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RESUMO

O cancer de colo uterino € o tipo de neoplasia mais comumente
encontrado durante a gravidez. A frequéncia estimada ¢ de um
caso para 1.000 a 5.000 gestagdes, contudo, apenas 3% dos
canceres cervicais sdo diagnosticados durante a gestagdo.
Tendo em vista ainda haver discussdes quanto a conduta neste
tipo de situagdo, os autores relatam neste artigo as atualizagdes
na literatura sobre o diagnostico e o tratamento do cancer de
colouterino descoberto durante a gestagao.

Descritores: neoplasias do colo do ttero, neoplasia intraepitelial
cervical, gravidez, diagnostico precoce do cancer.

ABSTRACT

Cervical cancer is the most common type of cancer found
during pregnancy. The estimated frequency is one case to
1.000 to 5.000 pregnancies, however, only 3% of cervical
cancers are diagnosed during pregnancy. Considering there
are still discussions regarding how to conduct this type of
situation, the authors report in this article the literature update
on the diagnosis and treatment of cervical cancer discovered
during pregnancy.

Key-words: uterine cervical neoplasms, cervical intraepithelial
neoplasia, pregnancy, early detection of cancer.

INTRODUCAO

O cancer de colo uterino ¢ o tipo de neoplasia mais
comumente encontrado durante a gravidez. A frequéncia
estimada ¢ de um caso para 1.000 a 5.000 gestagdes e até um
terco dos casos ocorre durante o periodo reprodutivo.

O cancer de colo uterino consiste hoje na segunda maior
mortalidade por neoplasia em mulheres, atrds apenas do cancer
de mama, contudo, apenas 3% dos casos de cancer cervical sdo
diagnosticados durante a gravidez, o que consiste em metade
das neoplasias diagnosticadas durante o periodo gestacional.’

As evidéncias atuais sugerem que a chance de uma
gestante ser diagnosticada com céancer cervical nos estagios
iniciais € trés vezes maior que nos casos controle. Este fato ¢
atribuido a inspecdo cervical e a inclusdo da colpocitologia
oncotica como exame obrigatorio na rotina de pré-natal,
conforme preconizado pela Organizagdo Mundial de Saude e
pelo Ministério da Satide.”" Diversos estudos demonstraram
que no momento do diagndstico, 70% - 80% das lesdes se
apresentam em estadio IB, sendo que fora do periodo
gestacional apenas 42% sio diagnosticados neste estadio.**’

Contudo, apesar da maior parte das lesdes cervicais
malignas diagnosticas durante a gravidez estar em estagio
operavel e com maior chance de cura, este ¢ um momento em que
outras circunstancias devem ser levadas em conta, afinal este
diagnostico nem sempre € coincidente com a maturidade fetal, o
que causa uma grande dificuldade na conduta a ser tomada.
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As opgdes terapéuticas sdo variadas, contudo cada caso
deve ser avaliado individualmente, dependendo do estagio da
doenga, daidade gestacional e do desejo da paciente. Estas opgdes
podem variar desde a finalizagdo terapéutica da gestacao, visando
o tratamento imediato, até a espera pela viabilidade fetal e
tratamento posterior.” Apesar de estudos retrospectivos nio
indicarem diferencas significativas no prognoéstico de pacientes
gravidas e ndo gravidas com carcinoma de colo uterino, os
dados ainda s3o limitados, em especial em relagdo ao
seguimento em longo prazo.""”

Ha na literatura diversas publicagdes em que se opta por
postergar o tratamento radical (cirurgia com ou sem tratamento
adjuvante) com o intuito de se alcancar amaturidade fetal."

A maioria dos relatos de casos apresenta pacientes com
estadiamento I, em que se foi optado pelo atraso programado
para o tratamento em torno de 12 semanas. E na maior parte dos
casos relatados, observou-se que, apesar de haver certa
progressdo tumoral durante o atraso, o prognostico materno-
fetal foi satisfatorio.

OBJETIVOS

O objetivo deste trabalho foi criar uma breve atualizagdo
sobre a conduta frente ao diagnostico de lesdes intraepiteliais
cervicais ¢ o cancer cervical descoberto durante o periodo
gestacional.

METODOLOGIA

Foi realizada busca ativa em bases de dados nacionais e
internacionais como: BIREME, Scielo, Medline, Lilacs e The
Cochrane Library durante os meses de setembro a dezembro de
2011, sendo utilizados artigos dos tultimos dez anos. Foram
empregadas as seguintes palavras-chave: gestacao, cancer cervical
e diagnostico. Pela base de dados da BIREME foram encontrados
63 estudos, sendo 12 relatos de casos, 15 estudos de prevaléncia, 14
estudos deincidéncia, 12 caso-controle, quatro coortes € seis ensaios
clinicos controlados.

DISCUSSAO

Diagnéstico

O diagnostico do cancer cervical em mulheres gravidas é
baseado nos achados clinicos, colpocitologia, colposcopia,

bidpsia ¢ exame anatomopatologico, além de exames de
imagem.
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Achados clinicos

Na maior parte dos casos, as pacientes com carcinoma
invasivo do colo em estadio I sdo assintomaticas no momento
do diagnoéstico, mas sintomas como corrimento amarelado,
fétido ou sanguinolento; sangramento apds relacdo sexual ou
espontaneo; dor hipogastrica ou lombar; hemattria e alteragdes
dos habitos intestinais e miccionais podem ser relatados.
Contudo, o sintoma mais prevalente relatado durante a gravidez
é o sangramento vaginal, presente em 50% dos casos.™""*

Citologia oncotica

Conforme preconizado pelo Ministério da Saude, a
coleta de exame citopatoldgico deve ser realizada na abertura
do pré-natal em todas as gestantes que néo tiverem realizado no
ultimo ano, como forma de rastreio para cancer de colo uterino.

Apos a realizagdo de colpocitologia oncotica, aqueles
que apresentarem resultados de lesdo intraepitelial de alto grau
(HSIL); atipia em células escamosas de significado
indeterminado, em que ndo ¢é possivel afastar lesao de alto grau
(ASC-H); atipia de células glandulares (AGUS); lesoes estas
em que nao se pode afastar a presenga de malignidade ou que
sdo altamente sugestivas para carcinoma, devem ser
encaminhadas imediatamente para a realiza¢do de colposcopia,
teste de Schiller e bidpsia se lesdo visivel."

Estudo anatomopatolégico

Asensibilidade e a especificidade da bidpsia em mulheres
gravidas ¢ de 83,7% e 95,9%, respectivamente. O risco de
sangramento ¢ de apenas 1% a 3% e complica¢des como parto
prematuro e amniorrexe sioraras.

A conizagdo deve ser reservada para as pacientes em que
houver suspeita de invasdo (citologia com resultado de HSIL e
colposcopia insatisfatoria), tendo em vista que este diagndstico
altera a conduta frente ao caso. Contudo, na maior parte dos casos,
aconizagdo pode ser adiada até o periodo pés-parto. ™"’

As complicagdes da conizagdo durante a gravidez sdo:
hemorragia (5% no primeiro e segundo trimestre ¢ 10% no
terceiro trimestre), abortamento (25%), parto prematuro
(12%) e infecgdo (2%). Quando a conizagao € realizada entre
a 14* ¢ a 20" semana o risco de abortamento ¢ sangramento ¢
consideravelmente menor.' ™"

A curetagem endocervical ¢ contraindicada durante a
gestagdo pelo risco de rotura prematura de membranas e parto
prematuro.””

Tabela 1.
momento do diagnoéstico.”**

Estadio

Gestantes
70 - 80%
11 -20%
3-8%

0-3%
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Conduta

As lesdes precursoras do colo uterino devem ser avaliadas
com citologia e colposcopia em intervalos de trés a seis meses e
deve ser reavaliada seis a oito semanas apos o parto, como nova
coleta citologica e colposcopia e bidpsia quando indicado. Uma
nova bidpsia pode ser realizada durante a gravidez caso haja
suspeita de progressio da doenga para forma invasora.'”'

Estudos envolvendo o monitoramento das lesdes
intraepiteliais de baixo grau (LSIL) e de atipia em células
escamosas de significado indeterminado ndo sugestivo de lesdo
de alto grau (ASCUS) apontam que estes procedimentos sdo uma
opedo segura de seguimento, a maior parte dos casos regride ou se
mantém estavel em 48% - 62% e 29% - 38%, respectivamente, e
poucos casos progridem para lesdes mais graves em 0% - 6%
das vezes."*”

J4 as lesdes de alto grau, conforme citado, devem ser
encaminhadas para colposcopia e bidpsia tendo em vista a baixa
taxa de regressao (27% - 34%) e progressao da lesdo em 2,7% -
9,7% durante a gravidez e de persisténcia em 40% - 63% na
reavaliagdo pos-parto.””

Sendo assim, em casos de carcinoma in situ (estadio 0),
o tratamento expectante seguido de reavaliacdo pos-parto seria
a melhor alternativa, tendo em vista a baixa progressdo para
carcinoma invasivo.’

Carcinoma cervical invasivo

A descoberta de um carcinoma invasivo de colo uterino
durante a gravidez coloca a equipe médica e a paciente frente a
alguns dilemas em relagdo a terapéutica e as potenciais
interferéncias na gestagdo. O manejo deve ser realizado tendo
em vista a idade gestacional no momento do diagnostico, o
estagio da doenca, o tamanho da lesdo e o desejo da paciente em
manter tanto a gravidez quanto a sua capacidade reprodutiva
futura.”

Durante a gestagdo, assim como em mulheres ndo
gravidas, o tipo histologico mais frequentemente encontrado é o
carcinoma espinocelular, ou de células escamosas, em 80% das
lesdes, seguido pelo adenocarcinoma.”**

A tabela 1 mostra o estddio em que se encontram as
gestantes no momento do diagndstico em comparagdo com as
ndo gravidas:

Comparagio do estadiamento clinico de mulheres com cancer de colo uterino gestantes e nao gestantes no

Nio gravidas
42%
35%
21%

2%



Tabela 2. Conduta no cancer de colo uterino na gravidez, baseado no estadiamento."
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In situ 1A1 1 A2/IB/ITA [IB/II e IV
Conduta Monitorar com Reavaliar com <20 >20 Interromper
(Gestagao) citologia/colposcopia colposcopia semanas semanas gravidez e
HR+L com Aguardar iniciar
Realizar nova feto in situ | maturidade QT +RT
biodpsia/conizagdo se + RE se fetal e iniciar
suspeitar de progressao necessario QT
para doenca invasiva HR +L +RE
ou QT se
necessario
Intervalo 3 - 6 meses 2-2meses
Via de parto Baixa ou alta Alta Alta por incisdo corporal +
HR
Conduta Re-avaliar Re-avaliar Acompanhamento com
(P 6s-parto) 6 - 8 semanas apods 6 semanas apos ambulatorio de oncologia
parto parto com nova ginecol 6gica

bidpsia se

necessario

tratamento

imediato

Histerectomia radical = HR, Linfadenectomia = L, Radioterapia externa = RE, Quimioterapia = QT.

TRATAMENTO
Carcinoma microinvasivo (estadio Ial)

Nao hd consenso sobre o tratamento do carcinoma
microinvasivo durante a gravidez. Alguns autores recomendam a
conizac¢do se a bidpsia mostrar microinvasdo, como forma de
afastar maior invasibilidade.””” Caso pela biopsia seja
diagnosticado tumor microinvasivo, a conduta deve ser o
acompanhamento com colposcopia em intervalos de dois
meses durante o pré-natal e reavaliagdo seis semanas apds o
parto, com novo exame citologico e colposcopia; e nos casos
em que houver necessidade de tratamento imediato, realizagao
denovabidpsia.”

Caso o diagndstico seja realizado apds a 24° semana de
gestacdo, a melhor opgdo seria esperar até, pelo menos, a 34°
semana, visando o amadurecimento pulmonar do feto."*”* Se as
margens cirargicas apos a conizagdo estiverem livres de
processo tumoral, a paciente pode ser considerada curada, mas
deve-se manter acompanhamento bimensal com colposcopia e
reavaliada seis a oito semanas apds o parto com citologia,
colposcopia e nova bidpsia se necessario.™"

Carcinoma invasivo (estadios IA2,IB e ITA)

Nao ha evidéncias que a gravidez acelere a historia natural
do cancer cervical. Contudo, a conduta deve ser dependente do
periodo da gestagdo em que a doenga foi diagnosticada.

Caso o diagnostico tenha sido realizado antes da 207
semana, o tratamento deve ser imediato, tendo em vista que o
retardo em aguardar o término da gravidez pode aumentar a
morbimortalidade associada.
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Caso o diagndstico seja realizado apos este periodo, as
pacientes em estadios [A, IB e IIA poderiam aguardar a completa
maturidade pulmonar fetal para iniciar o tratamento.***

Apesar disso, ainda ha na literatura grande divergéncia de
qual deveria ser a idade gestacional limite entre aguardar a
maturidade fetal ou terminar a gravidez e iniciar o tratamento
preconizado, variando de 12 a 20 semanas.”” No entanto, as
evidéncias demonstram que adiar o inicio da terapéutica nos
diagnosticos apds a 20° semana ndo afetou o prognostico
materno.*’

E importante salientar a necessidade de expor a paciente
que ha riscos potenciais no adiamento da terapéutica e que a
interrupgao da gestagdo € sempre uma opcao, caso seja o desejoda
paciente.

Gravidez com menos de 20 semanas

Nestes casos, tendo em vista a maior morbimortalidade
materna € o pior progndstico com a demora do inicio da
terapéutica, deve ser indicada a realizagdo de histerectomia
radical e linfadenectomia. Quando se associa a radioterapia
externa neoadjuvante, esta deve ser realizada com o feto ainda
in situ e, na maior parte dos casos, culminara com o abortamento
espontaneo."***

A cirurgia radical sem ooforectomia € o tratamento de
escolha em pacientes jovens para manter o funcionamento dos
ovarios e poder avaliar a cavidade e a extensdo da doenga em
paramétrios e cadeia linfonodal. A radioterapia esta associada a
complica¢des em longo prazo, como fibrose e atrofia vaginal,
cistite e enterite.”
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Gravidez com mais de 20 semanas

Quando o diagnostico ¢ realizado apds a 20 semana de
gestacdo, a melhor abordagem ¢ esperar pela maturidade
pulmonar fetal e realizar cesariana, seguida de histerectomia
radical com linfadenectomia ou quimioterapia associado a
radioterapia.”*** Em pacientes com gestagio a termo, o
tratamento deve ser imediato.

Alguns estudos sugerem que a quimioterapia poder ser
utilizada durante o segundo trimestre da gestacdo como
alternativa até o alcance da maturidade fetal, associado
tratamento definitivo apés o parto." ™

O tratamento quimioterapico é usado em mulheres ndo
gravidas de forma adjuvante, tendo em vista converter um
quadro de doenga localmente avangada e inoperavel em uma
doenca operavel, além de reduzir o risco de metdstases em
cadeia linfonodal locorregional e a distincia. Estudos em
pacientes nao gravidas demonstraram beneficios de sobrevida
global, em pacientes que foram tratadas com quimioterapia
associada a histerectomia radical em comparacdo com a
cirurgia isolada, a radioterapia isolada e a quimioterapia
combinada com radioterapia.”*

Devido a estes resultados, diversos autores relataram o
uso de quimioterapia neoadjuvante no tratamento de mulheres
gravidas, portadoras de carcinoma invasivo do colo do utero,
visando a estabiliza¢do da doenga, até o amadurecimento
pulmonar e a viabilidade fetal."*"****

A quimioterapia com cisplatina associada a vincristina
foi considerada segura e eficaz para permitir a evolucdo da
gravidez até a maturidade fetal, pois menos de um ter¢o da dose
administrada atravessa a placenta e a sua concentracdo nos
vasos do corddo umbilical e do liquido amnidtico corresponde a
30% e 10%, respectivamente, em comparagdo com O SOro
materno.'""

O risco teratogénico da quimioterapia isolada ou
combinada, realizada no primeiro trimestre da gestagéo foi de 7% -
17% e até25%, respectivamente, contudo o risco de complicacdes
fetais quando a droga foi iniciada no segundo ou terceiro trimestre
foi similar ao dapopulacio de gravidas em geral (1% a2%).""

A complicagdo mais conhecida nos recém-nascidos ¢ a
neutropenia transitdria e, por este motivo, ¢ recomendado que a
ultima dose de cisplatina seja aplicada pelo menos trés semanas
antes da data do parto."* Além disso, 0 uso no segundo e terceiro
trimestre pode causar restrigdo de crescimento intrauterino,
prematuridade, peso baixo ao nascer (em cerca de 40% dos casos)
e morte fetal intrauterina, possibilidades estas que devem ser
expostas a paciente. """

Carcinoma invasivo (estadios IIB, II1 e IV)

Apesar de estes estadios serem raramente diagnosticados
durante a gravidez, a literatura sugere que o tratamento deva ser
iniciado de forma imediata e¢ a gravidez interrompida,
independente da idade gestacional, com o uso de quimioterapia
seguido de radioterapia.”* Contudo, alguns autores advogam
que nos casos de diagnosticos realizados no segundo trimestre
da gestagdo, poder-se-ia tentar aguardar o amadurecimento
pulmonar fetal e a sua viabilidade e realizar operagdo cesariana
quando oportuno, seguida de quimioterapia e radioterapia apos
o parto, alternativa esta realizada também quando o diagndstico
é feito em paciente com gestagdo a termo. ™
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Viade parto

Na escolha da via de parto, deve-se considerar o estadio
e o tamanho da lesdo. A via baixa ndo é contraindicada em casos
de lesdes precursoras de carcinoma cervical, e alguns autores
demonstraram regressao espontanea dessas lesoes ap6s o parto,
devido a descamagio epitelial que ocorre durante o trabalho de
parto, associada a melhora da resposta imunologica da paciente
neste periodo.””’

Em casos de tumores microinvasivos, a via vaginal pode
ser uma op¢do quando a conizagdo evidenciar margens
cirurgicas livres, enquanto outros estudos apontam a via alta
como melhor opgdo.*"**

Janos pacientes com carcinoma invasivo, a via de parto
deve ser a alta, tendo em vista que a via vaginal pode aumentar
os riscos de disseminagdo linfo e hematogénica, sangramento
excessivo, obstrucdo do canal de parto, laceragdes e implantes
de células malignas no sitio da episiotomia ou do canal de parto.
Deve-se preferir a incisdo corporal do utero durante o
procedimento, a placenta deve ser retirada e realizada a
histerorrafia, seguida da histerectomia radical quando
indicada.""**"

Prognostico

Em relagdo as lesdes precursoras, estudos apontam que
10% - 70% regridem e desaparecem apds o parto, 25% - 47%
persistem e 3% - 30% progridem. Sendo assim, 0 monitoramento
durante o periodo pré-natal e o acompanhamento pds-parto €
suficiente."™ ™"

Alguns estudos mostram que mulheres gravidas com
carcinoma invasivo possuem melhor progndstico que as
mulheres ndo gravidas. Contudo, é importante salientar que um
grande nimero dessas mulheres ¢ diagnosticado em estadios
mais precoces, durante a gravidez, o que poderia explicar esta
melhoria. Quando se compara o estddio no momento do
diagnostico, as taxas de sobrevida sdo semelhantes entre as
mulheres gravidas e ndo gravidas.”""*

Em relag@o ao prognostico fetal, hé influéncia do tipo de
tratamento empregado e da idade gestacional, afinal, a
morbimortalidade neonatal ¢ diretamente proporcional a
prematuridade.””""***

CONCLUSAO

Devido & inexisténcia de estudos randomizados que
abordem este assunto e a dificuldade em prever o progndstico
materno-fetal nestes casos, este objeto € colocado como tema de
discussdo para as equipes médicas. Diversos estudos
demonstraram que, no momento do diagnostico,70% - 80% das
lesdes se apresentam em estadio IB, fato este atribuido a
inspegdo cervical e a realizagdo da colpocitologia oncética na
rotina de pré-natal. Apesar de cada caso dever ser avaliado
individualmente em relagdo a conduta, a idade gestacional de
20 semanas parece ser um marco na decisdo terapéutica de
permitir a evolugdo até a viabilidade fetal ou a realizagdo de
histerectomia radical e linfadenectomia, associado ou ndo a
radioterapia externa, com o feto ainda in situ.

A quimioterapia com cisplatina associada a vincristina é
considerada segura e eficaz para permitir a evolucdo da
gravidez até a maturidade fetal. Em relacdo a via de parto, deve
ser considerado o estadio e o tamanho da lesao. A via baixando ¢
contra-indicada em casos de lesdes precursoras de carcinoma



cervical. Em tumores microinvasivos, a via vaginal pode ser
uma op¢ao quando a conizagdo evidenciar margens cirirgicas
livres. Nas pacientes com carcinoma invasivo, a via de parto
deve ser a alta, tendo em vista o maior risco de disseminagio
linfatica ¢ hematogénica, sangramento excessivo, obstru¢do
do canal de parto, laceragdes e implantes de células malignas
no sitio da episiotomia ou do canal de parto, preferindo
sempre a incisdo corporal do ttero, com a posterior retirada da
placenta, realizag@o de histerorrafia, seguido da histerectomia
radical, quando indicado.

As taxas de sobrevida sdo semelhantes entre as

mulheres gravidas e ndo gravidas quando se compara o
estadio da doenga no momento do diagnostico e em relacdo ao
prognostico fetal, a maior morbimortalidade esta diretamente
relacionada a prematuridade, ndo havendo risco adicional
quando o parto ¢é realizado apos 37 semanas de gestacao em
comparagdo com gestantes nao doentes.
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