153 (33,5)
SFA 0(0,0) 36 (7,9)
RCIU 0(0,0) 7 (1,5)
: <0,001°
Macrossomia 0(0,0) 4(0,9)
Distocia 0(0,0) 74 (16,2)
BR + CD 0(0,0) 60 (13,1)
outros 0(0,0) 26 (5,7)
Colo desfavoravel 47 (14,2) 356 (77,9) <0,001°
Hipertensao materna 19 (5,7) 91(19,9) <0,001°
Diabetes materno 23 (6,9) 124 (277) <0,001°

PN: parto normal; CS: cesarea; RUPREME: ruptura prematura de membranas;
PD: pos-data; CD: colo desfavoravel; SFA: sofrimento fetal agudo; RCIU:
restricao de crescimento intrauterino; BR: bolsa rota. a: Teste U de
Mann-Whitney. b: Teste Qui-quadrado. Variaveis quantitativas representadas
por média e desvio-padrao. Variaveis qualitativas representadas por
nimeros absolutos e porcentagens.

Por fim, como exposto na tabela 4, possuir colo desfa-
voravel no momento da chegada ao servico demonstrou
ser fator de risco para a necessidade de cesariana, au-
mentando as chances em quatro vezes. Em contrapartida,
ter um ou mais partos normais prévios, extremo de idade
e internacao em trabalho de parto ou por RUPREME re-
duzem a chance de necessidade de cesariana, ou seja,
representam fatores protetores. Outros fatores avaliados
nao demonstraram influéncia significativa quando calcu-
lado o OR.

DISCUSSAO

No presente estudo, a taxa de pacientes submetidas a
uma nova cesariana foi de 58%, seja por insucesso da
TOLAC com CS intraparto ou repeticao eletiva da CS, nao
sendo realizada distincao entre esses dois grupos nes-
te trabalho. O restante das pacientes evoluiu com VBAC.
Esse resultado é semelhante ao de uma pesquisa reali-
zada no Brasil e publicada em 2013, em que a taxa de CS
foi 54%.% No entanto, uma coorte brasileira envolvendo
hospitais publicos e privados mostrou que a taxa geral
de parto CS foi de 79,4%; desses, 66,1% tinham ERCD, e
as demais pacientes foram submetidas a CS por falha da

Normal birth rate versus cesarean in pregnant women and associated factors

TOLAC. Quando analisados somente os hospitais publi-
cos, a taxa geral de CS foi de 70,6%, resultado ainda assim
comparativamente acima do obtido nesse estudo, que
também foi realizado em maternidade publica. Nos hos-
pitais privados, 95,3% das pacientes foram submetidas a
ERCD.®

Em relacao ao ambito internacional, a taxa geral de CS
de repeticao também apresenta ampla variagao. Ainda na
Ameérica Latina, estudo realizado no Peru relata uma taxa
de 78%,® enquanto em alguns paises europeus, como Ho-
landa e Franca, esses valores sao de 51% e 65%.°" Tal
diferenca pode ser resultado de diferencas socioeconomi-
cas e culturais entre os paises e também entre suas pro-
prias populacoes, o que justificaria em parte resultados
divergentes envolvendo os proprios estudos brasileiros.

A maioria dos estudos no mundo aponta o aumen-
to da idade materna, especialmente acima de 35 anos,
como um fator de insucesso do VBAC, aumentando as
taxas de cesariana.”) Tratando-se do Brasil, uma coorte
realizada de 2011 a 2012, ao analisar apenas o setor publi-
€0, nao encontrou a idade menor que 20 anos ou maior
que 35 anos associada a repeticao de parto cirrgico.®
Outros estudos internacionais, citando um realizado na
Australia, também nao encontraram essa associacdo."”
Ja em nossa analise, quando se trata das caracteristicas
maternas, nota-se que o grupo de parto cesarea (PC) foi
composto por mulheres um pouco mais novas. Além dis-
so, 0 extremo de idade apresentou-se como fator prote-
tor de uma nova CS.

O conflito de resultados entre nosso estudo e os de-
mais em relacao a idade materna pode ser explicado,
pois o grupo PC, além de ter uma faixa de idade menor,
também tinha um menor nimero de gestacoes prévias.

Tabela 3. Caracteristicas dos recém-nascidos

PN cs
(n=331) (n = 457)
n (%) n (%) p-value

'(ﬁl\aEdDe) gestacional 39 (34-41) 39 (35-41) 0,007
Peso do recém-nascido

RCIU/PIG, 13 (3,9) 20 (4.4) 0,756"

+ 4 kg, 19 (5,7) 49 (10,7) 0,025
Apgar

1° minuto (MED) 8 (1-9) 8 (1-9) 0,001

1° minuto baixo 20 (6,0) 18 (3,9) 0,097°

5° minuto (MED) 9 (4-10) 9 (4-10) 0,002

5° minuto baixo 3(09) 3(0,7) 0,231°
uTl 9(2,7) 9(2,0) 0,024°
Obito 0(0,0) 0(0,0) -

PN: parto normal; CS: cesarea; RCIU: restricao de crescimento intrauterino;
PIG: pequeno para idade gestacional; UTI: unidade de terapia intensiva. a:
Teste U de Mann-Whitney. b: Teste Qui-quadrado. Variaveis quantitativas
representadas por média e desvio-padrao. Variaveis qualitativas
representadas por nimeros absolutos e porcentagens
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Tabela 4. Analise multinomial dos fatores associados a
necessidade de cesariana

PN/CS

(n/n) Odds* IC 95% p-value
PN prévio 171/57 0,131 (0,067-0,253)  <0,001
nlIPEiEleE 19/91 0817  (03082167) 0,685
materna
Dlizlocites 23/124 1002 (0446-2252) 0,996
materna
Extremo de
idade* 77/81 0,551 (0,313-0,967) 0,038
S 22/45 1362 (0,627-2,873) 0448
completo
Tabagismo 37/31 0762  (0365-1590) 0468
Celw 47/356 4328  (2,583-7253)  <0,001
desfavoravel
Pos-datismo 12/113 0364  (0,041-3227) 0364
Comorbidades 1/145 5083  (0,260-99,259) 0,284
TEbEluo 284/92 0,023  (0,003-0190)  <0,001
de parto
RUPREME 33/79 0,09  (0,011-0795) 0,030

PN: parto normal; CS: cesarea; IC: intervalo de confianga; RUPREME: ruptura
prematura de membranas. *Odds bruto. **Idade < 18 anos ou > 35 anos.

Esse fato pode ter sido um fator de confusao, pois sabe-
-se que a historia de parto vaginal anterior tem estreita
correlacao com um VBAC bem-sucedido, reduzindo a ne-
cessidade de uma nova cesariana, o que € corroborado
por varias pesquisas em todo o mundo®?™ e reafirmado
por sociedades reconhecidas internacionalmente, como
0 American College of Obstetricians and Gynecologists®
e 0 Royal College Obstetrics and Gynaecology, que con-
sideram a presenca de parto vaginal anterior o melhor
preditor para VBAC. No nosso estudo, a presenca de parto
vaginal prévio reduziu a chance de ser submetida a uma
nova CS em aproximadamente 87%.

Em relacdo a escolaridade, ha maior predominancia
de ensino médio ou superior completos no grupo CS,
corroborando outros estudos”® e levando novamente a
reforcar as diferencas socioecondmicas e culturais refle-
tindo na via de parto apos cesariana, fato ja levantado
por outros estudos.™ No entanto, ao se calcular o OR, a
escolaridade nao foi significativa. O tabagismo apresen-
tou aproximadamente a metade da frequéncia no grupo
CS. Porém, quando calculada a razao de chances, ele nao
foi significativo como fator de risco para nova CS. Nao foi
encontrado o tabagismo como fator de analise em outros
estudos similares.

Quanto ao motivo da internacao, o trabalho de parto
foi a causa em 20,1% das pacientes do grupo CS e em 85%
das pacientes do grupo PN. O fato de a paciente internar-
-se em trabalho de parto foi fator protetor contra cesa-
riana, sendo esse resultado condizente com os de outros
estudos.™ Sabe-se que a ruptura uterina & uma impor-
tante complicacao da TOLAC, no entanto o inicio espon-
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taneo do trabalho de parto esta relacionado a um risco
menor de ruptura uterina do que quando é necessaria a
inducdo ou conducao do parto."® Em nosso estudo, nao
foi analisada a taxa de ruptura uterina.

Além do trabalho de parto espontaneo, a RUPREME
também se mostrou como fator protetor para uma nova
cesariana, reduzindo a chance em 90%. Outro estudo bra-
sileiro dividiu a presenca de RUPREME em mais ou menos
12 horas e observou que somente um periodo de bolsa
rota > 12 horas esteve associado ao aumento da chance
de parto cesareo.”

A gestacao pos-data também foi um motivo comum
de internacao hospitalar das pacientes do grupo CS se-
lecionadas por esse estudo, fator presente em 24,7% das
pacientes versus 3,6% no grupo PN, e a idade gestacional
do grupo CS foi levemente maior. Porém, o pos-datismo
nao se mostrou como risco para um novo parto cirdrgico,
quando calculado o OR. Outras literaturas apontam que
a idade gestacional avancada no parto aumenta a chan-
ce de CS intraparto, porém, como fator isolado, nao deve
impedir a TOLAC®

Cerca de 31,7% das pacientes do grupo CS internaram-
-se por comorbidades versus 0,3% das pacientes do gru-
po PN. Do total de pacientes, a hipertensao materna e/ou
diabetes materno se fizeram presentes, respectivamente,
em 19,9% e 271% no grupo CS versus 5,7% e 6,9% no grupo
PN, com p < 0,01. Outras comorbidades e situacoes des-
critas foram: colestase gestacional, alteracoes no volume
de liquido amnidtico, alteracoes cardiologicas e trom-
boembodlicas maternas, e depressao materna grave. Ao
calcular-se o OR, comorbidade, hipertensao e/ou diabe-
tes materna nao tiveram significancia estatistica para ris-
co de nova CS. Em estudo realizado no Canada, mulheres
submetidas a ERCD tiveram também taxas mais altas de
hipertensao e diabetes.” Ja em outras analises, somente
o diabetes, e nao a hipertensao materna, foi observado
com maior frequéncia no grupo ERCD.

Ainda no grupo CS, houve internacao significativamen-
te maior pela situagao fetal. A macrossomia fetal suspei-
ta também é sabidamente um fator que influencia para
submissao a nova CS, sendo esse fato apoiado por varios
estudos &)

Em outro estudo realizado no Brasil, as principais in-
dicagoes para pacientes de TOLAC terem como desfecho
uma CS intraparto foram: falha de inducao (20,7%), des-
proporcao fetopélvica (17,3%), estado fetal nao tranquili-
zador intraparto (17,3%) e RUPREME por mais de 12 horas
(13,8%).” Em nossos resultados, a falha de progressao do
trabalho de parto foi responsavel por 16,2% do total de
CSs, enquanto o estado fetal nao tranquilizador foi res-
ponsavel por 7,5% do total de CSs. Entre as pacientes da
amostra estudada, nenhuma foi submetida a inducao de
trabalho de parto com sonda de Foley e nem a inducao
com prostaglandinas. Apenas foi descrita inducao com
ocitocina quando o colo uterino da paciente apresentava
um indice de Bishop > 6 no momento da internacao. Esse
fato pode ter contribuido para a auséncia de descricao de
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CS por falha de inducao no presente estudo, bem como
justifica a grande proporcao de pacientes submetidas a CS
por gestacao prolongada e por bolsa rota com colo uteri-
no desfavoravel a inducao com ocitocina (Bishop < 6).

Quando se analisam os desfechos neonatais nos dois
grupos, os RNs do grupo CS tiveram indice de Apgar de
primeiro e quinto minutos mais elevados e tiveram menor
necessidade de internacao em UTI, porém sem diferenca
entre os grupos PN e CS em relagao ao Apgar baixo no pri-
meiro e quinto minutos. Nao houve casos de obito fetal.
Nosso estudo revela resultado semelhante a outros ja des-
critos na literatura."™® Porém, devemos citar que em outros
estudos o PN p0s-CS apresentou impacto sobre Apgar < 7
e anoxia neonatal,” especialmente nos casos em que as
pacientes foram submetidas a TOLAC com CS intraparto.®®

Entre os parametros analisados, somente o colo des-
favoravel (Bishop < 6) na internacdo mostrou-se como
fator de risco para uma cesariana de repeticao, e essas
pacientes tém uma chance quatro vezes maior do parto
cirtrgico. Esse dado pode ter sido superestimado, pois
nao houve casos de inducao utilizando o método Krause
para amadurecimento cervical nesse servico, o que € um
fator relacionado a preferéncias da equipe médica assis-
tente no local, e os dados em relacao a utilizacao desse
método e os indices de ruptura uterina também variam
na literatura.”)

O grande nimero da amostra do presente estudo, ape-
sar da populacao heterogénea e do desenho retrospec-
tivo com coleta em base de dados, nos permite ter, com
0 conhecimento de nossos resultados, boas perspectivas
em relacao a criacao de rotinas obstétricas para atendi-
mento de gestantes com cicatriz uterina anterior. Desse
modo, seria possivel reduzir as taxas gerais da repeticao
da cesariana e nao se submeteria uma paciente com bai-
xa probabilidade de parto vaginal a uma chance maior de
ruptura uterina, resultados adversos neonatais ou outras
eventuais complicagoes.

CONCLUSAO

Pode-se concluir que, em pacientes com uma cesariana
prévia, a taxa de VBAC foi de 42% e a taxa de parto cesa-
reo foi de 58% para a populagao estudada, condizente
com valores de referéncia mundiais. O fato de ter um ou
mais partos normais anteriores, internar-se em trabalho
de parto ou com ruptura prematura de membranas e ex-
tremo de idade foram fatores protetores contra a repeti-
¢ao da CS, enquanto o colo desfavoravel no momento da
internacao foi fator de risco. No entanto, ha grande quan-
tidade de divergéncias na literatura, nao s6 no que tange
a parte clinica, mas também a variaveis muitas vezes sub-
jetivas, que envolvem inclusive o tipo de financiamento
e 0s profissionais que assistem o parto. Sao necessarios
mais estudos para elaborar estratégias que envolvam fa-
tores clinicos e nao clinicos que auxiliem profissionais e
pacientes a decidirem pela melhor via de parto apos ce-
sariana anterior.
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Introducao: A gravidez na adolescéncia é considerada um problema global de sal-
de publica, visto que 1% dos nascimentos em todo o mundo sao oriundos de
gestagoes em mulheres adolescentes. A taxa de reincidéncia de gestacao durante
a adolescéncia é de 61%, no Brasil, em adolescentes entre 10 e 19 anos, e de 177% a
35%, nos Estados Unidos, sendo ainda maior em paises subdesenvolvidos. Objeti-
vo: Realizar um levantamento dos conteldos cientificos sobre o uso de métodos
contraceptivos e da reincidéncia de gestacdes em mulheres adolescentes. Méto-
dos: Trata-se de um artigo de revisao sistematica. A busca foi realizada nas bases
de dados Cochrane, LILACS e PubMed, por meio das palavras-chave Adolescent e
Contraception. Foram incluidos artigos em inglés, portugués e espanhol publica-
dos entre 2010 e 2020. Resultados: Foram encontradas 526 publicacoes, tendo sido
excluidas 113 por duplicidade, 234 apds a leitura de titulo, 155 apds a leitura de
resumo e 14 apos a leitura na integra. Fizeram parte desta revisao oito publicagoes.
Discussao: A amostra total contou com 2.492 adolescentes, com idade majoritaria
entre 14 e 19 anos, as quais, em sua maioria, eram primiparas. Nos grupos de bai-
xa escolaridade, havia menos conhecimento e uso de métodos contraceptivos de
longa duracdo (LARCs) e mais tendéncia ao uso de métodos de curta duracdo ou
a relacoes sexuais desprotegidas. Os métodos contraceptivos pos-parto mais uti-
lizados apresentavam menos eficacia, principalmente o preservativo. Conclusao:
A promogao do acesso aos métodos de alta eficacia, principalmente LARCs, e 0
acompanhamento por meio de entrevista motivacional sao capazes de reduzir a
reincidéncia gestacional em adolescentes.

ABSTRACT

Introduction: Adolescence pregnancy is considered a global public health problem
since 11% of births worldwide are from pregnancies in adolescent women. The rate
of a second pregnancy during adolescence is up to 61% in Brazil in adolescents bet-
ween 10 and 19 years old and 17%-35% in the United States of America, being even
higher in underdeveloped countries. Objective: To survey scientific content on the use

of contraceptive methods and the recurrence of pregnancies in adolescent women.
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Methods: This is a systematic review article. The search was
carried out in Cochrane, LILACS, and PubMed databases, using
the keywords Adolescent and Contraception. Articles in En-
glish, Portuguese and Spanish published between 2010 and
2020 were included. Results: We found 526 publications, of
which 113 were excluded due to duplication, 234 excluded af-
ter reading the title, 155 after reading the abstract, and 14
after reading the full text. Eight publications were part of this
review. Discussion: The total sample was made of 2,492 ado-
lescents, aged between 14 and 19 years old, most of whom
were primiparous. In the less educated groups, there was less
knowledge about contraception, less use of long-term con-
traceptive methods (LARCs), and a greater tendency to use
short-term methods or unprotected sex. The postpartum con-
traceptive methods most used were those with the least ef-
fectiveness, mainly the condom. Conclusion: The promotion of
access to highly effective methods, mainly LARCs and follow-
-ups through motivational interviews are capable of reducing
gestational recurrence in adolescents.

INTRODUGAO

Segundo a Organizacdo Mundial da Satde (OMS), a ado-
lescéncia consiste em uma fase de transicao entre a
infancia e a vida adulta, a qual contempla individuos
entre 10 e 19 anos. Durante essa fase, as adolescentes
experimentam um rapido desenvolvimento psicossocial,
cognitivo e fisico, além de transformacoes profundas na
forma de pensar, sentir, se relacionar e tomar decisoes.
Esse periodo da vida promove vivéncia mais intensa da
identidade sexual e de género, e experimentacoes rela-
cionadas a sexualidade, tipicas dessa idade, propiciam
mais exposicao a violéncias e riscos, como gravidez nao
desejada e suscetibilidade a infeccoes sexualmente
transmissiveis (ISTs).(2

A gravidez na adolescéncia é considerada um proble-
ma global de salde plblica, visto que 11% dos nasci-
mentos em todo o mundo sao oriundos de gestacoes em
mulheres de 15 a 19 anos de idade, que, na sua maioria,
vivem em paises em desenvolvimento. Em 2018, a taxa
de natalidade global na adolescéncia girava em torno
de 44 nascimentos a cada 1.000 adolescentes, e compli-
cacoes durante a gestacao e o parto, como eclampsia e
endometrite puerperal, eram as maiores causas de mor-
te em mulheres de 15 a 19 anos em todo o mundo.®*

Além disso, a taxa de reincidéncia de gestacao du-
rante a adolescéncia se apresenta de 61%, no Brasil, em
adolescentes entre 10 e 19 anos, e de 17% a 35% nos Es-
tados Unidos (EUA), sendo ainda maior em paises sub-
desenvolvidos. Garantir acesso aos servicos de sadde
sexual e reprodutiva, incluindo planejamento familiar, €
uma das metas do Sustainable Development Goal para
2030, a qual utiliza como estratégia global a reducao da
taxa de natalidade em adolescentes.®®

Considerando as consequéncias biopsicossociais de-
correntes de gestagoes na adolescéncia, esta pesquisa
visa, por meio de uma revisao integrativa da literatura,
realizar um levantamento dos contedos cientificos so-

bre o uso de métodos contraceptivos e da reincidéncia
de gestacoes em mulheres adolescentes.

METODOS

Trata-se de um artigo de revisao sistematica de literatu-
ra no que se refere ao uso de métodos contraceptivos
e reincidéncia de gestacoes em mulheres adolescentes.
Para a selecao dos artigos, a busca foi realizada nas ba-
ses de dados on-line Cochrane, LILACS e PubMed. A se-
lecao de palavras-chave se deu por meio de MeSH Medi-
cal Subject Headings, sendo escolhidas para o presente
estudo: Adolescent [MeSH Terms] e Contraception [MeSH
Terms]. Foram incluidos artigos em inglés, portugués e
espanhol publicados entre 2010 e 2020. Todos os artigos
que relacionavam contracepcao e mulheres adolescen-
tes foram incluidos na pesquisa, tendo sido excluidos
artigos que tratavam exclusivamente de contracepcao
masculina. O estudo foi realizado baseando-se no mé-
todo PRISMA, o qual avalia 27 critérios que devem ser
aplicados em revisoes bibliograficas e que guiaram a
selecdo dos artigos incluidos nesta revisao.” Conforme
mostra a figura 1,7 foram encontradas 526 publicacdes,
das quais 113 eram duplicadas. A primeira fase de ana-
lise relacionou o titulo da publicacao com o tema que
seria contemplado, na qual 234 artigos foram excluidos.
Dos 179 artigos selecionados para leitura do resumo,
155 foram excluidos por apresentarem algum critério de
exclusao. Para leitura na integra, foram selecionados 14
artigos, tendo cinco sido excluidos e oito publicacoes
fizeram parte da presente revisao.

RESULTADOS

A busca realizada na base de dados resultou em 526 ar-
tigos. Apos identificacao, selecao e analise de elegibili-
dade, oito publicacoes foram incluidas neste artigo de
revisao. O quadro 1 aborda as informacoes relevantes
contidas nas publicagoes incluidas.

O nivel de evidéncia de cada artigo foi determina-
do pela classificacao de nivel de evidéncia cientifica de
Oxford Center for Evidence-Based Medicine."® O quadro
209 apresenta o nivel de evidéncia de cada publicacio
incluida na amostra.

DISCUSSAO

O numero total de participantes dos estudos envolvidos
na revisao foi de 2.492 adolescentes. A média de parti-
cipantes foi de 311, tendo a maior amostra sido de 959
participantes, no estudo de Sebastian et al.,™ e a menor,
no estudo de Schreiber et al.,™ de 50 participantes. Cer-
ca de 80% das participantes dos estudos se encontra-
vam na faixa etaria de 14 a 19 anos, sendo a menor idade
10 anos e a maior, 29.0M9

Sobre o nimero de gestacoes prévias entre as ado-
lescentes abordadas nos estudos, houve variagao, mas,
em geral, as participantes eram primiparas. Quando
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526 artigos (2010-2020):
- Cochrane: 278 artigos;
- LILACS: 116 artigos;

- PubMed: 132 artigos.

o Excluidos 113 artigos
duplicados

Y

413 artigos selecionados
para leitura de titulo

{ﬁ‘ Excluidos 234 artigos ‘

179 artigos selecionados
para leitura de Resumo

{ﬁ" Excluidos 155 artigos ‘

24 artigos selecionados
para leitura da integra

————
v

Excluidos 6 artigos ‘

8 artigos selecionados
para compor a Revisao

Fonte: Adaptada de Moher D, Liberati A, Tetzlaff J, Altman DG. Preferred
reporting items for systematic reviews and meta-analyses: the PRISMA
statement. Int ) Surg. 2010;8(5):336-41.)

Figura 1. Fluxo de selegdo dos artigos de acordo com o método
PRISMA

questionadas sobre o desejo de engravidar, em sete dos
oito estudos as participantes declararam nao ter dese-
jado ou nao ter sido questionadas sobre o desejo da
gravidez. Apenas no estudo de Kaewkiattikun se notou
mais discrepancia entre os grupos, no qual 36% dese-
jaram gravidez durante a adolescéncia, enquanto 64%
nao. Em relagao a evitar uma gravidez futura, de 90%
a 100% das pacientes dos estudos declararam que de-
sejavam evitar uma proxima gravidez no momento do
estudo ou pelo menos por determinado periodo.

Em relacao ao relacionamento das adolescentes com
0 pai biologico dos filhos, os resultados variaram de
acordo com o pais e a cultura local do estudo. No estudo
de Frarey et al,"” realizado nos EUA, 74% das participan-
tes relataram nao morar com o parceiro e apenas 26%
declaram que moravam com o parceiro. Em contrapar-
tida, no estudo de Tocce et al.,™ também realizado nos
EUA, 86,6% das adolescentes apresentavam relaciona-
mento ou contato com o pai da crianga. Ja no estudo
de Kaewkiattikun," realizado na Tailandia, 68,7% das
adolescentes ja estavam casadas com 0s parceiros.©21

Além disso, verificou-se relagao direta entre o nivel
socioecondmico e o nivel de escolaridade das partici-
pantes com o conhecimento sobre contracepcao. Nos
grupos de baixa escolaridade, havia menos conheci-
mento e uso de métodos contraceptivos de longa dura-
cao (LARCs), além de mais tendéncia ao uso de métodos
de curta duracao ou a relagoes desprotegidas.
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No estudo de Kaewkiattikun," que contou com uma
amostra de 233 adolescentes, 66,7% apresentavam baixa
renda. Apesar de a maior parte ter escolaridade e decla-
rar ter conhecimento prévio sobre contracepcao, quan-
do questionadas sobre o método contraceptivo usado
antes de engravidar, 25,8% declararam usar apenas pre-
servativo, 36,1%, anticoncepcional hormonal oral (ACHO),
26,5%, injecao de progesterona, 4,5%, dispositivo intrau-
terino (DIU), 18,5%, implante e 51% nao usaram nenhum
método contraceptivo. Apos participarem do estudo e
do aconselhamento no pos-parto imediato sobre con-
tracepcao, houve aumento significativo no uso de LARCs
por essas adolescentes.?

Ja no estudo de Sebastian et al.,"? 29,8% das partici-
pantes eram analfabetas e apenas 33,7% possuiam ensi-
no médio completo. No grupo de intervencao, as partici-
pantes receberam aconselhamento sobre contracepcao
no pos-parto. Apos o estudo, quando questionadas so-
bre o conhecimento de contracepcao, as participantes
do grupo de intervencao apresentaram mais conheci-
mento do que aquelas do grupo controle, que nao rece-
beram aconselhamento. Previamente ao estudo, o mé-
todo mais usado no pos-parto foi o preservativo, o que
mostra a falta de conhecimento sobre o uso correto e a
eficacia dos métodos, principalmente no que se refere a
eficacia dos LARCs nessa populacdo.™

Essa relagao também é mostrada no estudo de Ste-
vens et al,® no qual, entre 598 participantes, 49,5%
apresentavam ensino médio incompleto e 90% neces-
sitavam de auxilio do governo para complementar a
renda. A maioria das adolescentes nao tinha método
contraceptivo usual, 70% declararam ter relagoes des-
protegidas e apenas 1% usava LARCs. No mesmo estu-
do, 297 participantes estiveram no grupo de intervencao
e 301, no de controle. A intervencao consistiu em um
acompanhamento dessas adolescentes durante 18 me-
ses no pos-parto, com entrevista motivacional por meio
de ligacoes telefonicas, visitas domiciliares e promocao
do acesso das adolescentes a clinicas de contracepcao.
Apos 18 meses do estudo, 20,5% das participantes do
grupo de intervencao tiveram gravidez repetida e, des-
sas, 17,2% nao desejavam a gravidez. Ja no grupo con-
trole, houve maior indice de gravidez repetida (38,6%) e,
dessas, 34,7% nao desejaram ter engravidado. Das parti-
cipantes do grupo de intervencao, 10,3% chegaram a ter
o filho, enquanto 20,6% do grupo de controle tiveram.
Ao comparar os dois grupos do estudo, houve reducao
absoluta de 18,1% de gravidez repetida nas adolescentes
do grupo de intervencao em relacao ao grupo controle,
comprovando a eficacia dos LARCs na reincidéncia de
gestacdes na adolescéncia.®

Contracepgao e taxas de gestacoes repetidas foram
observadas também no estudo de Tocce et al.,"™ no qual
as adolescentes do grupo de intervencao (n = 153) fo-
ram submetidas a insercao de implante de etonogestrel
no pos-parto, enquanto as do grupo controle (n = 204)
usaram outros meétodos de sua escolha. Verificou-se
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Quadro 2. Nivel de evidéncia baseado na classificagao de Oxford Center for Evidence-Based Medicine

Artigo

Tipo de estudo Nivel de evidéncia

A randomized trial of motivational interviewing and
facilitated contraceptive access to prevent rapid
repeat pregnancy among adolescent mothers.

Ensaio clinico randomizado,

A motivational interviewing-based counseling
intervention to increase postabortion uptake of
contraception: a pilot randomized controlled trial

baseado em intervencao
motivacional

Postpartum contraceptive counseling for first-time

Rapid repeat pregnancy in adolescents: do immediate
postpartum contraceptive implants make a difference?

adolescent mothers: a randomized controlled trial 1B
A randomized controlled trial of the effect of advanced supply of Ensaio clinico randomizado
emergency contraception in postpartum teens: a feasibility study controlado
Effects of immediate postpartum contraceptive counseling
on long-acting reversible contraceptive use in adolescents
Increasing postpartum contraception in rural India: evaluation of Estudo experimental randomizado
a community-based behavior change communication intervention pré-teste e pos-teste
Etonogestrel-releasing contraceptive implant for Ensaio clinico randomizado
postpartum adolescents: a randomized controlled trial controlado nao cego
2B

Estudo prospectivo observacional
com grupo controle

Fonte: Centre for Evidence-Based Medicine. Oxford Centre for Evidence-Based Medicine: Levels of Evidence (March 2009) [Internet]. 2020 [cited 2020 Dec 14].
Available from: https://www.cebm.ox.ac.uk/resources/levels-of-evidence/oxford-centre-for-evidence-based-medicine-levels-of-evidence-march-2009.09

que, apds um ano do estudo, entre as participantes que
usaram o implante, 4 (2,6%) engravidaram novamente e
tiveram filhos. Entretanto, no grupo controle, 38 (18,6%)
engravidaram. Das 38 que engravidaram do grupo con-
trole, 28 (73,6%) tiveram os filhos, 6 (15,7%) induziram
aborto e 4 (10,5%) tiveram aborto espontaneo.™

Apesar de o uso de LARCs reduzir a reincidéncia de
gravidez, nao houve diferenca significativa entre os re-
sultados para adolescentes que recebem LARC no pos-
-parto imediato e para as que recebem o mesmo método
seis semanas apos o parto. No entanto, ha a constata-
cdo, no estudo de Bryant et al.,® de que quem utiliza
método LARC no pds-parto imediato tem maior taxa de
permanéncia do uso em trés meses e que o fornecimen-
to dos LARCs antes da alta hospitalar para adolescentes
eleva a chance de contracepcao eficaz no pos-parto.®

Ha, também, importancia na entrevista motivacional
pos-parto, segundo os estudos de Kaewkiattikun™ e
de Whitaker et al.,"® a qual contribui para mais adesao
no uso dos LARCs pelas adolescentes, o que, por con-
sequéncia, leva a um aumento significativo desses me-
todos. A entrevista motivacional conta com enfermeiras
capacitadas, com a funcao de reconhecer informacoes
sobre experiéncias anteriores e crencas sobre contra-
cepcao e gravidez, que fornecem educacao individuali-
zada sobre opcdes de controle da natalidade (incluindo
abstinéncia), com base nas preferéncias de cada uma
das participantes, além de guia-las para uma contracep-
cao eficaz, se houver interesse em utiliza-las.

Os LARCs sao particularmente enfatizados pelo estu-
do de Stevens et al.® dada sua elevada eficacia. Segun-

do Sebastian et al.,"™ a orientacdo por agentes comu-
nitarios também motiva as adolescentes a discutirem
mais com seus parceiros sobre contracepcao, o que
acarreta aumento da adesao aos métodos. #1211

O aconselhamento anticoncepcional no pos-parto e
a disponibilidade de métodos LARCs tém apresentado
resultados eficazes na nao repeticao da gravidez entre
adolescentes. Porém, a adesao e, consequentemente, a
eficacia do método tém sido maiores nas adolescentes
que optaram pelo implante no pos-parto imediato, em
comparagao com a insercao do DIU no acompanhamento
pos-parto. O estudo de Frarey et al.® demonstra que, en-
quanto as participantes que optaram pelo implante nao
tiveram reincidéncia de gravidez, trés das participantes
do estudo, as quais optaram pelo DIU, tiveram uma nova
gestacao dentro do periodo de 12 meses do estudo.

Segundo o estudo de Schreiber et al.'” a pilula de
contracepcao de emergéncia, em adolescentes que
nunca estiveram gravidas, nao demonstra ser um mé-
todo eficaz para prevenir gestacao indesejada. Porém,
como método de evitar uma gravidez em adolescen-
tes que ja vém de uma gestagao recente e nao fazem
uso continuo de métodos anticoncepcionais eficazes, a
contracepcao de emergéncia pode ser uma alternativa
que reduz as taxas de repeticao de uma nova gravidez
entre as jovens maes.™

A principal limitacao do presente estudo consiste na
dificuldade e na complexidade em realizar e publicar
pesquisas tendo como amostra a populacao adolescen-
te, principalmente no que se refere a comportamentos
sexuais, contracepcao e gravidez na adolescéncia.
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CONCLUSAO

Mulheres adolescentes com menos nivel socioecond-
mico e escolaridade, principalmente oriundas de paises
em desenvolvimento, possuem mais propensao ao uso
de métodos menos eficazes no pds-parto, como preser-
vativo, e mais chance de ter relacoes desprotegidas. A
promocao do acesso aos métodos de alta eficacia, prin-
cipalmente LARCs, e 0 acompanhamento por meio de
entrevista motivacional, por meio de profissionais de
salde e agentes comunitarios, sao capazes de reduzir a
reincidéncia gestacional em adolescentes.
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RESUMO

A bexiga hiperativa caracteriza-se pela urgéncia miccional, geralmente acompa-
nhada de noctlria e aumento da frequéncia urinaria. Trata-se de afeccao preva-
lente, com enorme comprometimento da qualidade de vida, em todos os seus as-
pectos. Diversos biomarcadores vém sendo estudados para melhor caracterizagao
dos diferentes fendtipos da afecgao, entre eles as neurotrofinas urinarias, o ATP,
a gendmica e a microbiota urinaria. Acredita-se que tal caracterizacao podera ter
implicagoes para prevencao, fisiopatologia e individualizacao do tratamento.

ABSTRACT

The overactive bladder is characterized by urinary urgency, usually accompanied by
nocturia and increased urinary frequency. It is a prevalent condition, with enormous
impairment of quality of life, in all its aspects. Several biomarkers have been studied
to better characterize the different phenotypes of the condition, including urinary
neurotrophins, ATP, genomics and urinary microbiota. It is believed that such charac-
terization may have implications for prevention, pathophysiology and individualiza-
tion of treatment.

INTRODUCAO

A bexiga hiperativa € uma sindrome que se caracteriza pela urgéncia miccio-
nal, usualmente acompanhada de noctiria e aumento da frequéncia urinaria,
na auséncia de fatores infecciosos, metabolicos ou locais.” A incontinéncia
urinaria (urgeincontinéncia) também pode estar presente e é referida por cer-
ca de um terco a metade das pacientes.” A prevaléncia da bexiga hiperativa
é extremamente variavel e depende da populacao estudada, da metodologia
usada para a coleta dos dados e da definicao utilizada por cada autor. Estudo
publicado em 2017 referiu prevaléncia semelhante da afeccao em homens e
mulheres com mais de 40 anos de idade (25% e 24%, respectivamente), em
cinco cidades brasileiras.? Além da alta prevaléncia, a bexiga hiperativa esta
associada a maiores indices de depressao, isolamento social, ansiedade e ver-
gonha. Estudos indicam ainda diminuicao da atividade sexual, autoimagem
prejudicada e fadiga cronica, essa Ultima grandemente relacionada a privacao
do sono.®) Os familiares mais proximos das pacientes também apresentaram
niveis altos de ansiedade, frustracao e reducdo de atividades sociais.®) Os gas-
tos diretos e indiretos com a afeccao nos Estados Unidos (EUA), em 2020, foram
estimados em aproximadamente 82 bilhdes de dolares.”) Embora apresentem
quadro clinico semelhante, as pacientes com bexiga hiperativa constituem um
grupo heterogéneo, com fisiopatologia diversa e multifatorial. Varios hiomar-
cadores vém sendo estudados para melhor caracterizacao desses diferentes
fenotipos.® Acredita-se que tal caracterizacao possa ter implicacoes para pre-
vencao, fisiopatologia e individualizacao do tratamento.
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NEUROTROFINAS URINARIAS

As neurotrofinas sao proteinas necessarias para diferen-
ciacao, sobrevivéncia e manutencao das células neuro-
nais, tanto no sistema nervoso central quanto periférico.
As mais estudadas sdo o NGF (nerve growth factor) e o
BDNF (brain-derived neurotrophic factor), ambas produ-
zidas pelo urotélio e pela musculatura lisa vesical.® Dife-
rentes pesquisadores observaram niveis significativamen-
te mais altos dessas neurotrofinas na urina de pacientes
com bexiga hiperativa.”® Em estudo de coorte publicado
em 2013, Antunes-Lopes et al” reportaram NGF, BDNF e
ambas as neurotrofinas significativamente aumentadas
em 38%, 70% e 32%, respectivamente, nas pacientes com
bexiga hiperativa, em comparacao com o grupo controle.
Wang et al.® obtiveram resultado semelhante e relataram
niveis urinarios de BDNF 80 vezes superiores aos de NGF.
Nesse estudo, os autores encontraram sensibilidade de
93,3% e especificidade de 88,89% do BDNF urinario como
biomarcador para bexiga hiperativa. Os niveis de NGF e de
BDNF tém sido associados, ainda, a gravidade da bexiga
hiperativa, com valores significativamente mais altos nas
pacientes que apresentam urgeincontinéncia em relacao
as que ndo tém perda urinaria.” Outros autores sugerem
que niveis mais elevados de NGF podem predispor nao
sO a bexiga hiperativa, mas também a hiperatividade do
detrusor™® Por sua vez, outros estudos demonstram di-
minuicao significativa dessas neurotrofinas em pacientes
que responderam ao tratamento com antimuscarinicos
ou com toxina botulinica.”" Entretanto, os resultados na
literatura sdo controversos. Pennycuff et al." ndo encon-
traram diferencas nos niveis de neurotrofinas na urina
de mulheres na pos-menopausa, com idade semelhante,
com e sem bexiga hiperativa. Adicionalmente, estudos his-
tologicos sugerem que os estrogénios possam influenciar
a atividade de proteinas neurotroficas como o NGF™

ATP URINARIO

Estudos pré-clinicos evidenciaram que o ATP é liberado
pelo urotélio em resposta a estimulos como estiramento e
inflamacao, estimulando fibras aferentes por meio da ati-
vagao dos receptores purinérgicos PX, e P X.. Foi observa-
do que ratos com deficiéncia nos receptores P,X, apresen-
tam contracoes vesicais em menor nimero e intensidade.
Dessa forma, o ATP pode ter participacao na patogénese
da bexiga hiperativa e da hiperatividade do detrusor™
Semelhante ao observado com as neurotrofinas por al-
guns autores, estudos indicam aumento do ATP urinario
em pacientes com bexiga hiperativa e hiperatividade do
detrusor, na comparacao com grupo controle.™ Cheng et
al™ relataram correlagdo inversa entre a concentracao do
ATP urinario e o volume do primeiro desejo miccional em
pacientes com bexiga hiperativa. Outros pesquisadores
reportaram correlacao inversa dos niveis de ATP urinario
com o volume urinado, comparando o diario miccional de
pacientes com bexiga hiperativa com o de grupo contro-
e Em estudo-piloto clinico publicado em 2020, os au-
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tores encontraram correlacao positiva entre os niveis de
ATP encontrados na urina e a gravidade dos sintomas de
bexiga hiperativa avaliados pelo questionario ICIQ (Inter-
national Consultation on Incontinence Questionnaire).®
Adicionalmente, estudos clinicos observaram diminuicao
dos niveis de ATP e de neurotrofinas na urina apos trata-
mento com toxina botulinica e com antimuscarinicos.”®

GENOMICA

0O relaxamento do masculo detrusor durante o enchimen-
to vesical @ mediado, predominantemente, por receptores
b,adrenérgicos. O gene que codifica esse receptor contem
varios polimorfismos de nucleotideo Gnico (SNP). O po-
limorfismo do codon 64 resulta em uma proteina muta-
da, com a troca do aminoacido triptofano pela arginina
(Trp64Arg). A presenca desse polimorfismo foi associada
a uma diminuicao de 10 vezes na resposta do receptor in
vitro, e, portanto, estudos sugerem que ele possa estar
envolvido na patogénese e na severidade dos sintomas
da bexiga hiperativa e, ainda, na resposta ao tratamento
com antimuscarinicos e/ou com 0s agonistas b, adrenér-
gic0s.®29 Os resultados na literatura sdo controversos. Em
estudo caso-controle realizado no Brasil, a genotipagem
do SNP Trp64Arg revelou que pelo menos um alelo pleo-
morfico estava presente em quase 50% do grupo bexi-
ga hiperativa e em apenas 24% das pacientes do grupo
controle.® Em metanalise publicada em 2015 que incluiu
apenas dois estudos com qualidade moderada a alta, os
autores concluiram que o polimorfismo Trp64Arg esta en-
volvido na fisiopatologia da bexiga hiperativa, mas que
essa associacao nao foi bem caracterizada no que diz
respeito a relacao entre a presenca do alelo pleomorfico
e a gravidade dos sintomas ou a resposta a terapia me-
dicamentosa.”? Em relacdo a esse aspecto, por sua vez,
Meekins et al.? ndo observaram associagao entre o pleo-
morfismo e a gravidade dos sintomas da bexiga hiperativa
OU a resposta ao tratamento com antimuscarinicos.

MICROBIOTA

Até 2012 acreditava-se que o trato urinario de pessoas sau-
daveis fosse estéril. Entretanto, estudos com sequencia-
mento de genes associados a métodos de cultura de urina
quantitativa e expandida revelaram a existéncia de uma
microbiota urinaria. Essa, possivelmente, participa da ho-
meostase do trato urinario de diversas maneiras: producao
de moléculas que interagem com o sistema nervoso para a
regulacao e manutencao de juncoes epiteliais, criacao de
uma barreira no urotélio, producao de compostos antimi-
crobianos e degradacao de produtos prejudiciais.®* Estu-
dos recentes revelaram que a dishiose — desequilibrios na
composicao e funcao da microbiota - pode ter participa-
cao na patogénese de diferentes desordens funcionais do
trato urinario baixo, inclusive na bexiga hiperativa, embora
0 mecanismo causativo e sua possivel implicacao diagnos-
tica e terapéutica permanecam desconhecidos.”® Pesqui-
sadores reportaram diferencas significativas na frequéncia



e quantidade de bactérias em pacientes com e sem bexiga
hiperativa. Nessas ltimas houve predominio de bactérias
sabidamente envolvidas em infeccoes do trato urinario,
mas nao detectadas nas culturas convencionais.?* Em
estudo caso-controle, foi observado crescimento bacteria-
no em 80% das amostras de urina em ambos 0s grupos.
Foram identificados 35 géneros diferentes de bactérias,
com o Lactobacillus sendo o mais prevalente. Aerococcus
e Actinobaculum foram isolados somente no grupo de pa-
cientes com bexiga hiperativa.”® Outro estudo evidenciou
que a microbiota urinaria de mulheres com urgeinconti-
néncia era composta por aumento de Gardnerella e dimi-
nuicao de Lactobacillus em relacao as pacientes assinto-
maticas. Observou-se, ainda, que os Lactobacillus gasseri
eram mais frequentes no grupo com urgeincontinéncia,
enquanto os Lactobacillus crispatus eram mais frequentes
no grupo controle.?®® Thomas-White et al® levantaram a
hipotese de que a microbiota urinaria seria diferente en-
tre mulheres com urgeincontinéncia que responderam ou
nao ao tratamento com antimuscarinicos. E concluiram
que as nao respondedoras apresentavam maior nimero e
maior diversidade de bactérias na microbiota urinaria, em
comparacao com as pacientes que responderam ao trata-
mento. Por sua vez, Karstens et al.?® observaram correlacao
positiva com a maior gravidade dos sintomas de bexiga
hiperativa e que a menor diversidade microbiana se corre-
lacionou com maior gravidade dos sintomas em mulheres
com incontinéncia de urgéncia.

DISCUSSAO

De acordo com a Associagao Americana de Urologia, a
propedéutica basica para o diagnostico da bexiga hipera-
tiva inclui a anamnese, o exame fisico e o exame de urina
tipo 1.® A urgéncia miccional, conceituada pela Socieda-
de internacional de Continéncia como o desejo subito
de urinar, dificil de ser adiado, € o sintoma que define a
sindrome, e é dificil de ser caracterizado e quantificado.”
Assim sendo, o diagnostico da bexiga hiperativa &, essen-
cialmente, um diagnostico de exclusao. O tratamento é
direcionado para o alivio dos sintomas e para a melhora
da qualidade de vida, sem reverter, necessariamente, a
fisiopatologia envolvida.

Apesar da sintomatologia semelhante, as pacientes
com bexiga hiperativa compoem um grupo bastante he-
terogéneo. Diferentes biomarcadores vém sendo estuda-
dos para melhor caracterizar os diferentes fenotipos da
afeccao. Tal caracterizacao, além de ajudar a entender a
progressao natural da bexiga hiperativa e os fatores de
risco, pode ser importante para a prevencao e para in-
dividualizar os tratamentos, aumentando a eficacia e a
adesao a eles, evitando tratamentos desnecessarios, que
envolvem custo e potenciais efeitos adversos.

Entretanto, existe uma série de dividas e limitacoes
em relacdo a utilidade clinica de tais biomarcadores.
Nem todas as pacientes com bexiga hiperativa apresen-
tam niveis urinarios aumentados de neurotrofinas infla-
matorias, o que poderia indicar diferentes fenotipos da
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afeccao ou simplesmente padroes técnicos diversos na
mensuracao delas.”3¥ 0 mesmo ocorre em relacdo ao ATP
urinario. Faltam, ainda, informacoes a respeito da estabi-
lidade dessas moléculas: o ATP, em especial, tende a se
hidrolisar em solucao, especialmente se as amostras nao
estiverem armazenadas em gelo, o que poderia compro-
meter a analise dos resultados.®?

Diferentes estudos incluiram no grupo controle mulhe-
res na pré-menopausa, comparando-as com mulheres na
pos-menopausa, o que pode dificultar a interpretacao dos
resultados. A colocalizacao de receptores trk-A e de recep-
tores de estrogénio na mucosa vesical sugere interacao
entre essas vias.">? Assim, pesquisadores sugerem que 0
estrogénio pode ter capacidade de modular a inflamacao
por meio de sua interacao com fatores neurotroficos.

Foi observado, ainda, aumento de marcadores infla-
matorios em outras afeccoes como diabetes, doencas
cardiovasculares, cistite bacteriana, sindrome da bexiga
dolorosa, obstrucao infravesical, litiase urinaria e, ainda,
com o proprio envelhecimento.5739

Em revisao sistematica seguida de metanalise que
incluiu 17 estudos, os autores observaram aumento sig-
nificativo dos niveis de NGF na urina de pacientes com
bexiga hiperativa na comparacao com grupo controle. En-
tretanto, nao houve diferenca nos niveis dessa neurotro-
fina entre pacientes com bexiga hiperativa e aqueles com
sindrome da bexiga dolorosa.®” Dessa maneira, questoes
como sensibilidade, especificidade, reprodutibilidade e
custo nao estao estabelecidas.

A relevancia do polimorfismo do receptor b, adrenérgi-
co é limitada pela observacao de que tais polimorfismos
nao alteraram a poténcia da mirabegrona e de outros
agonistas b, adrenergicos no aumento de AMP ciclico em
células embrionarias humanas. Além disso, as mutacoes
no gene do receptor b, nao afetaram a capacidade de
qualquer agonista se ligar ao receptor.®* Até o momen-
to, portanto, variacoes genéticas no receptor b, parecem
nao representar um biomarcador relevante para selecio-
nar pacientes para o tratamento farmacologico com ago-
nistas adrenérgicos.

Pesquisas recentes associam a fisiopatologia da bexi-
ga hiperativa a isquemia tecidual e diferentes produtos
do estresse oxidativo como o MDA (malondialdeido) e o
h-80HdG (8-hidroxideoxiguanosina) tém sido estudados
como potenciais biomarcadores da bexiga hiperativa. Em
estudo clinico que incluiu 103 pacientes, os autores ob-
servaram aumento significativo do NGF, BDNF e MDA na
urina de pacientes com bexiga hiperativa, na comparacao
com pacientes do grupo controle. Nao houve diferenca
em relacdo aos valores de h-80OHdG.®”

A descoberta da microbiota urinaria ressalta a impor-
tancia de revisar os métodos microbiolégicos de rotina
e as estratégias de tratamento em algumas situacoes,
entretanto sua importancia clinica ainda precisa ser es-
tabelecida. Nao esta claro, por exemplo, se o tratamento
com antibidticos ou probioticos pode ser eficaz em casos
selecionados de bexiga hiperativa.
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CONCLUSAO

Varios mecanismos fisiopatologicos estao envolvidos na
génese dos sintomas da bexiga hiperativa, entretanto,
atualmente, o tratamento nao é direcionado para os fe-
notipos da afeccao. Diversos biomarcadores sao estuda-
dos para tentar caracterizar esses diferentes fenotipos.
Entretanto, a importancia clinica de tais biomarcadores
nao esta estabelecida.
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RESUMO

A gestacao ectopica em cicatriz de cesariana prévia &€ um evento iatrogénico raro,
que vem crescendo junto com o aumento das taxas de cesariana. Ela nao exi-
be manifestacao clinica especifica, o que dificulta o diagnostico e nao apresenta
tratamento preconizado, embora esteja associada a grandes complicagdes obsté-
tricas como hemorragia incoercivel, acretismo placentario e rotura uterina. Dessa
forma, o presente artigo relata trés casos clinicos em que diferentes tratamentos
foram propostos, objetivando discutir algumas possibilidades terapéuticas como a
aspiracdo manual intrauterina (AMIU) associada com o uso de metotrexato, lapa-
roscopia e laparotomia, comparando os resultados encontrados.

ABSTRACT

Ectopic cesarean scar pregnancy is a rare iatrogenic event, which has been increase
with growing in the percentage of cesarean delivery. It does not exhibit specific cli-
nical manifestation, making diagnosis difficult and does not have yet recommended
treatment, although is associated with major obstetrics complication such incoer-
cible hemorrhage, abnormally invasive placenta and uterine rupture. Therefore, the
present article reports three clinical cases witch different types of management, ai-
ming discuss some possibilities such intrauterine manual aspiration after systemic
methotrexate, laparoscopy or laparotomy surgical, comparing results.

INTRODUGAO

A gestacao ectopica é a implantacao do blastocisto fora da cavidade endo-
metrial, podendo acontecer em diversos locais, incluindo a cicatriz uterina
de uma cesariana prévia. Essa € uma condicao iatrogénica rara, embora sua
incidéncia venha aumentando devido aos crescentes niumeros de cesariana
e cirurgias uterinas na ultima década.”

A frequéncia da gravidez na cicatriz uterina é de 1:800 a 1:2.226 (0,05%-
0,04%) de todas as gravidezes do mundo, representando aproximadamente
6,1% das gestacoes ectopicas em pacientes com pelo menos uma cesariana
prévia.?

Acredita-se que a nidagao possa ocorrer na musculatura e no tecido fi-
broso tanto de cicatrizes maduras e estaveis como em pequenos pontos de
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deiscéncia ou fragilidade (“nichos”), sendo esta a de
evolucao mais catastrofica.®)

Existem dois tipos de gestacao ectopica em cicatriz
descritas até o momento: a que progride para 0 espaco
cervicoistmico ou cavidade uterina (tipo | ou endogé-
nico) e a que invade profundamente o miométrio e a
superficie da serosa no nicho cicatricial, podendo pro-
gredir inclusive para a bexiga e a cavidade abdominal
(tipo Il ou exogénica).”

As possiveis complicacoes incluem acretismo placen-
tario, rotura uterina, hemorragia uterina macica, necessi-
tando de histerectomia, infertilidade e trabalho de parto
prematuro, sendo mais comuns no tipo exogénico ou I1.64

O diagnostico clinico em estagios iniciais € funda-
mental para a preservacao da fertilidade, embora seja
dificil, ja que 75% dos casos sao assintomaticos ou cur-
sam com sangramento vaginal indolor. Existem varios
estudos que avaliam a relacao e o posicionamento do
saco gestacional na parede uterina anterior/cicatriz, as-
sociados com a presenca ou nao de atividade cardiaca
fetal e os possiveis desfechos clinicos.5?

Nao existe uma abordagem ideal em termos de se-
guranca e eficacia terapéutica até o momento, sendo
comum a decisao de interrupcao da gestacao, principal-
mente pelos riscos envolvidos. Entretanto, vem sendo
discutido se a interrupcao da gestacao € a Unica opgao
terapéutica em mulheres assintomaticas e se técnicas
cirrgicas ou nao cirdrgicas podem impactar a morbi-
mortalidade e o futuro reprodutivo dessas pacientes.®?

O presente estudo objetiva relatar trés casos de gravi-
dez ectopica em cicatriz de cesariana prévia, descreven-
do uma abordagem terapéutica diferente em cada um.

DESCRIGAO DOS CASOS
Caso 1

Mulher, 35 anos, secundigesta (uma cesariana prévia),
admitida em servico terciario assintomatica e estavel
hemodinamicamente, apresentando exame sérico quan-
titativo de beta-hCG de 65.493,8 mUI/mL e exame de ul-
trassonografia endovaginal do mesmo dia evidenciando
saco gestacional com presenca em seu interior de feto
com comprimento cabeca-nadega (CCN) de 112 mm e
batimento cardiaco fetal (BCF) de 132 batimentos por mi-
nuto (bpm), compativel com a idade gestacional (IG) de
sete semanas e um dia. Implantados em topografia cor-
poral inferior/cervical com fluxo vascular trofoblastico
de baixa resisténcia e rico mapeamento espectral, com-
pativel com invasao cicatricial e miometrial (cicatriz de
cesarea prévia). Foi submetida a esvaziamento por aspi-
racdo manual intrauterina (AMIU) guiada por ultrassom,
com saida de moderada quantidade de restos ovulares.
Na ocasiao, apresentava sangramento uterino aumenta-
do, controlado apos o uso de 10 Ul de ocitocina e 1¢g de
acido tranexamico venosos, associados a 0,2 mg de me-
til-ergotamina intramuscular. A paciente apresentou boa
evolucao e recebeu alta 24 horas apos o esvaziamento
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uterino e dose Unica intramuscular de 50 mg de meto-
trexato. Em acompanhamento seriado, o beta-hCG apre-
sentou o0s seguintes valores: 11.978,5 mUl/mL em um dia,
5.000,2 mUI/mL em dois dias, 2.363 mUI/mL em quatro
dias e 180,5 mUI/mL 13 dias apos o procedimento.

Caso 2

Mulher, 41 anos, secundigesta (uma cesariana prévia),
estavel hemodinamicamente e assintomatica na ad-
missao, com beta-hCG quantitativo de 88.342 mUI/mL e
exame de ultrassonografia do mesmo dia evidenciando
primeiro saco gestacional medindo 16,5 mm sem em-
briao no interior e trofoblasto de implantacao topica
e segundo saco gestacional com didmetro de 16,2 mm
contendo feto com 2,5 mm de CCN e BCF de 95 bpm, im-
plantados em cicatriz de cesarea prévia (padrao vascu-
lar trofoblastico com fluxo intenso de baixa resisténcia
em area da cicatriz). Exame compativel com gestacao ge-
melar dicorénica e diamniotica com seis semanas de IG
pelos parametros biométricos avaliados. Foi submetida
a laparotomia com abertura a Pfannenstiel, sendo ob-
servada gravidez ectopica integra protundindo a cicatriz
da cesariana segmentar anterior. Foi realizada histeroto-
mia em regiao adjacente a massa, com exérese de todo
0 saco gestacional, curagem uterina, seguida de histe-
rorrafia com PDS 2.0 e fechamento da cavidade por pla-
nos. Apos o procedimento, houve sangramento normal
e a paciente apresentou boa evolucao e recebeu alta
hospitalar apos 48 horas do procedimento. O exame de
anatomia patologica evidenciou material fetal e restos
ovulares permeados por tecido fibroso e miométrico,
corroborando o diagnodstico de implantacao gestacional
diretamente na cicatriz uterina de cesarea prévia.

Caso 3

Mulher, 34 anos, tercigesta (duas cesarianas prévias), ad-
mitida com sangramento vaginal leve e dor abdominal,
com exame quantitativo de beta-hCG de 20.640,4 mUl/
mL e exame de ultrassonografia do mesmo dia eviden-
ciando imagem heterogénea com areas hipoecogénicas
no interior em topografia de cicatriz uterina, com cap-
tacao de fluxo ao Doppler, se estendendo desde a cavi-
dade endometrial até a serosa uterina, medindo 39 x 32
X 29 mm, sugestiva de restos ovulares. Ao exame fisico,
a paciente estava corada, hemodinamicamente estavel,
com abdome doloroso apenas a palpacao profunda em
hipogastrio e sem irritacao peritoneal. Foi submetida a
cirurgia videolaparoscopica, na qual foram observadas
pequena quantidade de sangue na cavidade pélvica e
massa abaulando a regiao de cicatriz prévia de cesarea.
Foi realizada histerotomia margeando a cicatriz, sendo
retirado o material sugestivo de restos ovulares protegi-
dos apenas pela serosa utering, seguida de histerorrafia
com fio monofilamentar carpador e posicionamento de
celulose oxidada na regiao. A paciente apresentou boa
evolucao apos o procedimento, recebendo alta hospita-
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lar 48 horas ap0s a cirurgia. O material foi encaminhado
para exame de anatomia patoldgica, que confirmou a
presenca de partes fetais e restos ovulares invadindo a
cicatriz uterina prévia.

DISCUSSAO

A gravidez ectopica em cicatriz uterina de cesarea prévia
€ uma entidade de dificil diagnostico, ja que a evolucao
clinica é inespecifica por tratar-se de uma gestacao in-
cipiente.(®

Os critérios ultrassonograficos atuais, propostos por
Timor-Tritsch et al.,® baseiam-se na presenca de todas
as seguintes caracteristicas na ecografia endovaginal:
placenta e/ou saco gestacional incorporados a cicatriz
da histerotomia; nas gestacdes precoces (<8 semanas),
presenca de saco gestacional triangular que ocupa o ni-
cho da cicatriz; nas gestacoes com mais de oito sema-
nas, a forma pode tornar-se redonda ou oval, camada
delgada (1a 3 mm) ou ausente entre o saco gestacional
e a bexiga; canal cervical fechado e vazio; presenca de
polo embrionario ou fetal e/ou vesicula vitelinica, com
ou sem atividade cardiaca; presenca de padrao vascular
proeminente e intenso no local da cicatriz uterina de
cesarea, associado a teste positivo de gravidez.®

As opcoes terapéuticas sao a conduta expectante/
conservadora, tratamento medicamentoso ou cirdrgi-
co, que devem ser escolhidos de acordo com a IG, nivel
sérico do beta-hCG, viabilidade da gravidez, integridade
miometrial, estado clinico e sintomas da paciente, além
da paridade e desejo de preservar a fertilidade.®1?

Existem poucos estudos que relatam sucesso na con-
duta expectante. Uma metanalise publicada em 2018
avaliou 17 artigos que utilizaram a conduta conservado-
ra em gestacoes iniciais, sem atividade cardiaca fetal,
em que 70% das pacientes evoluiram espontaneamente
para o abortamento completo, com baixos indices de
complicacoes maternas. E aconselhavel vigilancia cuida-
dosa e ha necessidade de intervencao de urgéncia em
30% dos casos.? Ja nos quadros em que é observado
batimento fetal, € inviavel e nao aconselhada a conduta
expectante, pela alta morbimortalidade materna.®™

Qiu et al." analisaram os efeitos da dilatacao cervical
seguida pela curetagem uterina guiada pelo ultrassom,
em comparacao ao uso da histeroscopia ap6s emboli-
zacao das artérias uterinas, como op¢oes terapéuticas.
Eles observaram resultados semelhantes entre as téc-
nicas, sem diferenca nas complicacoes. Embora a his-
teroscopia seja capaz de visualizar e abordar pequenas
falhas da cicatriz observadas dentro da cavidade, a em-
bolizacao pode repercutir na capacidade fértil feminina,
além de onerar os custos do tratamento.

No caso 1, foi utilizada a AMIU para esvaziamento ute-
rino, apresentando sangramento aumentado durante o
procedimento. Para casos como esse, aléem das medidas
clinicas de controle de hemorragia, existe a possibilida-
de de utilizacao do balao uterino ou mesmo da sonda
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de Foley como método eficaz de controle da hemosta-
sia, podendo, inclusive, ser associada a administracao
de metotrexato local ou sistémico seguida de acompa-
nhamento seriado do beta-hCG, se houver indicios de
acretismo placentario.®

Todos os métodos de esvaziamento intrauterino de-
vem ser guiados pelo ultrassom pelo risco de perfuracao
uterina; ademais, a paciente deve estar ciente da possibi-
lidade de histerectomia se o quadro evoluir com hemor-
ragia macica, ja que grande parte das gravidezes ectopicas
em cicatriz apresentam acretismo placentario associado,
elevando o risco de sangramento incoercivel.3

Os casos de sucesso apos a AMIU, descritos na litera-
tura, sao relacionados a pacientes com gestacao inferior
a oito semanas de IG, diametro médio de saco gestacio-
nal até 13 mm, sem evidéncia ultrassonografica de saco
abaulando a cicatriz uterina ou atividade cardiaca fetal."

O uso de metotrexato isolado € mais eficaz com niveis
séricos de beta-hCG abaixo de 5.000 mIU/mL, devendo
ser limitado a duas doses de 1 mg/kg cada. Apresenta
tempo médio de regressao do tecido gestacional de dois
meses a um ano, podendo ser associado a complicacao
cada vez mais grave para a paciente. Alguns autores su-
gerem seu uso sempre associado a outra técnica adju-
vante para aumentar a eficacia terapéutica.’™

A histerotomia laparotdmica € utilizada em casos
mais avancados em que ha rotura uterina com hemorra-
gia macica ou instabilidade hemodinamica ou de acordo
com a experiéncia do cirurgiao (como no caso 2). Ja a ci-
rurgia laparoscopica pode ser utilizada quando a pacien-
te apresenta estabilidade hemodindmica e ja é possivel
identificar visualmente o local da implantacao, sendo
relacionada a menor trauma cirdrgico e menor tempo de
recuperacao pos-operatoria, como no caso 3.1

Em ambas as técnicas de histerotomia, o material
ovular, o miométrio e o tecido cicatricial devem ser res-
secados em cunha, sendo técnicas obrigatorias no caso
de IG maior que oito semanas, saco gestacional > 40 mm
e altos niveis de beta-hCG. Nao existe diferenca na mor-
bimortalidade a longo prazo entre as técnicas de video-
laparoscopia ou cirurgia aberta, devendo ser escolhida
de acordo com a experiéncia da equipe, o risco cirirgico
e a evolucao do quadro.®”

CONCLUSAO

Existem diversas opgoes terapéuticas para abordagem
da gestagao ectopica implantada na cicatriz de uma ce-
sariana prévia. Além dos fatores como idade materna,
risco iminente de complicacoes, desejo de manter a fer-
tilidade, risco cirdrgico e caracteristicas da gestacao no
momento do diagnostico, a experiéncia da equipe com
a técnica escolhida e a disponibilidade de recursos sao
aspectos fundamentais para definir o tratamento. Sao
necessarios mais estudos sobre o assunto, comparando
as diversas técnicas e a seguranca e eficacia de acordo
com cada fase da gestacao.
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RESUMO

Objetivo: Relatar o acompanhamento de gestacao planejada, parto e puerpério
de paciente em seguimento prévio a gestagao de lesao intraepitelial de alto grau
(cancer in situ) apos realizacdo de conizacao e reconizacdo, com persisténcia da
lesdo. Métodos: Foi realizada analise de prontuario da paciente e comparacao da
evolugao com a bibliografia. Resultados: A paciente foi acompanhada com colpoci-
tologia oncoldgica, desde o diagnostico de gravidez até o puerpério, apresentando
resultados negativos para neoplasia. Conclusao: A decisdo da paciente de gestar
foi respeitada e ela teve assisténcia e cuidados durante todo o pré-natal, com
seguimento e controle da sua lesao. Tal decisao poderia comprometer seu futuro
se a lesao evoluisse. Porém, com a regressao total, pode-se pensar que a paciente
poderia ter perdido a oportunidade de gestar, com um desfecho favoravel, além
de ser submetida a um procedimento cirlrgico definitivo importante, com conse-
quéncias psicologicas.

ABSTRACT

Objective: To report on the follow-up of planned pregnancy, childbirth and the puer-
perium of a patient who was following the pregnancy prior to pregnancy of a high-
-grade intraepithelial lesion (cancer in situ) after conization and reconditioning, with
persistence of the lesion. Methods: Analysis of the patient’s medical record and com-
parison of progress with the bibliography was performed. Results: The patient was
followed up with oncological colpocytology, from the diagnosis of pregnancy until
the puerperium, showing negative results for neoplasia. Conclusion: The patient’s
decision to gestate was respected, and she had assistance and care throughout the
prenatal period, with follow-up and control of her injury. Such a decision could jeo-
pardize your future if the injury evolves. However, with total regression, it can be
thought that the patient could have missed the opportunity to gestate, with a favo-
rable outcome, in addition to undergoing an important definitive surgical procedure
and its psychological consequences.

INTRODUCAO

O cancer de colo do (tero ocorre em 1/1.000 gestagoes e esta intimamen-
te relacionado com a infeccdo pelo papilomavirus humano - HPV (cepas
carcinogénicas - 16 e 18 principalmente), que ocorre, na maioria das vezes,

na gravidez: condutas e achados
durante a gravidez e pos-parto.
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em mulheres mais jovens, durante o periodo feértil. O
rastreio de HPV é realizado por meio da colpocitologia
oncologica (Papanicolau), porém, em muitas regides do
nosso pais e do mundo, ha dificuldade de realizacao
desse exame, sendo a gestacao e até mesmo o puerpé-
rio o momento em que muitas pacientes se submetem
ao exame pela primeira vez, na rotina de primeiro tri-
mestre, visto que a incidéncia € a mesma entre mulhe-
res gestantes e nao gestantes.’?

A lesao invasora é precedida por lesoes precursoras,
as chamadas lesdes intraepiteliais (LIE), que podem ser
de alto grau (LIEAG) ou de baixo grau (LIEBG), e carcino-
ma in situ, de evolugao lenta e gradual, possibilitando
um diagnostico precoce e melhora do prognostico. A
neoplasia intraepitelial cervical do tipo 1 (NIC 1) é clas-
sificada como LIEBG, com maior indice de remissao es-
pontanea, sem necessidade de tratamento. ANIC2 e a
NIC 3 sao LIEAG; a NIC 2 tem 40% de chances de remissao
espontanea, enquanto a NIC 3 deve ser abordada cirur-
gicamente, por maior probabilidade de evoluir para car-
cinoma, principalmente se associada a algum outro fa-
tor agravante como multiparidade, nimero de parceiros
sexuais, tabagismo,? inicio precoce de atividade sexual,
historia prévia de infeccoes sexualmente transmissiveis
e quadros imunossupressores.®

A coleta de colpocitologia oncologica e a colposcopia
podem ser executadas em qualquer idade gestacional,
porém a conizacao durante a gestacao tem indicacao
controversa. Alguns estudos demonstram que, se rea-
lizada até a 162 semana de gestacao, nao ha modifica-
cdo da evolucdo da gestagao,® porém outros estudos
associam sua realizacao a uma maior morbimortalidade
materno-fetal devido aos riscos de hemorragia, infec-
cao, abortamentos, trabalho de parto prematuro e parto
prematuro, aléem do risco de exérese incompleta da le-
sd0.%) O desaparecimento tumoral pode estar associado
a alteracao hormonal que ocorre na transicao da gravi-
dez para o puerpério, ao parto normal levando a desca-
macao do epitélio durante a maturacao do colo durante
o trabalho de parto e a passagem fetal, ao nimero de
biopsias realizadas durante a gestacao, ao tamanho da
lesao inicial e ao tempo de puerpério em que a paciente
foi submetida a reavaliacdo.” O HPV e as lesoes por ele
causadas sao problemas de saude publica.

Deve-se lembrar que, em 2014, o Ministério da Saude
implementou o esquema vacinal para HPV para meninas
entre 9 e 13 anos, e em 2017 ele passou a abranger me-
ninas entre 9 e 14 anos e meninos de 11 a 14 anos, sendo
fornecida a vacina tetravalente, que protege contra as
cepas verrucosas (tipos 6 e 11) e oncogénicas (tipos 16
e 18). A vacinacdo nao exclui a necessidade do rastreio
com a citologia oncologica, que é recomendado para
pacientes entre 25 e 64 anos e ativas sexualmente. Re-
comenda-se que os dois primeiros exames de citologia
oncologica sejam anuais e que, se dentro da normali-
dade, sejam realizados a cada trés anos, pela evolucao
lenta da doenca.®™
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O estudo mostra a importancia do rastreio das lesoes
e do seguimento delas durante a gestacao e o puerpério.
O desaparecimento de LIEAG em gestantes e puérperas
é considerado raro, visto que, na maioria dos casos, €
esperada reducao ou estagnacao da lesao. A causa do
desaparecimento também é bastante controversa. Mui-
tas vezes, as pacientes sao submetidas a tratamentos
cirtrgicos radicais, comprometendo, assim, sua funcao
reprodutiva e seu psicologico.

Pelo fato de o HPV ser um problema de satde publi-
ca e acometer a maioria das mulheres durante a fase
fértil (menacme), & importante considerar sua evolugao
durante a gestacao e a possibilidade de que ele pode
regredir, permitindo-se, assim, que mulheres sem prole
constituida ou que ainda mantém o desejo de gestar
possam ter a chance de gerar um filho, antes de optar,
em conjunto com a equipe médica, por uma conduta
mais intempestiva e que impediria tal fato. O estudo é
um relato de caso de uma paciente previamente higida,
com LIEAG, submetida a duas conizacoes, com persis-
téncia da lesdao apos o procedimento. Foi sugerido tra-
tamento cirlrgico mais abrangente, porém a paciente
optou por gestar. O estudo visa ao seguimento da ges-
tacao, parto e puerpério da paciente em relagao ao seu
carcinoma in situ e sua evolugao.

METODO

O relato de caso foi realizado a partir do estudo e da
analise de prontuario de paciente, em conjunto com
revisao bibliografica do tema, tornando-se, assim, um
estudo descritivo, retrospectivo, observacional e nao
intervencionista. A paciente esta em seguimento am-
bulatorial e assinou o Termo de Consentimento Livre e
Esclarecido, permitindo o relato do seu caso; nenhuma
informacao capaz de a identificar sera divulgada. Os
dados foram colhidos de seu prontuario, no arquivo
ambulatorial/hospitalar do Hospital Universitario Sao
Francisco de Assis na Providéncia de Deus, de Braganca
Paulista, SP. O projeto foi submetido ao Comité de Etica
em Pesquisa da Universidade Sao Francisco, campus de
Braganca Paulista, SP, sendo aprovado de acordo com o
Parecer consubstanciado n? 4199.236, de 7 de agosto de
2020, obedecendo as normas da Resolucao n® 466/2012
do Conselho Nacional de Saude, sobre as pesquisas que
envolvem seres humanos.

RELATO DO CASO

Paciente de 28 anos de idade, com uma gestagao prévia,
em uso de anticoncepcional hormonal oral combinado,
vem para consulta em ambulatorio de especialidade de
ginecologia do Hospital Universitario Sao Francisco na
Providéncia de Deus, encaminhada da Unidade Basica
de Saude (UBS) por provavel cisto hemorragico de ova-
rio esquerdo, com colpocitologia oncologica prévia com
alteracao. A paciente passa por avaliacao pré-cirlrgica,
e sao realizadas também nova coleta de Papanicolau e
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colposcopia, visualizando-se colo uterino irregular, fria-
vel e com grande area negativa ao teste com iodo. Foi
realizada biopsia, que evidenciou NIC Ill. Foram reali-
zadas ooforectomia esquerda e conizacao por cirurgia
de alta frequéncia (CAF) no mesmo tempo cirlrgico
(24/08/2016). O estudo anatomopatologico das pecas
concluiu que a massa anexial esquerda era um terato-
ma maduro, com resolucao completa desse problema;
ja em relacao a CAF, a conclusao foi de que a peca con-
tinha carcinoma in situ com focos de extensao glandu-
lar e margens comprometidas. No retorno, foi colhida
nova colpocitologia oncologica, com resultado de LIEAG.
Pelo fato de a paciente ter desejo de nova gestacao,
apos discussao de condutas, optou-se por realizar uma
nova abordagem por CAF. A reabordagem (22/12/2016)
teve resultado anatomopatologico de carcinoma in situ
e margens livres. A paciente realizou os controles com
Papanicolau corretamente apds a segunda realizacao
de conizacao por CAF e, no seu terceiro controle (agos-
t0/2018), apresentou novamente citologia sugestiva de
NIC Ill, sendo, entdo, encaminhada ao ambulatorio de
oncoginecologia (por avaliacdo de colo uterino como in-
viavel para nova conizagao por alta frequéncia), onde
foram discutidas as possiveis cirurgias terapéuticas (tra-
quelectomia ou Wertheim-Meigs), riscos para a paciente
e risco de uma nova gestacao com ou sem abordagem
cirlrgica. A paciente apresentou estadiamento com to-
mografia computadorizada de abdome e pelve sem
alteragoes e optou, em conjunto com seu conjuge, por
tentar engravidar.

A paciente retornou ao ambulatorio de ginecologia
para manter seguimento e consulta pré-concepcional
em 07/05/2019, com colo do Utero irregular, lesao ma-
croscopica e avermelhada em labio anterior, sendo ace-
tobranca e iodo-negativa. Ela inicia 0 uso de progestero-
na natural micronizada e acido folico.

O retorno em 14/06/2019 foi no ambulatorio es-
pecifico de pré-natal de alto risco, e a paciente refe-
riu que 01/05/2019 foi a data da dltima menstruacao
(DUM). Foram solicitados exames de primeiro trimestre
e ultrassonografia transvaginal — USGTV (realizados em
08/07/2019), que evidenciou saco gestacional topico,
Unico, com polo fetal visualizado, com comprimento co-
roa-nadega de 3,1 cm, batimento cardiaco fetal ritmico
e presente, placenta grau 0, de insercao posterior; colo
uterino de aspecto normal medindo 3,0 cm; gestacao to-
pica Unica, de 10 semanas.

O pré-natal foi realizado sem intercorréncias, com co-
letas de CO no primeiro, segundo e terceiro trimestres,
todas com resultados negativos para neoplasias. Com 21
semanas, foi realizada USGTV para medida de colo, que
mediu 4,2 x 4,7 cm, com orificio interno impérvio; eco
glandular endocervical presente e de aspecto habitual e
sem alteracoes morfologicas de colo uterino a manobra
de Valsalva; vagina tubular de aspecto normal.

Em 19/01/2020, as 00h45, a paciente evoluiu para am-
niorrexe prematura espontanea, com idade gestacional

de 37 semanas e 6 dias, com toque vaginal exibindo colo
fino, posterior, pérvio para 2 cm, cefalico, alto, com saida
de liquido claro com grumos. Optou-se por conducao
do trabalho de parto com ocitocina, devido a contracoes
nao efetivas (discinesia hipocinética).

Foi realizado parto normal, com analgesia e episio-
tomia médio-lateral direita. As 11h57, a paciente da
a luz uma recém-nascida do sexo feminino pesando
3.095 g, com Apgar de 9/10, e ambas sao encaminha-
das ao alojamento conjunto. O puerpério imediato nao
teve intercorréncias e a paciente recebeu alta apos 48
horas do parto.

Em 01/06/2020, a paciente retornou ao ambulatorio
de colposcopia para a realizacao de primeiro controle
puerperal, sem queixas e sem retorno do ciclo mens-
trual. Foi feita nova colpocitologia oncologica, que evi-
denciou epitélio acetobranco negativo e pequena area
iodo-negativa na transicao escamocolunar de labio pos-
terior do colo uterino, sendo realizada nova hiopsia com
pinca de Medina.

A paciente retornou ao ambulatério em 16/07/2020
para ser informada dos resultados de colpocitologia on-
cologica e biopsia, que vieram negativos para neoplasia.
O resultado foi discutido com a paciente e optou-se por
realizar seguimento semestral por dois anos.

DISCUSSAO

O HPV e as lesoes de colo do Gtero sao um problema
de salde publica, justificando o inicio precoce e o tem-
po necessario de rastreio sugeridos pelo Ministério da
Salde. Atualmente, observa-se que, cada vez mais, as
pacientes do sexo feminino vém apresentando LIEAG,
carcinomas in situ e carcinomas invasores do colo do
Utero mais precocemente e, em contrapartida, gestacoes
mais tardias, o que pode comprometer a vida reproduti-
va dessas mulheres, por conta dos tratamentos cirlrgi-
cos que podem ser realizados.”

Dentre eles, destacam-se a conizacao, a traquelec-
tomia e, muitas vezes, a cirurgia de Wertheim-Meigs. A
conizacao e a traquelectomia podem evoluir para abor-
tamentos precoces e trabalho de parto prematuro, pela
alteracao estrutural do colo, reduzindo seu comprimen-
to, comprometendo a evolucao de uma gestacao, en-
quanto a histerectomia impossibilita totalmente a ges-
tacdo.® Destaca-se também o risco de estenose cervical
apos conizacao, o que culmina com infertilidade, pela
dificuldade de ascensao de espermatozoides, assim
como pela obstrucao ou aderéncias nas tubas uterinas
secundarias a possiveis infecgdes pos-cirrgicas.® Deve-
-se lembrar também de que, assim em como mulheres
nao gravidas, as lesoes de colo do Utero geralmente sao
assintomaticas, passando a apresentar sintomas quan-
do estao bastante avancadas (sendo o principal sintoma
sangramento vaginal, que, na gestacao, pode ser con-
fundido com sangramento da primeira ou segunda me-
tade da gestacao; também pode ocorrer exteriorizacao
de massa pelo canal cervical).®?
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Devem-se sempre avaliar as condi¢oes de cada pacien-
te de forma individualizada, comorbidades associadas,
grau de diferenciacao da lesao e possivel estadiamento,
momento do diagnodstico, condicoes de imunidade, pa-
ridade, desejo de gestar e se ha diagnostico durante a
gestacao, e idade gestacional. A paciente do relato de
caso era jovem, com desejo de gestar e diagnostico de
carcinoma in situ. E era higida, sem patologias ou uso de
medicacoes de acao imunossupressora.“20

Muitas vezes, pacientes jovens tém seu desejo repro-
dutor comprometido por conta de condutas intempesti-
vas “impostas” pela equipe médica, sem dialogo e sem
avaliacoes de outras propostas terapéuticas. A possibi-
lidade de postergar o tratamento para a fase puerpe-
ral, desde que a gestacao ocorra dentro de um periodo
curto de tempo, pode dar a mulher a chance de compor
sua prole, visto que muitas vezes elas sao nuliparas, evi-
tando-se, assim, quadros psicologicos agudos e croni-
cos, tanto pela gravidade da sua doenca como por uma
possivel esterilizacao.

A paciente do caso conseguiu evoluir com gesta-
cao de risco habitual, diagnosticada em curto prazo de
tempo, que evoluiu sem intercorréncias e com desfe-
cho favoravel, sendo seu parto realizado por via baixa,
fisiologica e espontanea, o que pode ter influenciado na
regressao completa de sua lesao.”

CONCLUSAO

O relato descreveu o caso de uma paciente jovem com
LIEAG, submetida duas vezes a conizacao por CAF e
com recidiva. Foi indicado tratamento cirlrgico, que
comprometeria seu futuro reprodutivo. A decisao da
paciente de gestar foi respeitada e ela teve assisténcia
e cuidados durante todo o pré-natal, com seguimento e
controle da sua lesao com colpocitologias oncologicas
seriadas, todas negativas, bem como controle no puer-
pério, demonstrando, assim, que pacientes com qua-
dros clinicos semelhantes e com condicoes adequa-
das de seguimento podem também ter boa evolucao
do diagnostico inicial. As LIEAGs tendem a estagnar ou
reduzir de tamanho durante a gestacao e o puerpeério,
porém é raro desaparecerem completamente. O par-
to vaginal a termo nao é contraindicado em pacientes
com seguimento adequado durante o pré-natal. Des-
taca-se a importancia de manter seguimento periodi-
co regular e rigido de pacientes com lesoes preévias,
pela possibilidade de recidiva da lesao, ressaltando
a importancia do rastreio realizado de forma correta,
independentemente de exames negativos anteriores,
tendo em vista a evolucao lenta da lesao. O tratamento
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a ser adotado depende de variaveis como condicoes
de imunidade da paciente, patologias prévias, momen-
to do diagnostico, tamanho do tumor, comprometi-
mento linfatico, metastases a distancia ou invasao por
contiguidade, podendo ser cirrgico, quimioterapico
ou radioterapico. A paciente tomou uma decisao que
poderia comprometer seu futuro se a lesao evoluisse,
necessitando de tratamento cirdrgico, quimioterapico
ou radioterapico de acordo com o estadiamento e as
caracteristicas patologicas da lesao, porém, com a re-
gressao total, que é rara, pode-se pensar que a pacien-
te poderia ter perdido a oportunidade de gestar, com
um desfecho favoravel, além de ser submetida a um
procedimento cirlrgico importante e suas consequén-
cias psicologicas.
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* EXCETO LEVONORGESTREL | TEV: TROMBOEMBOLISMO VENOSO | TEA: TROMBOEMBOLISMO ARTERIAL | COCS: CONTRACEPTIVOS ORAIS COMBINADOS | ILH: INTERVALO LIVRE DE
HORMONIOS

REFERENCIAS BIBLIOGRACAS: 1. DINGER J, MOHNER S, HEINEMANN K. COMBINED ORAL CONTRACEPTIVES CONTAINING DIENOGEST AND ESTRADIOL VALERATE MAY CARRY A LOWER RISK OF
VENOUS AND ARTERIAL THROMBOEMBOLISM COMPARED TO CONVENTIONAL PREPARATIONS: RESULTS FROM THE EXTENDED INAS-SCORE STUDY. FRONT WOMENS HEALTH, 2020. 2. BARNETT
C, DINGER J, MINHTD, HEINEMANN K. UNINTENDED PREGNANCY RATES DIFFER ACCORDING TO COMBINED ORAL CONTRACEPTIVE - RESULTS FROM THE INAS-SCORE STUDY. EUR J CONTRACEPT
REPROD HEALTH CARE. 2019 AUG;24(4):247-250. 3. BRIGGS P, SERRANI M, VOGTLANDER K, PARKE S. CONTINUATION RATES, BLEEDING PROFILE ACCEPTABILITY, AND SATISFACTION OF WOMEN
USING AN ORAL CONTRACEPTIVE PILL CONTAINING ESTRADIOL VALERATE AND DIENOGEST VERSUS A PROGESTOGEN-ONLY PILL AFTER SWITCHING FROM NA ETHINYLESTRADIOLCONTAINING
PILL IN A REAL-LIFE SETTING: RESULTS OF THE CONTENT STUDY. INT J WOMENS HEALTH. 2016 SEP 15;8:477-487. 4. MACIAS G, MERKI-FELD GS, PARKE S, ET AL. EFFECTS OF A COMBINED ORAL
CONTRACEPTIVE CONTAINING ESTRADIOL VALERATE/DIENOGEST ON HORMONE WITHDRAWAL-ASSOCIATED SYMPTOMS: RESULTS FROM THE MULTICENTER, RANDOMIZED, DOUBLE-BLIND.

Qlaira® - valerato de estradiol/dienogeste. Reg. MS —1.7056.0049. Indicacdes: Contraceptivo oral. Contra-indicagdes: Diagnostico ou suspeita de gravidez, lactagéo, processos tromboembdlicos arteriais ou venosos,
sintomas e/ou sinais prodrémicos de trombose; enxaqueca com sintomas neuroldgicos focais; diabetes mellitus com alteracdes vasculares; presenca de um fator de risco grave ou mltiplos fatores de risco para a
trombose arterial ou venosa, pancreatite associada a hipertrigliceridemia grave; doenga hepatica grave, tumores hepaticos; neoplasias influenciados por esterides sexuais; sangramento vaginal néo- diagnosticado;
hipersensibilidade a qualquer um dos componentes do produto. Precaucdes e adverténcias: O risco de processos tromboembolicos arteriais ou venosos ou de acidente vascular cerebral, aumenta com idade;
histéria familiar positiva; obesidade; dislipoproteinemia; hipertensao; enxaqueca; valvulopatia; fibrilacdo atrial; imobilizacéo prolongada, cirurgia de grande porte, qualquer intervencdo cirdrgica em membros
inferiores ou trauma extenso. Outras condicdes: diabetes mellitus, lupus eritematoso sistémico, sindrome hemolitico-urémica, patologia intestinal inflamatdria cronica e anemia falciforme. Hipertrigliceridemia, ou
historia familiar da mesma, o uso de COCs por periodo prolongado pode contribuir para aumento do risco de cancer cervical, de mama. Ictericia e/ou prurido relacionados a colestase; formacéo de célculos biliares;
porfiria; Iipus eritematoso sistémico; sindrome hemolitico-urémica; coreia de Sydenham; herpes gestacional; perda da audicao relacionada com a otosclerose, angioedema hereditario. Interagdes medicamentosas:
Fenitoina, barbitdricos, primidona, carbamazepina, rifampicina e também possivelmente com oxcarbazepina, topiramato, felbamato, griseofulvina e produtos contendo Erva de So Jodo, inibidores da HIV/HCV
protease e inibidores ndo nucleosideos da transcriptase reversa. Certos antibiéticos, como as penicilinas e tetraciclinas. Antifingicos azélicos, cimetidina, verapamil, macrolideos, diltiazem, antidepressivos e suco
de toronja (grapefruit), lamotrigina. Eventos Adversos: Depresséo/humor deprimido, labilidade emocional, diminuicdo da libido, enxaqueca, nduseas, dor nas mamas, sangramento uterino inesperado, eventos
tromboembolicos. Posologia: Ingerir um comprimido por dia durante 28 dias consecutivos. Cada cartela subsequente € iniciada no dia seguinte a ingestao do tltimo comprimido da cartela anterior, sem pausa entre
elas. Em caso de dtvida consulte a bula completa do produto. VENDA SOB PRES(:RI(;AO MEDICA. SAC 0800 702 1241. (QLA 2017-01-06-119)

CONTRAINDICAGAQ: TROMBOEMBOLISMO VENOSO OU ARTERIAL.
INTERAGCOES MEDICAMENTOSAS: INDUTORES DE ENZIMAS N B
MICROSSOMAIS HEPATICAS. BAYER
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