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RESUMO

O diagnostico de neoplasias malignas durante a gestacdo gera sofrimento para paciente
e grande preocupacao para equipe médica no que diz respeito a conduta terapéutica e ao
prognéstico. O objetivo do estudo foi identificar os principais canceres que acometem
gestantes e 0s respectivos quimioterapicos para o tratamento. A amostra foi composta
por dezoito artigos, publicados entre 2005 e 2013, nas bases LILACS e PUBMED. No
que diz respeito aos tipos de neoplasias sete (38,9%) artigos abordavam céncer de
Mama, trés (16,7%) Leucemia, quatro (22,2%) Linfoma de Hodgkin e Linfoma ndo-
Hodgkin, dois (11,1%) cancer do Colo do Utero, dois (11,1%) cancer de Ovario e um
(5,5%) Leiomiomas Uterinos; um (5,5%) Displasia Cervical; um (5,5%) cancer de
Cérebro e um (5,5%) cancer de Pulmdo. A terapéutica utilizada foi diferenciada para
cada tipo de neoplasia. A Revisdo Integrativa permitiu identificar que o tratamento
quimioterapico ndo deve ser protelado, no entanto pode causar maiores danos ao feto
caso seja realizado no primeiro trimestre da gestacdo. A radioterapia, sempre que
possivel, deve ser evitada em qualquer fase. O grupo de quimioterapicos que mais afeta
a gestacdo é o dos antimetabdlicos e, entre estes, o pior é o metrotexato. Independente
da terapéutica de escolha cuidados especiais devem ser tomados para proteger o
binbmio feto materno.

Palavras-chave: gestantes, mulheres gravidas, complicacdes neoplasicas na gravidez e
quimioterapia.



ABSTRACT

The diagnosis of malignant pain during pregnancy raises great concern for the patient
and for the medical staff in relation to therapeutic and prognosis. The aim of the study
was to identify the major cancers that affect pregnant women and their
chemotherapeutic treatment. The sample was composed of eighteen articles, published
between 2005 and 2013, in PUBMED and LILACS. With regard to the types of
neoplasms seven (38.9%) articles addressed Breast cancer, three (16.7%) leukemia, four
(22.2%) Hodgkin lymphoma and non-Hodgkin lymphoma, two (11, 1%) Cervical
cancer, two (11.1%) and ovarian cancer (5.5%) Uterine leiomyomas, one (5.5%)
Cervical Dysplasia, one (5.5%) cancer Brain and one (5.5%) lung cancer. The therapy
used was different for each type of cancer. The integrative review identified that
chemotherapy should not be delayed, but can cause major damage to the fetus if it is
performed in the first trimester of pregnancy. Radiotherapy, where possible, be avoided
at any stage. The group of chemotherapy that affects pregnancy is of antimetabolites
and, among these, the worst is methotrexate. Regardless of the treatment chosen special
care must be taken to protect the fetus binomial breast.

Keywords: pregnant women, neoplastic complications in pregnancy and chemotherapy.
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1 INTRODUCAO

Durante o periodo gestacional, o0 acompanhamento constante da saide da mulher em
consultas de pré-natal, o uso difundido de exames de ultrassonografia, além da maior
sensibilidade e preocupacdo da gestante com proprio corpo e salde, pode contribuir com o
diagndstico de neoplasias em diferentes estagios de desenvolvimento. (GONCALVES et al.,
2009).

O diagnostico acarreta sofrimento a gestante, gerando conflitos emocionais, além de
grande preocupacdo aos profissionais de salde envolvidos no acompanhamento da paciente
relacionado, sobretudo, a conduta terapéutica e ao prognostico. (FERNANDES et al., 2011).

A grande preocupacao dos profissionais de saude reside no progndéstico reservado
dado a pacientes gestantes devido, sobretudo, a limitacdo nas opc¢des de tratamento,
especialmente se a gestacdo estiver no primeiro trimestre e o estadiamento no momento do
diagnéstico. (FERNANDES et al., 2011).

Com relacdo especificamente ao tratamento antineoplasico é necessario avaliar o risco
materno e as consequéncias para o feto, bem como as repercussdes para o futuro reprodutivo
da mulher. A idade gestacional, o estagio e a agressividade da neoplasia interferem em todo o
tratamento, nesse sentido, uma equipe de satde multidisciplinar composta, por exemplo, pelo
médico obstetra, 0 médico oncologista, enfermeiro e psicologo, podem contribuir com a
tomada de decisdo da mée que deve ser sempre levada em consideracdo. (NOMURA et al.,
2011).

Apesar de avancos no que diz respeito, por exemplo, a especificidade e sensibilidade
de técnicas de diagndstico, & medicamentos antineoplasicos, e até mesmo ao conhecimento
cientifico sobre os diferentes tipos de neoplasias, ainda ha controversas, como nos informa
Fonseca (2011), sobre o tipo de conduta, a realizagdo ou ndo de intervengdes cirdrgicas, a
interrupcdo da gestacdo, ao uso de quimioterapia ou radioterapia e até mesmo a proibicéo de
uma posterior gestacao.

Esses questionamentos, permeados pela delicadeza e singularidade da situagédo
(acompanhamento de gestantes com cancer) fazem parte do meu cotidiano de trabalho, em um
ambulatorio de quimioterapia do Hospital Ibiapaba em Barbacena- MG.

Acredito que uma revisdo integrativa abordando esse tema possa contribuir com a
conduta da equipe multidisciplinar, com a qualidade de vida e bem estar da gestante e,
sobretudo, com o progndstico do bindmio feto-materno.
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2 OBJETIVO GERAL

Identificar os principais canceres que acometem gestantes e 0S respectivos

quimioterapicos para o tratamento.



14

3 REVISAO BIBLIOGRAFICA

O céncer é definido, segundo Guimarées (2004) como uma doenca gendmica e surge a
partir de alteragdes cumulativas no material genético (DNA) de células normais que sofrem
transformacdes até se tornarem malignas. Em tecidos normais, as taxas de crescimento e de
morte celular estdo em equilibrio. No cancer, esse equilibrio € rompido por perda no controle
do crescimento celular e/ou dos mecanismos de apoptose (também chamada de morte celular
programada).

O cancer apresenta morbidade e mortalidade elevadas e prevaléncia crescente
(Guimaraes, 2008), sendo responsavel por cerca de 13% de todas as causas de &bito no
mundo: mas de 7 milhdes de pessoas morrem anualmente da doenca. A explicacdo para esse
percentual tdo alto esta diretamente relacionada & maior exposicao dos individuos a fatores de
risco cancerigenos. (BRASIL, 2008)

As variagOes na incidéncia dos diferentes tipos de cancer em grupos populacionais
estdo vinculadas a diversos fatores, tais como: etnia, religido, geografia, habitos alimentares,
ambiente, profissdo, idade, sexo, genética e outros. (GUIMARAES, 2004)

Os céanceres mais comuns que ocorrem no periodo gestacional sdo cancer de mama,
colo do utero, ovario, vulva, endométrio, vagina, tuba uterina, tireide, melanoma, leucemias
e neoplasia trofobléstica gestacional (NTG). (BRASIL, 2012)

O cancer do colo uterino era 0 mais frequente, mas nos Gltimos anos vem perdendo
posicao progressivamente para o cancer de mama, sendo que em alguns paises este ja é mais
comum na gestacdo. Esta mudanca se deve ao fato de o cancer de mama incidir em faixas
etarias cada vez menores e as gestacfes ocorrerem em idade cada vez mais avancada.
(GONCALVES, et al., 2009)

Para Schiinemann (2007) a ocorréncia de cancer na gravidez gira em torno de 1/ 1.000
gestacdes, podendo variar de acordo com a regido geografica, a faixa etaria e a inclusdo ou
ndo das doencas pré- invasivas como o0 carcinoma in situ. Os tumores que mais
frequentemente se associam com a gestacéo séo o cancer de colo uterino, o cAncer de mama, 0
melanoma e os da linha hematoldgica (linfomas e leucemias).

A gestacdo é um fendmeno fisiologico e, por isso mesmo, sua evolugdo se da, na
maior parte dos casos, sem apresentar variagdes ou anormalidades. Apesar disso, ha uma
parcela de gestantes que, por terem caracteristicas especificas ou por sofrerem algum agravo,
apresenta maiores probabilidades de evolucdo desfavoravel, tanto para o feto como para a

mée. Essa parcela constitui o grupo chamado de “gestantes de alto risco”, ou seja, aquela na
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qual a vida ou a satde da mée e/ou feto tem maiores chances de ser atingida por complicacGes
que a média das gestantes. (BRASIL, 2001). A ocorréncia de céncer durante o periodo
gestacional coloca as gestantes nesse grupo.

Segundo Tenroller (2010) o manejo do cancer na gestacdo depende em que fase ela
ocorre. No primeiro trimestre, o feto estd particularmente sensivel aos efeitos da
quimioterapia e da radioterapia, e o tratamento usualmente resulta em morte fetal intra
uterina. Entretanto, atrasar o tratamento em 3-6 meses expde a méde a um risco inaceitavel.
Entdo, o fim da gestacdo geralmente é considerado. A apresentacdo durante o segundo
trimestre em alguns casos torna as escolhas mais dificeis, pois ainda ha um longo periodo
antes do feto nascer com seguranca, e os efeitos teratogénicos do tratamento neste estagio
ainda nao sdo bem compreendidos.

Durante a gestacdo, ha trés fases distintas em relacdo a sensibilizacdo aos citostaticos

segundo Shunemann Jr (2007):

e Fase de pré-implantacdo do ovo e nidacdo (até 2 semanas): no pré implante a
circulacdo ainda ndo esta formada e, portanto, é dificil ocorrer alguma alteracdo. Apos
a nidacdo, com o inicio da circulacdo é comum o abortamento por dano irreversivel,

e Fase de organogénese (2 a 12 semanas): € a fase mais sensivel a teratogénese;

e Fase do crescimento (2° e 3° trimestre): nesta fase o0 que ocorre, mais comumente, € 0
retardo do crescimento intra- uterino. Convém lembrar que a formacdo do sistema
nervoso central, bem como a do tecido gonodal ainda néo estdo completas nesta fase, e

talvez o uso de quimioterapicos possa causar danos estruturais e funcionais.

O dilema ético criado pela concomitancia de neoplasias com a gestagéo é de dificil
manejo. O tratamento das neoplasias na gestacdo deve ponderar 0 risco materno e as
conseqiiéncias para o produto conceptual, bem como as repercussbes para o futuro
reprodutivo da mulher. (NOMURA et al., 2011)

O tratamento de neoplasia maligna durante a gestacdo tem como objetivo obter
méaxima radicalidade, com controle locorregional e sisttmico da doenca, menor prejuizo
estético e reduzida morbidade fetal. Dessa forma, a quimioterapia tem relativa seguranca no
periodo gestacional e deve ser usada a partir do segundo trimestre. (BASTOS, 2012)

A quimioterapia é definida como a utilizacdo de agentes quimicos, isolados ou em
combinagdo, com o objetivo de tratar os tumores malignos. Tornou- se uma das mais

importantes e promissoras maneiras de combater o cancer. E uma modalidade de tratamento
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sistémico da doenga, que contrasta com a cirurgia e a radioterapia, mais antigas e de atuagéo
localizada. (BONASSA, 2012)

A primeira etapa (iniciacdo) consiste de um fator iniciador ou carcinogénico gque causa
dano ou mutacdo celular. A segunda etapa (promocao) estimula o crescimento da célula que
sofreu mutacdo, e pode acontecer a qualquer momento, ap6s a transformacdo celular
inicial. (BRASIL, 2008)

Em relacdo ao ciclo celular, os antineoplasicos atuam quer seja em fase de atividade
ou de repouso, podendo ser divididos em dois grupos: ciclo- especificos e ciclo- inespecificos.

Ciclo- especificos sdo aqueles que se mostram mais ativos nas células que se
encontram numa fase especifica do ciclo celular. A especificidade para a fase apresenta
implicacdes importantes: observa-se um limite no ndmero de células, que podem ser
erradicadas com uma Unica exposicdo, em um curto espaco de tempo a medicacdo, uma vez
que somente aquelas células que estiverem na fase sensivel sdo mortas. Uma dose mais
elevada ndo consegue matar mais células. E necessério, entdo, promover-se uma exposicio
prolongada ou repetir as doses da medicacdo para permitir que mais células entrem na fase
sensivel do ciclo. Exemplos de antineoplasicos ciclo- especificos: fase S — antimetabdlitos, e
fase M - alcaldides da vinca. (BRASIL, 2008)

O efeito citotoxico das medicacGes ciclo- inespecificas é obtido em qualquer fase do
ciclo celular. Esses agentes sdo eficazes em tumores grandes com menos celulas ativas em
divisdo no momento da administracdo da medicacdo. Os antineoplasicos ciclo- inespecificos
sdo geralmente mais dose- dependentes que o0s antineoplasicos ciclo- especificos. Isto
significa que o nimero de células destruidas é diretamente proporcional a dose da medicacéo
administrada. (BRASIL, 2008)

Quanto & estrutura quimica e funcdo celular os quimioterapicos podem ser
classificados em: alquilantes  (ifosfamida, ciclofosfamida, cisplatina, carboplatina,
oxaliplatina), antimetabolicos (metotrexato, citarabina, gencitabina, fluorouracil),
antimitoticos (docetaxel, placlitaxel, vincristina, vimblastina, vinorelbina), topoimera-
interativos (irinotecano, etoposideo) e antibidticos antitumorais (mitomicina, bleomicina,
mitoxantrona). (GUIMARAES, 2004: BRASIL, 2008). Todos os quimioterapicos utilizados
no tratamento neoplésico séo considerados como categoria D, portanto, essa forma terapéutica
é contra indicada no primeiro trimestre de gestagdo. (BASTQOS, 2012)

As drogas variam consideravelmente em sua teratogenicidade. Moore (2004) define

teratdgeno como qualquer agente capaz de produzir uma anomalia congénita ou aumentar a
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incidéncia de uma anomalia na popula¢do. Os quimioterapicos sdo drogas consideradas
teratogénicas, por isso a escolha da medicacdo utilizada é de extrema importancia.

O crescimento e divisdo das células normais ou neopléasicas ocorrem em
uma sequéncia de eventos, cujo produto final é a divisdo celular (mitose). Os momentos de
ataque dos antineoplésicos no ciclo celular sdo: fase GO ou descanso, fase G1, fase S, fase G2
e fase M (que corresponde a mitose). (BONASSA, 2012)

Os efeitos potenciais dos agentes antineoplasicos ao feto incluem efeitos imediatos,
como o abortamento e a teratogénese com danos especificos a um ou multiplos 6rgéos, e 0s
efeitos tardios como o retardo de crescimento e a disfungdo gonodal. (SCHUNEMANN JR,
2007)
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4 REFERENCIAL TEORICO METODOLOGICO

Em virtude da quantidade crescente e da complexidade de informacdes na area da
salde, tornou-se imprescindivel o desenvolvimento de artificios, no contexto da pesquisa
cientificamente embasada, capazes de delimitar etapas metodolégicas mais concisas e de
propiciar, aos profissionais, melhor utilizacdo das evidéncias elucidadas em inimeros estudos.
Nesse cenario, a revisdo integrativa emerge como uma metodologia que proporciona a sintese
do conhecimento e a incorporacéo da aplicabilidade de resultados de estudos significativos na
prética. (SOUZA, 2010)

Os artigos de revisdo, assim como outras categorias de artigos cientificos, sdo uma
forma de pesquisa que utiliza fontes de informacBes bibliograficas ou eletrdnicas para
obtencdo de resultados de pesquisa de outros autores, com o objetivo de fundamentar
teoricamente um determinado tema. Duas categorias de artigos de reviséo sao encontradas na
literatura: as RevisGes Narrativas e as Revisfes Sistematicas. (BOTELHO, et al., 2011)

As RevisGes Narrativas, também denominadas revisfes tradicionais ou jornalisticas,
expressam opiniGes pessoais, selecionando estudos de forma subjetiva, sem critérios claros.
(COUTINHO & BRAGA, 2009)

A Revisdo Sistematica é definida como aplicagdo de estratégias cientificas para limitar
0 Viés na revisdo sistematica, avaliacdo critica e sintese de todos os estudos relevantes em um
unico topico especifico. Trata-se, portanto, de uma revisdo de estudos que faz uso de uma
abordagem sistematica, com metodologia claramente definida, visando minimizar os erros nas
conclusdes. (COUTINHO & BRAGA, 2009)

Nem sempre ha uma divisdo rigida das terminologias. E possivel encontrar trabalhos
denominados revisGes sistematicas, embora apresentem um tratamento estatistico da
informagdo numérica através do célculo de medidas- sumario. (COUTINHO & BRAGA,
2009)

A Meta-analise € um método de revisdo que combina as evidéncias de multiplos
estudos primarios a partir do emprego de instrumentos estatisticos, a fim de aumentar a
objetividade e a validade dos achados (BOTELHO, 2011). Esta defini¢do, conforme pondera
Coutinho & Braga (2009), pode dar a impressdo de que a meta- analise tem como principal
objetivo calcular uma medida Unica que combine os resultados dos varios estudos (medida-
sumario). Entretanto, a identificacdo e a explicacdo de inconsisténcias entre os resultados
observados em diferentes investigacGes € tdo importante para a meta- analise quanto sua

integracdo numérica.
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A Revisdo Integrativa € um método especifico, que resume o passado da literatura
empirica ou teorica, para fornecer uma compreensdao mais abrangente de um fendmeno
particular (BROOME, 2006). Esse método de pesquisa possibilita a sintese de varios estudos
ja publicados, permitindo a geracdo de novos conhecimentos, pautados nos resultados
apresentados pelas pesquisas anteriores (GALVAO, 2008; MENDES, 2008).

Segundo Botelho (2011), o termo “integrativa” tem origem na integracdo de opinides,
conceitos ou ideias provenientes das pesquisas utilizadas no método. Diferente da Revisdo
Sistematica, que permite a inclusdo de estudos que adotam diversas metodologias (seja
experimental ou ndo experimental).

As etapas de uma Revisédo Integrativa, segundo Botelho (2011) séo:

1- Identificacdo do tema e selecdo da questdo de pesquisa: a pergunta de pesquisa
deve ser clara e especifica. Com a pergunta de pesquisa definida, o proximo passo é a
definicdo dos descritores ou palavras- chave, da estratégia de busca, bem como dos bancos de
dados a serem utilizados.

2- Estabelecimento de critérios de inclusdo e exclusdo: um problema amplamente
descrito, na etapa anterior, tendera a conduzir a uma amostra diversificada, exigindo maior
critério de analise do pesquisador. Frequentemente, a selecdo de artigos inicia-se de forma
mais ampla e afunila-se na medida em que o pesquisador retorna a sua questio inicial. E
importante manter a perspectiva de que os critérios de inclusdo e exclusdo devem ser claros e
objetivos, mas podem sofrer reorganizacdo durante o processo de busca dos artigos e durante
a elaboracéo da revisdo integrativa.

3- ldentificacdo dos estudos pré- selecionados e selecionados: para a identificacdo dos
estudos, realiza-se a leitura criteriosa dos titulos, resumos e palavras- chave de todas as
publicacdes completas localizadas pela estratégia de busca, para posteriormente verificar sua
adequacao aos critérios de inclusdo do estudo. Nos casos em que o titulo, o resumo e a
palavras- chave ndo sejam suficientes para definir sua selecéo, busca-se a publicacdo do artigo
na integra. A partir da conclusdo desse procedimento, elabora-se uma tabela com os estudos
pré-selecionados para a revisao integrativa.

4- Categorizagdo dos estudos selecionados: essa etapa tem por objetivo sumarizar e
documentar as informacOes extraidas dos artigos cientificos encontrados nas fases anteriores.
Para extrair as informacdes dos artigos, o pesquisador deve fazer uso de um instrumento que

permite analisar separadamente cada artigo, tanto num nivel metodol6gico quanto em relacdo
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aos resultados das pesquisas. Tal instrumento deve possibilitar a sintese dos artigos,
guardando suas diferencas.

Para categorizar e analisar as informacgdes, o0 pesquisador pode utilizar diferentes
métodos, tais como: andlises estatisticas; listagens de fatores que mostram o efeito das
variaveis ao longo do tempo de estudo; escolha ou excluséo de estudos, entre outros.

5- Analise e interpretacdo dos resultados: esta etapa diz respeito a discussao sobre 0s
textos analisados na revisdo integrativa. O pesquisador, guiado pelos achados, realiza a
interpretacdo dos dados e, com isso, é capaz de levantar as lacunas de conhecimento
existentes e sugerir pautas para futuras pesquisas.

6- Apresentacdo da revisdo/ sintese do conhecimento: a revisdo deve possibilitar a
replicacdo do estudo. Dessa forma, a revisdo integrativa deve permitir informacGes que
possibilitem que os leitores avaliem a pertinéncia dos procedimentos empregados na
elaboracdo da revisdo. Essa Ultima etapa consiste na elaboracdo do documento que deve
contemplar a descricdo de todas as fases percorridas pelo pesquisador, de forma criteriosa, e

deve apresentar os principais resultados obtidos.
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5PERCURSO METODOLOGICO

5.1 Identificacdo do tema e selecdo da questdo da pesquisa:

A identificacdo do tema “Canceres que ocorrem nas gravidez” foi baseado em minha
experiéncia de trabalho no ambulatério de quimioterapia do Hospital Ibiapaba em Barbacena-
MG.

Para identificacdo e selecdo de artigos, estudos sobre o tema da pesquisa elaborou-se a
seguinte questdo: Quais os principais canceres que acometem as mulheres durante o periodo

de gravidez e os quimioterapicos utilizados para o tratamento?

5.2 Definicdo dos descritores, da estratégia de busca e dos bancos de dados a

serem utilizados.

A definicdo dos descritores foi realizada a partir de consulta ao DeCS Descritores
gestantes, mulheres gravidas, complicacdes neoplasicas na gravidez e quimioterapia. Como a
busca incluiria artigos publicados em portugués, espanhol e inglés, foram utilizados
descritores nesses trés idiomas.

Os descritores utilizados estdo descritos no quadro abaixo:

QUADRO 01
Apresentacdo dos descritores utilizados nas estratégias de busca

Descritor em inglés

Descritor em espanhol

Descritor em portugués

Pregnant women

Mujeres Embarazadas

Gestantes/ Mulheres

gravidas

Pregnancy Complications,

Neoplastic

Complicaciones

Neoplasicas Del Embarazo

Complicagdes Neoplésicas

na Gravidez

Drug Therapy

Chemotherapy

Quimioterapia
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Fonte: Elaborado pelo autor

Para o levantamento dos artigos na literatura, foram utilizadas as seguintes bases de
dados: Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e PubMed-
MEDLINE (Medical LiteratureAnalysisandRetrievalSistemon- line).

A partir da definicdo dos descritores foi realizada a seguinte estratégia de busca:
(Gestantes OR "MujeresEmbarazadas” OR "PregnantWomen™ OR "mulheres gravidas") AND
("Complicagdes Neoplasicas na Gravidez" OR "Complicaciones Neoplasicas delEmbarazo™
OR "PregnancyComplications, Neoplastic® OR Quimioterapia OR "DrugTherapy"

orchemotherapy).

5.3 Critérios de inclusao e exclusédo

Os critérios de inclusdo utilizados foram: artigos disponiveis online, em inglés,
portugués e espanhol e publicacdes de 2000 a 2013.
Os critérios de exclusdo foram artigos que retratavam cancer benigno, tratamentos

quimioterapicos realizados pos- parto e artigos publicados antes de 2000.

5.4 ldentificacdo dos estudos pré- selecionados e selecionados:

Os artigos foram selecionados pelo titulo e resumo, de acordo com o objetivo do
estudo, e obedecendo os critérios de inclusdo e exclusdo adotados. Na base de dados
PUBMED foram pré- selecionados 1290 artigos, na Lilacs, 229 artigos, totalizando 1519
artigos.

Ap0s nova leitura dos resumos e objetivos dos artigos pré- selecionados, na base de
dados PUBMED, dos 1290 artigos, selecionaram- se 100 artigos, desses, 81 foram excluidos,
pois ndo estavam disponiveis online, ficaram 19 artigos, 11 foram excluidos devido critérios
de incluséo/ exclusdo, assim, foram incluidos na revisao 08 artigos dessa base.

Na Lilacs dos 229 artigos selecionaram- se 20 artigos, 10 foram excluidos devido

critérios de exclusdo, assim, foram incluidos na revisdo 10 artigos.
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5.5 Categorizacéo dos estudos selecionados:

Para a extracdo dos dados utilizou-se o instrumento de coleta de dados com

modificaces para melhor avaliagdo dos artigos. (APENDICE A)

QUADRO 2- Fluxograma da busca de dados — PUBMED

1290 artigos a partir dos descritores

100 artigos foram selecionados atraveés da leitura dos titulos e resumos

Foram excluidos 81 artigos por ndo estarem na integra, restaram 19 artigos

11 artigos foram excluidos devido critérios de inclusdo / exclusao

Foram incluidos na revisao 08 artigos dessa base

Fonte: Elaborado pelo autor

QUADRO 3- Fluxograma da busca de dados — Lilacs

229 artigos foram identificados através dos descritores

Foram selecionados 20 pela leitura dos titulos e resumos

10 artigos foram excluidos a partir dos critérios de inclusdo/ exclusédo

Foram incluidos na revisao 10 artigos dessa base

Fonte: Elaborado pelo autor
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6 RESULTADOS

Dos dezoito artigos incluidos na revisdo, constatou-se que apenas um (5,5%) foi
realizado por profissionais da enfermagem, os demais foram profissionais da area médica.
Oito artigos (44,4%) tiveram como método o estudo de caso. Outras abordagens
metodoldgicas incluiram: revisdo integrativa (5,55%), revisdo sistematica (16,66%), revisdo
de literatura (16,66%) e revisdo retrospectiva (22,22%). Os artigos foram publicados entre
2005 e 2013, em inglés, portugués e espanhol. Nove (50%) artigos foram em inglés, seis
(33,3%) em portugués e trés (16,7%) em espanhol. Em relacdo & instituicdo sede, treze
(72,2%) foram de Hospitais e cinco (27,8%) de Universidades.

Com relacdo ao tipo de neoplasia, sete (38,9%) artigos abordavam cancer de mama,
trés (16,7%) leucemia, quatro (22,2%) linfoma de Hodgkin e linfoma ndo- Hodgkin, dois
(11,1%) cancer do Colo do Utero, dois (11,1%) céncer de ovario e um (5,5%) artigo
abordando cada uma das neoplasias: leimiomas uterinos, displasia cervical, cérebro e pulméo.

Azim Jr. (2011) abordou, em seu estudo, varias neoplasias na gestacao, foram elas:
cancer de mama, colo do utero, ovario, pulmdo, leucemia, linfoma de Hodgkin e néo-
Hodgkin. Demais artigos selecionados evidenciaram somente um tipo de neoplasia maligna
em gestantes.

O instrumento de coleta de dados de cada artigo incluido na Revisdo Integrativa
encontra-se no APENDICE A e, os tipos de neoplasias malignas em gestantes e o tratamento
utilizado encontra-se no APENDICE B.
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7 DISCUSSAO

A maioria dos estudos considera que o cancer esta associado a gravidez quando ocorre
neoplasia maligna no periodo da gestacdo ou até um ano ap6s o parto. Frequentemente, existe
um atraso no diagndstico do cancer durante a gravidez. Vérios fatores concorrem para este
atraso, entre 0s quais podem ser citados: a raridade da situacdo faz com que nédo se pense no
diagnostico; os sinais e sintomas do cancer sdo confundidos com os da gestacéo; as alteracGes
fisioldgicas e anatdmicas gestacionais podem comprometer o exame fisico.

No planejamento terapéutico das pacientes gravidas, programa-se o parto para apos
duas a trés semanas ap0s o Ultimo ciclo da quimioterapia. Isto é importante para evitar a
neutropenia materna e/ou fetal, diminuindo assim o risco de complicacdes. (MONTEIRO,
2013; LOPEZ, 2007). A amamentacdo durante a quimioterapia citotoxica foi desencorajado
em geral.

Ap0s avaliacdo dos artigos, pode-se afirmar que a radioterapia durante a gravidez
causa danos ao feto em desenvolvimento. Geralmente, as mulheres gravidas com doencas
malignas sdo aconselhadas a adiar a radioterapia, se possivel, até depois do parto.

A seguir a discussdo sera dividida segundo os tipos de cancer mais frequentes na

gravidez, de acordo com a revisao integrativa realizada.

7.1 Cancer De Mama

De acordo com a Organizacdo Mundial de Saude (OMS), cerca de 9% das mulheres
ird desenvolver cancer de mama ao longo de sua vida, o0 que torna este tipo de cancer um dos
mais comuns nesse segmento da populagdo onde s&o diagnosticados mais de 1 milhdo de
novos casos em todo o0 mundo. (LOPEZ, et al. 2007)

O céancer de mama associado a gravidez é definido como aquele diagnosticado durante
a gestacdo, a lactacdo ou no primeiro ano apés o parto. (MONTEIRO, 2013; FERNANDES,
2011). Constitui o tumor mais comum diagnosticado durante a gravidez com uma estimativa
de 10 mil casos diagnosticados a cada ano em todo o mundo. (MONTEIRO, 2013)

Pacientes gravidas, portadoras de cancer de mama sdo comumente diagnosticadas com
a doenca avancada, devido ao atraso no diagndstico (AZIM JR, 2011). A gravidez ndo piora a
evolucdo do cancer de mama, sendo o mau prognostico relacionado com tumores na fase
tardia. (FERNANDES, et al., 2011)
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O diagnoéstico do cancer de mama durante a gravidez configura uma situagdo
desafiadora, de manejo delicado, cuja conducgdo frequentemente gera dificuldades e angustia
para a gestante, para a sua familia e para os profissionais de saude envolvidos, em funcédo do
dilema criado entre a terapia ideal para a méae portadora do cancer e o bem- estar do feto. O
adiamento do tratamento da doenca, quando se considera proteger o feto, pode comprometer a
satde materna. (MONTEIRO, 2013; AZIM JR, 2011)

Fernandes (2011) afirma que a gestacdo é caracterizada por aumento significativo de
estrogénio, IGF1, progesterona e prolactina, horménios que estédo relacionados intimamente a
etiologia do cancer de mama e de sua progressao. Os hormonios citados promovem efeitos de
crescimento em células tumorais responsivas a hormonios. Esses hormdnios na gestacao
seriam responsaveis pelo pior prognostico de cancer durante a gravidez.

As alteracOes fisiologicas durante a gravidez e a lactacdo, devido ao aumento dos
niveis hormonais, resultam em um aumento no volume da mama e firmeza. Estas alteracdes
tornam a deteccdo clinica e radioldgica e avaliagdo de nddulos mamarios dificeis. (BODNER-
ADLLER, et al. 2013)

O objetivo do tratamento da gestante com cancer de mama € o mesmo da ndo gravida:
o controle local da doenca e a prevencdo de metéstases sistémicas. (MONTEIRO, 2013;
BODNER- ADLER, 2007)

AlteracGes fisiologicas que ocorrem durante a gravidez podem alterar a
farmacocinética do citotéxico. H4 um aumento de filtracdo glomerular, o fluxo sanguineo
renal e da depuracdo da creatinina, que pode aumentar a gama de excrecdo da droga. (LOPEZ,
et al., 2007)

A maioria das gestantes com cancer de mama é candidata ao tratamento
quimioterapico. Devido as graves consequéncias para a saude materna ao se protelar o
tratamento, a gravidez ndo deve ser tratada como impedimento para a terapéutica adequada.
(MONTEIRO, et al. 2013)

A quimioterapia tem sido mais amplamente utilizada no segundo e terceiro trimestre,
como organogénese esta concluido e malformagGes fetais sdo, portanto, pouco provavel de
ocorrer. (BODNER- ADLER, et al., 2007)

O esquema FAC (5- Fluorouracil, doxorrubicina e ciclofosamida) e FEC (5-
Fluorouracil, epirrubicina e ciclofosamida) foi utilizado em todos os artigos selecionados para

a revisao integrativa.
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Monteiro (2013) cita que o regime terapéutico mais frequentemente utilizado em
gestantes com cancer de mama inclui as antraciclinas (FAC ou FEC) ou na combinacdo de
doxorrubicina e ciclofosfamida (AC).

Para (GALLEGOS- HERNANDES, 2010; LOPEZ, 2007), o esquema FAC (5-FU,
ciclofosfamida e doxorrubicina) € o mais indicado. Para tal autor pode-se utilizar também
cisplatina. Tais quimioterdpicos devem ser administrados somente a partir do segundo
trimestre.

Azim Jr., (2011) relata que do ponto de vista de viabilidade, a infusdo continua de
doxorrubicina ndo é amplamente adotada e, portanto, ndo pode ser conveniente durante a
gravidez. Uma vantagem potencial do segundo regime (epirrubicina semanal) é que o0s
resultados do fracionamento semanal em baixa concentracdo no plasma de pico de
epirubicina, conduz a uma baixa toxicidade materna e acessivel a transferéncia placentaria da
droga. Além disso, a aplicacdo semanal permite um acompanhamento atento da gravidez, o
que assegura tanto o paciente e 0 médico assistente. Também resulta em menores periodos de
nadir e, assim, permite facil interrupcao da gravidez, se necessario.

O uso dos taxanos no tratamento quimioterapico em gestantes portadoras de cancer de
mama causa divergéncias entre os autores.

Ainda ndo h& muitos relatos na literatura descrevendo o uso dos taxanos (como
docetaxel, paclitaxel). Trata-se de um grupo de medicamentos antineoplasicos com acdo
antimitotica, que parecem melhorar o prognostico de mulheres com cancer de mama,
particularmente as que apresentam acometimento linfonodal. O uso de taxanos ndo causa
aumento da ocorréncia de malformacOes fetais e outras complicagdes maternas quando
utilizadas no segundo e terceiro trimestres da gestacdo. (MONTEIRO, et al., 2013)

Para Lépez (2007), taxanos ndo foram aprovadas para o uso em mulheres gravidas,
porque as pacientes com linfonodos positivos receberam FAC durante a gravidez e no pds-
parto, foi administrado taxanos. Gallegos- Hernandez (2010) relata que embora seja sabido
que os taxanos pode ser utilizado de forma segura durante a gravidez, ndo existem dados de
confirmagé&o sobre ele.

Azim Jr. (2011) afirma que ndo ha nenhuma evidéncia que os taxanos podem
aumentar o risco de complicacdo da gravidez. Assim, eles permanecem a segunda melhor
opcao no caso de antraciclinas ser contra- indicado por qualquer motivo.

Transtuzumabe é um anticorpo monoclonal dirigido ao Receptor do Fator de
Crescimento Humano 2 (HER 2). Quando este receptor € altamente expresso, ocasiona maior

crescimento e proliferacdo celulares, indicando maior agressividade do tumor da mama. O
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tratamento com transtuzumabe mostrou melhores desfechos e sobrevida no tratamento de
tumores de mama HER 2 positivos. (MONTEIRO, et al., 2013)

O wuso deste anticorpo monoclonal em gestantes encontra-se associado a
cardiotoxicidade, com reducdo da fracdo de ejecdo ventricular e oligodraminia e adraminia.
(MONTEIRO, 2013; AZIM JR., 2011). Uma hipotese para explicar esta reducdo do volume
do liquido ¢ o efeito secundario do transtuzumabe no epitélio renal fetal, quando receptores de
fatores de crescimento epidermal sdo altamente expressos e blogueados por esta substancia,
levando a diminuicdo do débito urinario fetal, fato comprovados pela visualizacdo de bexiga
fetal vazia na presenca de rins ecograficamente normais. (MONTEIRO, et al., 2013)

O trastuzumabe para Azim Jr. (2011) é fortemente desencorajado durante a gravidez,
mas se urgentemente necessario, os pacientes devem ser informados sobre os riscos
potenciais, e acompanhar de perto o volume de liquido amnidtico deve ser realizada. Além
disso, é aconselhavel restringir o periodo de tratamento para um dnico trimestre.

Tal como para a terapia hormonal, o tratamento com tamoxifeno esta contra-indicado
por todo o curso da gravidez, porque esta associada com um risco consideravel de anomalias
congeénitas fetais. (AZIM JR., et. al., 2011)

Lopez (2007) afirma que geralmente a cirurgia é considerada o primeiro tratamento
para pacientes com cancer de mama. A mastectomia radical modificada é a técnica utilizada
pela maioria dos autores, pela necessidade de adiar a radioterapia até depois do parto. A
anestesia geral com a posicdo materna adequada, oxigenacdo e monitoramento fetal é segura.
A cirurgia conservadora pode ser feita se o cancer é diagnosticado no terceiro trimestre.
Gallegos- Herndndez (2010) indica cirurgia conservadora no segundo ou terceiro trimestre
apos o parto seguido de radioterapia.

Para Azim Jr. (2011) o uso de metotrexato é fortemente desencorajada, pois € usado
para inducdo do aborto. Gallegos- Hernandez (2010) relata que o metotrexato pode produzir
alta incidéncia de anormalidades fetais e abortos no primeiro trimestre.

Segundo Gallegos- Hernandez (2010) o feto € extremamente sensivel a radiacdo, em
especial no primeiro trimestre, a dose letal para o feto pode ndo ser perceptivel para a mae.

Estima-se que 5000 cGy de radiagédo externa ao produto seja exposto a 10-15 cGy no
primeiro trimestre e ainda mais (centenas de Gy) no terceiro trimestre, devido as alteracfes
anatdbmicas da mae. (LOPEZ, 2007; GALLEGOS- HERNANDEZ, 2010). Além disso, como
grande parte da radiacdo provém do corpo da mée, a protecdo abdominal é inatil. A dose para
0 produto recebe depende da dose total, a distancia do feto para a fonte, o tamanho do campo,
a energia utilizada e o periodo de gestacdo. (GALLEGOS- HERNANDEZ, et al. 2010)
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A perspectiva de uma futura gravidez é importante para as mulheres jovens com
cancer de mama. Por outro lado, hé casos de pacientes portadoras de cancer de mama que
engravidam em vigéncia de tratamento quimioterapico com medicacdes potencialmente
teratogénicas. Isso demonstra a importancia da contracepcdo para mulheres em idade
reprodutiva que necessitem de quimioterapia, somo uso de dispositivo intrauterino, métodos

de barreira ou associacdo de métodos ndo hormonais. (MONTEIRO, et al., 2013)

7.2 Cancer de colo do Utero

O céancer cervical (CC) é a principal causa de morte em mulheres com mais de 25 anos
no México. Aproximadamente 30% das mulheres diagnosticadas estio em fase reprodutiva. E
considerada uma das neoplasias mais comuns na gravidez, com uma incidéncia estimada de
0,8 a 1,5 casos por 10 mil nascimentos. A maioria dos casos sdo identificados como resultado
de programas de triagem. Durante a gravidez, a incidéncia média de citologia cervical
anormal é de 5-8% de carcinoma in situ de 1,3 por mil e carcinoma invasivo € de 1 por 2.200
gestacdes. O pico de incidéncia de carcinoma cervical in situ ocorre entre 25 e 35 anos,
enquanto a incidéncia de cancer do colo do Gtero aumenta depois de 40 anos de idade.
(FLORES- ACOSTA, 2010; GONCALVES, 2009) Este tipo de neoplasia é a segunda
principal causa de morte por cancer, apenas precedido pelo cancer de mama. (GONCALVES,
et al., 2009)

A gravidez € uma oportunidade Unica para o diagndstico precoce do cancer do colo do
Utero a partir de procedimentos considerados como parte da avaliacdo de rotina do pré- natal:
inspecéo visual, a realizacdo de citologia cervical e palpacdo bimanual. (FLORES- ACOSTA,
etal., 2010)

A ocorréncia concomitante entre gravidez e carcinoma cervical, causa dilemas
terapéuticos e éticos. A administracdo desta situacdo dependera da idade gestacional no
momento do diagnostico, o estadiamento, tamanho da lesdo e o desejo da paciente de manter a
gravidez e a fertilidade. (GONCALVES, et al., 2009)

Para Goncalves (2009) no tratamento quimioterapico devem ser utilizados cisplatina,
vincristina e bleomicina. Azim Jr. (2011) relata o uso de cisplatina semanal como sendo
favoravel para o tratamento.

Dada a sua localizagdo anatdmica, o cancer do colo do Gtero tem seu tratamento como
um desafio. Cirurgia pélvica permanece particularmente dificil durante a gravidez, porque o

acesso € prejudicado e, portanto, uma ressec¢do oncologica ideal é tecnicamente muito dificil
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de alcangar. Assim, a cirurgia deve ser considerada apenas em centros com grande
experiéncia em lidar com pacientes com cancer gravidas. Por outro lado, a radioterapia deve
ser totalmente evitada durante a gestacao. Se essas intervencdes sdo urgentemente necessarias,
0 aborto eletivo deve ser considerado. (AZIM JR., et al., 2011)

7.3 Leimiomas uterinos

A incidéncia de leiomiomas uterinos associados a gestacdo € baixa, mesmo com 0 uso
rotineiro da ultrassonografia. Os leiomiomas uterinos tém sido associados a infertilidade. Essa
associacao poderia ser decorrente também da postergacdo voluntaria da gravidez por parte
destas pacientes e do consequente aumento do risco de leiomiomas uterinos com o aumento
da idade em nuliparas. A miomectomia durante uma eventual cesariana, em casos
selecionados, pode ser realizada sem aumentar os riscos maternos. (SIMON, et al., 2005)

A eletromidlise ou coagulacdo dos vasos uterinos que nutrem o leiomioma é
apresentada como alternativa a miomectomia prévia a gestacdo, ja que existem evidéncias de

bom prognostico quando realizada em alguns casos de gravidez. (SIMON, et al., 2005)

7.4 Cancer de ovario

O cancer de ovario é o segundo cancer complicador da gravidez mais frequente, sendo
precedido apenas pelo carcinoma cervical. Embora a incidéncia global de cancer de ovario
seja muito baixa (um em 12.500- 25.000 gravidezes), o uso rotineiro da ultrassonografia na
gravidez tem levado a resultados mais frequentes de massas anexiais, tornando o diagnostico
e a gestdo cada vez mais desafiadores. A estimativa da incidéncia de tumores de ovario € de
cerca de um em mil gestagOes, dos quais, aproximadamente 3-6% sdo malignos. Estes
tumores sao relativamente assintomaticos e podem ser vistos em um exame ultrassonografico
de rotina. Na auséncia de grandes prospectivos randomizados e estudos de coorte, é dificil
saber a melhor forma de gerenciar as pacientes. Em se tratando de uma mulher gravida com
cancer de ovario, deve- se considerar os efeitos da malignidade sobre a mulher e para o feto e
como a propria gravidez pode alterar os procedimentos de diagnostico e terapia. (BEHTASH,
et al., 2008)

Para esses tipos de cancer, cirurgias de citorreducdo oportunas devem ser aplicadas, e
quimioterapia adjuvante pds-operatdria é indicada, exceto para os tumores 1A, em estagio

bem diferenciado. O tratamento cirirgico € 0 mesmo que em pacientes ndo gravidas. A
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continuacdo do tratamento cirargico depende da fase, o tipo e a presenca da via metastatica.
(BEHTASH, et al., 2008)

O esquema mais utilizado foi bleomicina, etoposideo, cisplatina. A combinacdo de
paclitaxel e carboplatina também foi utilizada durante a gravidez (AZIM JR. et al., 2011).
Para Behtash (2008) a utilizacdo de bleomicina, cisplatina e etoposideo usados na gravidez
ndo causam efeitos adversos. Vérios casos relatados na literatura tém descrito o uso de
adjuvante, cisplatina e ciclofosfamida iniciada no segundo trimestre de gravidez, todos com
boa resposta a terapia e subsequente entrega de um feto saudavel. Houveram poucos relatos
de casos que descreveram o uso combinado de paclitaxel e carboplatina na gravidez humana,
e ndo parece haver nenhuma toxicidade fetal significativa quando administrado durante o
segundo ou terceiro trimestre.

A quimioterapia ndo esta contra- indicada no segundo ou no terceiro trimestre, mas a

escolha do par tem de ser considerado.

7.5 Cancer de pulméo

A ocorréncia de cancer de pulmdo durante a gravidez é muito rara, mas espera-se
aumentar devido ao aumento das taxas de tabagismo entre mulheres jovens. (AZIM JR. et al.,
2011)

Bevacizumabe bem como outros inibidores de tirosina-quinase de VEGF (TKI) foram
associados com graves complicacBes na gravidez. Nd&o ha relatos na utilizacdo de
bevacizumabe em gestantes portadoras de neoplasia. Caso a paciente concorde em prosseguir
com a gravidez, o inicio da quimioterapia apds o primeiro trimestre com uma combinacdo a
base de platina pode ser uma opg¢do. Uma combinacdo com paclitaxel ou vinorelbina tem sido
descrita em pacientes com cancer do pulmdo gravidas bem como em outras configuracbes

com bom perfil de toxicidade e, portanto, pode ser considerado. (AZIM JR. et al., 2011)

7.6 Cancer cerebral

Os tumores cerebrais na gravidez sdo eventos extremamente raros, com poucos relatos
existentes na literatura. Durante a gravidez, sintomas como dor de cabeca, alteracbes do
estado mental e convulsdes sdo manifestacdes tipicas de eclampsia. No entanto, 0 médico tem
gue ter em mente que esses sintomas também podem ser causados por um tumor intracerebral.
(BODNER- ADLER, et al., 2006)
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No entanto, é inquestiondvel haver uma relacdo hormonal no surgimento de alguns
tumores. O tratamento consiste geralmente de resseccdo cirlrgica, terapia de radiacdo para o
local do tumor e o eixo cranioespinhal, com ou sem quimioterapia. (BODNER- ADLER, et
al., 2006)

Doses de radiacdo recomendados séo 50 a 55 Gy para o local do tumor e 30-36 Gy
para todo o eixo cranio-espinhal (neuroeixo). A quimioterapia adjuvante (vincristina e a
cisplatina), apos ressec¢do cirdrgica, demonstrou-se eficaz em varios estudos randomizados.
No entanto, o esquema de tratamento ideal e duracdo de quimioterapia e radioterapia pos-
operatdéria combinada ndo é totalmente clara. A radioterapia durante a gravidez pode causar
danos ao feto em desenvolvimento. (BODNER- ADLER, et al., 2006)

7.7 Linfoma de Hodgkin

Os linfomas sdo a quarta neoplasia mais diagnosticada na gravidez, sendo essa
associacdo mais comum em pacientes com linfoma de Hodgkin (LH), devido ao pico de
incidéncia do LH coincidir com a idade fértil feminina. (KASSAB, et al., 2011)

Para o diagnéstico de linfoma, a realizacdo de bidpsia dos linfonodos acometidos pode
ser feita com seguranca durante a gestacdo, sob anestesia local, sem consequéncias para 0
feto. Quando ndo existem linfonodos superficiais disponiveis para a excisdo, a anestesia geral
pode ser utilizada, inclusive durante o primeiro semestre, sem risco para a mae e o feto. Nao
h& aumento significativo do risco de aborto espontaneo ou de morte materna, malformacdes
ao nascer ou deficiéncias neurolégicas. (ATALLA, et al., 2010)

O tratamento pode ser com radioterapia ou quimioterapia. De acordo com Atalla
(2010), entre os diferentes tipos de quimioterapicos, os alquilantes podem ser menos
teratogénicos que os antimetabolicos.

Segundo os autores, 0 esquema mais utilizado para tratamento de linfoma Hodgkin
durante a gestacdo € 0 ABVD. Desses farmacos, o mais investigado quanto a teratogenicidade
¢ a dacarbazina. Ainda ndo existem muitas experiéncias com MOPP (mecloretamina,
vincristina, procarbazina e prednisona) durante a gestacdo, mas este parece aumentar o risco
de aborto espontaneo e malformagdes fetais, principalmente quando administrados no
primeiro e segundo trimestres. (ATALLA, et al., 2010). Segundo Kassab (2011) o esquema
MOPP quando administrado no segundo e terceiro trimestre de gestacdo ndo foi associado a
malformacdo. (AZIM JR. et al., 2011) relata que o uso dos esquemas MOPP e ABVD néo ha

toxicidades tardias.
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A vimblastina é um farmaco que tém baixa toxicidade. Esse tipo de tratamento do LH
¢ considerado seguro até mesmo o 1° trimestre. Entretanto, sdo necessarios estudos
confirmando sua eficacia e seguranca e ainda ndo esta claro se a terapia isolada com
vimblastina pode induzir resisténcia a QT. Apesar disso, terapia com agente Unico pode
serconsiderada em gestantes diagnosticadas com LH no 1° trimestre. (ATALLA, et al., 2010)

Kassab (2011) ressalta que pacientes com diagnostico prévio de LH que recaem
durante a gestacdo tém prognostico pior, e devem considerar a interrupcdo da gestacdo. Em
todos os casos a decisédo € individualizada, e cabe ao hematologista, explicar aos pais 0s riscos

e 0s beneficios do tratamento.

7.8 Linfoma néo- Hodgkin

Os dados sobre o linfoma ndo- Hodgkin (NHL) s&o bastante semelhantes aos de
linfoma Hodgkin. O esquema recomendado por Azim Jr. (2011) é CHOP (ciclofosfamida,
cloridrato hydroxydaunorubicin, vincristina e prednisona).

O rituximab é um anticorpo monoclonal contra CD20, é utilizado para melhorar os
resultados no Linfoma ndo- Hodgkin indolente e agressivo. Ndo ha modelos pré-clinicos de
toxicidade reprodutiva. E aconselhavel administrar rituximabe no segundo trimestre da
gestacdo. (AZIM JR. et al., 2011)

7.9 Leucemias

A leucemia caracteriza-se pela proliferacdo anormal e desordenada dos glébulos
brancos do sangue ou da medula déssea, provocando alteracfes na contagem de leucécitos no
hemograma. Trata-se de uma doenca rara, correspondendo a menos de 3% de todas as
neoplasias malignas. A incidéncia associada a gravidez é pequena, e as formas agudas séo
mais frequentes que as cronicas. (NOMURA, et al., 2011)

Azim Jr. (2011) cita que Leucemia aguda (LA) sdo mais frequentemente
diagnosticados durante o periodo fértil, e de fato eles foram mais frequentemente descritos
durante a gravidez em comparacdo com leucemia mieloide crénica. A leucemia mieloide
aguda (LMA) é a mais comum durante a gravidez. Para Nomura (2011) as leucemias agudas
sdo de dificil manejo na gravidez. O tratamento deve ser iniciado imediatamente apds o
diagnostico para que ndo haja prejuizo do prognostico materno. Sem tratamento, a paciente

pode evoluir a ébito em meses.
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Leucemia Miel6ide Crbnica compreende menos de 10% das leucemias e na gravidez é
muito rara durante a concepg¢éo, a incidéncia foi estimada como uma gravidez por 100.000
por ano. O manejo terapéutico da LMC em mulheres gravidas com terapias direcionadas,
muitas vezes apresenta os dilemas de divisdo e apresenta desafios substanciais para ambos 0s
pacientes e seus médicos. (CONCHON, et al., 2009)

Nomura (2011) define Leucemia Mieldide Crénica como a superproducdo de células
granulociticas, cujo quadro clinico apresenta esplenomegalia acentuada e leucometrias
elevadas. Porém, as funcgdes dos neutrdfilos estdo amplamente preservadas.

Azim Jr. (2011) relata que para o tratamento quimioterdpico em gestantes portados de
leucemias agudas, a doxorrubicina administrada isolada ou em combinagdo com citarabina
tem um bom resultado no tratamento. Para Nomura (2011) frequentemente sdao empregados
agentes quimioterapicos em associacfes no tratamento inicial das leucemias agudas, 0s
alcaldides da vinca (vincristina e vimblastina), alquilantes (ciclofosfamida), antraciclinas
(doxorrubicina e daunorrubicina), antimetabdlicos (tioguaninas), &cido transretindico (ATRA)
e esterdides.

Azim Jr. (2011) e Nomura (2011) relatam que citarabina quando administrada isolada
em associacdo com outros agentes, como tiaguaninas (antimetabdlicos), doxorrubicina,
vincristina e prednisona esta relacionada a malformacdes labiais. Nomura (2011) cita também
que o ATRA esta associado a alta teratogenicidade no primeiro trimestre, mas é considerado
seguro no segundo e terceiros trimestres.

Além dos quimioterapicos, sdo administrados outros medicamentos no tratamento de
leucemias agudas, na tentativa de impedir ou controlar a ocorréncia de emergéncias
oncolégicas. Dentre elas Nomura (2011) cita o alopurinol, empregado para reduzir a
hiperiricemia por sindrome da lise tumoral. O uso do fator de granulécitos é preconiozado
para estimular a producdo neutréfila nas neutropenias graves, e seu uso em gestantes parece
Ser seguro.

Segundo Azim Jr. (2011) quanto a leucemia linfoblastica aguda, observacdes
semelhantes foram feitas em relacdo a seguranca de daunorrubicina e idarubicina e, assim,
ambos devem ser evitados e substituidos pela doxorrubicina.

Leucemia mieloide crénica tem sido também descrita durante a gravidez. . Ao longo
das dltimas decadas, o tratamento da LMC na gravidez consistiu em tratamento conservador,
com variados graus de sucesso, incluindo leukapheresis, hidroxiureia e interferon.Embora a
maioria dos dados existentes relativos aos efeitos de imatinib sobre a gravidez tem

apresentado resultados satisfatérios, ndo indicam que esse medicamento pode ser



35

recomendado com seguranca durante o primeiro trimestre de gestacdo. (CONCHON, et al.,
2009). Segundo Azim Jr. (2011), o Imatinib ndo deve ser administrado no primeiro trimestre.

Nomura (2011) relata que o tratamento convencional para leucemias mieloide cronica
utiliza principalmente dois componentes: hidroxiuréia e busulfan (inibidores da sintese do
DNA), compostos baratos e que trazem poucos efeitos adversos, mas que detém potencial de
causar abortamento, restricdo de crescimento fetal e malformag6es congénitas.

O principal desafio € o manejo clinico da terapéutica antineoplasica e a deteccédo
precoce de anormalidades hematoldgicas, preparando a paciente para o parto. E elevada a
morbidade materna e fetal nas gestages complicadas pela leucemia aguda, enquanto que, nas
complicagdes por LMC, o prognéstico materno e fetal parece ser mais favoravel, com maior

facilidade no manejo das complicacbes. (NOMURA, et al., 2011)
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8 CONSIDERACOES FINAIS

A partir dos achados deste estudo foi possivel identificar que a neoplasia que mais
acomete gestante é o cancer de mama. O tratamento quimioterapico ndo deve ser protelado,
devendo- se adotar cuidados adicionais para proteger o feto.

Durante o tratamento quimioterapico em gestantes com neoplasia maligna o maior
risco de teratogénese ocorre no primeiro trimestre da gestacdo, durante a organogénese, e 0
uso de quimioterapia no primeiro trimestre aumenta o ndmero de abortamentos e
malformacoes fetais.

Recomenda-se 0 uso de citostaticos no segundo e terceiro trimestres, causando risco
minimo para anormalidades fetais e, portanto, nessa fase da gestacdo a quimioterapia pode ser
usada com relativa seguranca. O grupo de guimioterapicos que mais afeta a gestacdo é o dos
antimetabolicos e, entre estes, 0 pior € o metotrexato.

Deve-se, sempre que possivel, evitar o uso da radioterapia em qualquer fase da
gestacao.

A ocorréncia de cancer concomitante com a gestacdo € um evento dos mais
dramaticos, colocando a paciente, sua familia e a equipe médica frente a uma situacdo de
limite. Na mesma pessoa convivem a ameacga da morte e o surgimento de uma nova vida. As

decisdes deverao seqguir principios éticos, cientificos, legais e religiosos.
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APENDICE A

INSTRUMENTO DE COLETA DE DADOS

1.l1dentificacéo (Lilacs/ PUBMED)

1.1 Titulo: Cancer de mama na gravidez e quimioterapia: revisao sistematica.

1.2 Titulo do periddico: Revista Associacdo Medica Brasileira.

1.3Autor: Denise Leite Maia Monteiro; Alexandre José Baptista Trajan; Daniela
ContageSiccardi Menezes; Norma Luiza Machado Silveira; Alessandra Caputo Magalhées;
Fatima Regina Dias de Miranda; Barbara Caldas

1.4 Ano: 2013

2. Instituicdo Sede: Universidade

3. Tipo de revista: Publicagdo médica

4. Tipo de estudo/ metodologia: Reviséo de literatura

5. Idioma: Portugués

6.Sintese/artigos: O objetivo deste € identificar na literatura cientifica evidéncias
relacionadas a seguranca do uso da quimioterapia na gestante portadora de cancer de mama e
verificar as possiveis intercorréncias na mae e no feto. Todos os quimioterapicos utilizados no
tratamento do cancer de mama na gravidez pertencem a categoria D, consistindo no uso de 5-
fluorouracil (F), doxorrubicina (A) ou epirrubicina (E) e ciclofosfamida (C) ou ha combinacgéo
de doxorrubicina e ciclofosfamida (AC), método seguro quando utilizado ap6s o primeiro
trimestre da gestacdo. Poucos estudos avaliaram o uso de taxanos (T) como docetaxel (D) e
paclitaxel (P), ndo sendo demonstrado aumento da ocorréncia de malformagdes fetais e outras
complicagdes maternas quando utilizados no segundo e terceiro trimestres da gestagéo. O uso
do trastuzumabe em gestantes encontra-se associado a oligodramnia e adramnia, ndo sendo

recomendado na gravidez.

1.1dentificacéo (Lilacs/ PUBMED)

1.1Titulo: O Prognoéstico de cancer de mama na gravidez: evidéncias para o cuidado de

enfermagem.

1.3 Titulo do periddico: Revista Latino- Americana de Enfermagem

1.3 Autor: Ana Fatima Carvalho Fernandes; Miria Conceicdo Lavinas Santos; Tiago Barreto
de Castro e Silva; Cristina Maria Galvéo

1.4 Ano: 2011
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2. Instituicdo Sede: Universidade

3.Tipo de revista: Publicacdo de enfermagem

4.Tipo de estudo/ metodologia: Reviséo Integrativa

5. Idioma: Inglés

6.Sintese/ artigos: Objetivo: Para analisar as evidéncias disponiveis na literatura sobre o
prognostico de PABC. Existe evidéncia indicando que a gravidez ndo piora a evolugcdo do
cancer de mama e um mau prognostico esta relacionado com tumores fase tardia. Entre as
lacunas identificadas no tema estudado, a necessidade de mais estudos sobre a assisténcia de
enfermagem prestada as gestantes com cancer de mama é destaque, a fim de promover a
melhoria do cuidado no contexto dos cuidados de saude.

1.1dentificacéo (Lilacs)

1.1Titulo: Diagnostico e tratamento do cancer do colo do Utero durante a gravidez

1.2 Titulo do periddico: Sdo Paulo Medical Journal

1.3 Autor: Carla Vitola Gongalves; Geraldo Duarte; Juvenal Soares Dias da Costa; Alessandra
Cristina Marcolin; MoniaSteigleder Bianchi; Daison Dias; Luis Claudio de Lima Velleca

1.4 Ano: 2009

2. Instituicdo Sede: Universidade

3.Tipo de revista: Publicagdo médica

4.Tipo de estudo/ metodologia: Revisdo Sistematica de Literatura

5. Idioma: Inglés

6. Sintese/ artigos: Objetivo: Fornecer informacdes sobre as dificuldades no diagnéstico e
gestdo de neoplasia cervical durante a gravidez. Houve um consenso na literatura sobre o
diagndstico de carcinoma cervical e tratamento de lesdes pré-neoplasicas durante a gravidez.
No entanto, para o tratamento do carcinoma invasivo, houve grande divergéncia em relacdo a
idade gestacional tomado como o limite para a observagdo, em vez de tratamento
imediato.Todos 0s pacientes com anormalidades citologicas devem ser submetidos
acolposcopia, que vai indicar e orientar a biopsia. Em casos de carcinoma invasivo detectado
até a 12 semana de gravidez, o tratamento do paciente ¢ priorizado. Quanto aos diagndsticos
feitos durante o segundo trimestre, maturidade pulmonar fetal pode ser esperada, e a
utilizacdo da quimioterapia para estabilizar a doenca até 0 momento da entrega, parece ser
viavel.

1.1dentificacéo (Lilacs)

1.1Titulo: Abordaje diagndstico-terapéuticodelcAncer de mama asociadoconembarazo.
Actualizacion 2010
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1.2 Titulo do periddico: Ciruga y Cirurjanos

1.3 Autor: José Francisco Gallegos-Hernandez

1.4 Ano: 2010

2. Instituicédo Sede: Hospital

3.Tipo de revista: Publicagdo médica

4. Tipo de estudo/ metodologia:Relato de caso

5. Idioma: Espanhol

6. Sintese/ artigos: O objetivo deste artigo € mostrar as recomendaces para o diagndstico, o
tratamento nestes pacientes, com base em evidéncias, e discutir temas polémicos como o
papel do mapeamento linfatico, estudos pré- terapéuticos e tratamento tempos ideais. Embora
raro, considera-se que a sua prevaléncia ird aumentar lentamente, ndo s6 porque o tumor em si
tem uma maior taxa diaria, mas porque nas sociedades ocidentais mulheres estdo gravidas
pela primeira vez em idades mais elevadas, quando o cancro da mama é mais freqlente.
Como na populagdo em geral, o cancer de mama é o cancer mais comum em mulheres
gravidas e quando surgem questdes diagnosticadas que as vezes ndo tém uma resposta
baseada em evidéncias cientificas, em muitos casos, as decisdes de tratamento séo feitas com
base no conhecimento adquirido no tratamento de cancer de mama em mulheres ndo gravidas.
Aplicar rotineiramente nova tecnologia de diagndstico e terapéutica tendo a certeza de ndo
afetar a mae e o filho é uma deciséo dificil. O objetivo principal do tratamento de uma mulher
gravida com cancer de mama é o de obter o resultado oncoldgico padrdo e preservar a
integridade do produto.

1.1dentificacéo (Lilacs)

1.1Titulo: Resultados maternos e perinatais em gestantes portadoras de leucemia.

1.2 Titulo do periddico: Revista Brasileira de Ginecologia e Obstetricia

1.3 Autor: Roseli Mieko Yamamoto Nomura; Ana Maria Kondolgai; Natalia Cristina
Faciroli; Isabela Neto Aguiar; Marcelo Zugaib

1.4 Ano: 2011

2. Instituicéo Sede: Universidade

3.Tipo de revista: Publicacdo médica

4.Tipo de estudo/ metodologia: Estudo retrospectivo

5. Idioma: Portugués

6. Sintese/ artigos:Objetivo: Descrever as complicacGes maternas e os resultados perinatais
entre as gestantes com diagnéstico de leucemia que foram acompanhadas no pré-natal e no

parto em hospital universitario. A leucemia linfoide aguda (LLA) foi diagnosticada em cinco
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casos, a leucemia mieloide aguda (LMA) em dois casos e a leucemia mieloide cronica (LMC)
em nove casos. Nos casos de leucemias agudas, dois casos foram diagnosticados no primeiro
trimestre, dois no segundo e trés no terceiro. Duas gestantes com LLA diagnosticada no
primeiro trimestre optaram pelo aborto terapéutico. Quatro casos de leucemia aguda
receberam tratamento quimioterdpico na gestagdo, com diagndstico estabelecido apds a 202
semana. Em um caso de LLA com diagnoéstico tardio (30* semana) a quimioterapia foi
iniciada ap0s o parto. Todas as gestantes com leucemia aguda evoluiram com anemia e
plaquetopenia, quatro casos evoluiram com neutropenia febril. Das gestantes com LMC,
quatro utilizavam mesilato de imatinibe quando engravidaram, trés delas suspenderam no
primeiro trimestre e uma no segundo. Durante a gravidez, trés ndo necessitaram de terapéutica
antineoplasica ap0ds suspensdo do imatinibe; e em seis foram utilizadas as seguintes drogas:
interferon e/ou hidroxiureia. No grupo de gestantes com LMC, verificou-se a ocorréncia de
anemia em quatro casos e plaguetopenia em um. E elevada a morbidade materna e fetal nas
gestacdes complicadas pela leucemia aguda; enquanto que, nas complicadas pela LMC, o
prognostico materno e fetal parece ser mais favoravel, com maior facilidade no manejo das
complicacdes.

1.1dentificacéo (Lilacs)

1.1Titulo: Linfoma de Hodgkin e gestacdo: série de casos e proposta de protocolo para
tratamento

1.2 Titulo do periddico: Einstein

1.3 Autor: Carolina Kassab; Guilherme Fleury Perini; Patricia WeinschenkerBollmann; Fabio
Rodrigues Kerbauy; Nelson Hamershlak

1.4 Ano: 2011

2. Instituicédo Sede: Hospital

3.Tipo de revista: Publicacdo médica

4.Tipo de estudo/ metodologia: Relato de caso

5. Idioma: Portugués

6.Sintese/ artigos:Objetivo: Relatar a experiéncia do Hospital Israelita Albert Einstein no
tratamento de gestantes com LH e estabelecer um protocolo de tratamento baseado em revisao
de literatura. O pico de incidéncia do linfoma de Hodgkin coincide com a idade fértil, sendo
atualmente a quarta neoplasia mais diagnosticada na gravidez. Entretanto, ndo existe consenso
na literatura sobre como tratar essas pacientes, devido aos riscos da quimioterapia tanto para a

gestante quando para o feto. Relatamos trés casos de gestantes acometidas por linfoma de



44

Hodgkin e realizamos a revisdo de literatura com o objetivo sugerir um protocolo de
tratamento para essas pacientes. O protocolo ABVD é o mais utilizado.

1.1dentificacéo (Lilacs)

1.1 Titulo: Prevance of cervical dysplasia in pregnant women at Hospital Universitario de
Monterrey

1.2 Titulo do periodico: Sociedade Chilena de Obstetricia e Ginecologia

1.3 Autor:Clara del Carmen Flores Acosta, Oscar Vidal Gutierrez, Donato Saldivar
Rodriguez, King David Alvar Nunez.

1.4 Ano: 2010

2. Institui¢éo Sede: Hospital

3.Tipo de revista: Publicacdo médica

4.Tipo de estudo/ metodologia: Estudo retropectivo

5. Idioma: Espanhol

6. Sintese/ artigos:O objetivo deste estudo foi determinar a prevaléncia de displasia cervical,
gestdo e tratamento em mulheres gravidas. A iniciacdo do tratamento de carcinoma invasivo
do colo do utero deve ser em funcdo da idade gestacional no diagndstico. Recomenda-se que
todas as pacientes gravidas realizem citologia cervical para a detec¢do e tratamento de
displasia cervical.

1.1dentificacao(Lilacs)

1.1Titulo: Leimiomas uterinos e gravidez

1.2 Titulo do periddico: Revista Brasileira de Ginecologia e Obstericia

1.3 Autor: Selvio Machado Simon; Antonio Alberto Nogueira; Elza Carvalho Sant'Ana de
Almeida; OmeroBenedicto Poli Neto; Julio César Rosa e Silva; Francisco Candido dos Reis
1.4 Ano: 2005

2. Instituicédo Sede: Hospital

3.Tipo de revista: Publicagdo médica

4.Tipo de estudo/ metodologia: Analise retrospectiva descritiva

5. Idioma: Portugués

6. Sintese/ artigos:Objetivo: avaliar a evolucdo da gestacéo e o prognostico materno-fetal em
gestantes com leiomiomas uterinos.Foram identificadas 75 gestantes com leiomiomas numa
populacdo de 34.467 gestantes atendidas neste periodo. Dezoito pacientes tiveram 0s
diagndsticos feitos previamente a gestacdo, 41 tiveram os diagnosticos durante a gestagdo e
16 durante a cesariana, das quais apenas seis ndo haviam sido submetidas a ultra-sonografia

durante o pré-natal. Foram observados 10 partos com feto pré-termo e cinco casos de rotura
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prematura das membranas. Quarenta e sete pacientes foram submetidas a cesariana, sendo as
indicacdes diretamente relacionadas aos leiomiomas em 38,3% delas (apresentagéo andmala,
obstrucdo do canal de parto ou cicatriz uterina por miomectomia prévia). Foram
diagnosticados quatro casos de necrose central do leiomioma, dois casos de degeneracao

hialina e um caso com potencial de malignidade nas pacientes submetidas & miomectomia ou
histerectomia ap6s a gestacao.
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1.1dentificacéo (Lilacs)

1.1Titulo: Linfoma de Hodgkin e gestacéo: Relato de caso e revisao de literatura

1.2 Titulo do periddico: Revista Brasileira de Clinica Médica

1.3 Autor: Angelo Atalla, Abrahdo Elias Hallack Neto, Larissa Rodrigues Riani, Gustavo
Mattos Teixeira Soares, Mariel Augusto Vilaga Miranda, Bruna de Oliveira Gomide, Marcella
Nascimento e Silva, Rafaella Nascimento e Silva

1.4 Ano: 2010

2. Instituicédo Sede: Universidade

3.Tipo de revista: Publicagdo méedica

4.Tipo de estudo/ metodologia: Relato de caso/ Revisdo de literatura

5. Idioma: Portugués

6. Sintese/ artigos: O objetivo foi apresentar a evolucdo de uma paciente com diagndstico de
linfoma de Hodgkin.

A vimblastina foi o farmaco descrito para uso ha mais de 40 anos e € um agente
particularmente atrativo pelo seu alto nivel de efetividade contra LH no tratamento dos
pacientes e pela sua baixa toxicidade aguda. Esse tipo de tratamento do LH é considerado
seguro até mesmo durante 1° trimestre. Entretanto, sdo necessarios estudos confirmando sua
eficacia e seguranca e ainda ndo esta claro se a terapia isolada com vimblastina pode induzir
resisténcia a QT. Apesar disso, terapia com agente Gnico pode ser considerada em gestantes
diagnosticadas com LH no 1° trimestre. Nesses casos, assim que se inicia o 2° trimestre,
tratamento adequado com ABVD deve ser prontamente administrado.

1.1dentificacéo (Lilacs)

1.1Titulo: Cancer de mama y embarazo

1.2 Titulo do periddico: JournalofObstetricsandGynecology

1.3 Autor: Roberto Rodriguez Lépez; Jorge L. Soriano Garcia; Orlando Diaz Mitjans.

1.4 Ano: 2007

2. Instituicdo Sede: Hospital

3.Tipo de revista: Publicacdo médica

4.Tipo de estudo/ metodologia: Pesquisa bibliogréfica

5. Idioma: Espanhol

6. Sintese/ artigos: A associacdo de cancer de mama e gravidez € rara, menos de 3 casos para
cada 100 gestacOes. O cancer de mama € a primeira doenca maligna que afeta as mulheres
apos a idade de 25 anos. No momento, ha uma tendéncia de retardo na maternidade, por isso

espera-se um aumento deste problema de salde no mundo. Esse tipo de céncer €
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diagnosticado durante a gravidez ou no ano seguinte. O conhecimento da histéria natural e
biologia do tumor € importante para estabelecer o prognéstico e terapéutica. Durante a
gravidez, a encenacdo tem peculiaridades e geralmente a cirurgia é indicada. Considerando
que as quimioterapias dos segundo e terceiro trimestres ndo sdo contra-indicados. Hoje em
dia, um protocolo nacional est& sendo preparada em Cuba para o tratamento desses pacientes.
1.1dentificacdo (PUBMED)

1.1Titulo: Managing cancer during pregnancy: what evidence do we have?

1.2 Titulo do periddico: PolArchMedWewn

1.3 Autor: Hatem A. Azim Jr., Fedro A. Peccatori

1.4 Ano: 2011

2. Instituicdo Sede: Hospital

3.Tipo de revista: Publicacdo médica

4. Tipo de estudo/ metodologia: Revisdo Sistematica de Literatura/ Estudo de caso

5. Idioma: Inglés

6. Sintese/ artigos: O diagnostico de cancer no decurso da gravidez é uma situacao clinica
que desafia o paciente e os médicos que tratam. Dada a sua relativa raridade, a evidéncia
permanece escasso, uma vez que é praticamente impossivel realizar grandes ensaios clinicos
prospectivos. Embora existam algumas orientagdes gerais que podem ser aplicadas para todos
os tipos de tumores, cada doenga tem caracteristicas especificas que devem ser consideradas.
Nesta revisao, vamos considerar a evidéncia disponivel para o gerenciamento de mulheres
gravidas com cancer de fornecer algumas orientacGes para os médicos que lidam com esses
pacientes. Foram encontrados evidéncias disponiveis para o gerenciamento de mulheres
gravidas com cancer de mama, colo do Utero, ovario, pulmao, linfoma de Hodgkin, linfoma de
ndo- Hodgkin e leucemia.

1.1dentificacdo (PUBMED)

1.1Titulo: Two successful pregnancies in a woman with chronic myeloid leukemia exposed to
nilotinib during the first trimester of her second pregnancy: case study

1.2 Titulo do periddico: JournalofHematology&Oncology

1.3 Autor: MonikaConchon, Sabri S Sanabani, Israel Bendit, Fernanda Maria Santos, Mariana
Serpa; Pedro Enrique Dorliac-Llacer

1.4 Ano: 2009

2. Instituicéo Sede: Hospital

3.Tipo de revista: Publicacdo médica

4.Tipo de estudo/ metodologia: Relato de caso
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5. Idioma: Inglés

6. Sintese/ artigos: A incapacidade dos doentes toleraram o tratamento e o aparecimento de
mutacdes de BCR-ABL, que reduziram a afinidade de ligacdo do imatinibe levaram a
investigacdo farmacéutica que levou a descoberta, de segunda geracéo, inibidores da tirosina
quinasealvo similarmente eficazes, tais como nilotinib (Novartis) e dasatinib (Bristol-Myers
Squibb). Neste estudo, estamos relatando o resultado de um paciente com LMC que
engravidou duas vezes com sucesso. O paciente s6 foi observado sem a intervencdo ativa para
a duracdo de sua primeira gravidez, enquanto recebeu nilotinib no momento da sua segunda
concepgéao.

1.1dentificacdo (PUBMED)

1.1Titulo: Ovarian carcinoma associated with pregnancy: A clinicopathologic analysis of 23
cases and review of the literature.

1.2 Titulo do periddico: BMC PregnancyandChildbirth

1.3 Autor: Behtash, N.; Zarchi, K., M.; Gilani, M. M.; Ghaemmaghami, F.; Mousavi, A.;
Ghotbizadeh, F.

1.4 Ano: 2008

2. Instituicéo Sede: Hospital

3.Tipo de revista: Publicagdo médica

4.Tipo de estudo/ metodologia: Revisao retrospectiva

5. Idioma: Inglés

6. Sintese/ artigos: O objetivo deste estudo foi analisar e descrever os casos de cancer de
ovario em mulheres grévidas tratadas no Hospital Vali-Asr e uma revisdo da literatura em
causa, e discutir os fundamentos para a terapia.No inicio achado de ascite por ultra-som e
grande massa de ovario persistente durante a gravidez podem estar relacionados com
malignidade e estagio avancado. Mulheres gravidas em estagio avancgado de cancer de ovario
parecem ter mau prognostico. A quimioterapia ndo esta contra-indicado no segundo ou no
terceiro trimestre, mas a escolha do par tem de ser considerado.

1.l1dentificacdo (PUBMED)

1.1Titulo: Primitive Neuroectodermal Tumor (PNET) of the Brain Diagnosed during
Pregnancy.

1.2 Titulo do periddico: Anticancerresearch

1.3 Autor: Bodner-Adler, B.; Bodner, K. ;Zeisler, K.

1.4 Ano: 2006

2. Instituicdo Sede: Hospital
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3.Tipo de revista: Publicagdo medica

4.Tipo de estudo/ metodologia: Relato de caso

5. Idioma: Inglés

6. Sintese/ artigos:Os tumores cerebrais na gravidez sdo eventos extremamente raros. Um
caso de um paciente com tumor neuroectodérmico primitivo (PNET) do cérebro diagnosticada
durante a segunda metade da gravidez é relatado.

1.l1dentificacdo (PUBMED)

1.1Titulo: Breast Cancer Diagnosed during Pregnancy

1.2 Titulo do periodico: AnticancerResearch

1.3 Autor: Barbara Bodner-Adler, Klaus Bodner, Harald Zeisler

1.4 Ano: 2007

2. Instituicdo Sede: Hospital

3.Tipo de revista: Publicagdo méedica

4. Tipo de estudo/ metodologia: Relato de caso/ Revisdo de Literatura

5. Idioma: Inglés

6. Sintese/ artigos:O tratamento depende, entre outras coisas, da idade gestacional no
momento do diagnostico. Os pacientes diagnosticados durante o segundo trimestre recebeu
seis cursos de quimioterapia neoadjuvantetipo FEC (5-fluorouracil, epirrubicina,
ciclofosfamida). Radioterapia loco-regional e cirurgia foram adiadas até depois do parto. . Em
conclusdo, o diagnostico tardio eo prognoéstico de PABC sdo comuns na literatura. As opcoes
de tratamento parecem ser reduzidas em mulheres gravidas e, principalmente depende da
condicdo do paciente, bem como com a idade gestacional da apresentacdo. Em uma
abordagem multidisciplinar, uma 6tima terapia cronograma deve ser avaliada de acordo com
essas duas condicdes.

1.l1dentificacdo (PUBMED)

1.1Titulo: Treatment of Pregnant Breast Cancer Patients and Outcomes of Children Exposed
to Chemotherapy In Utero

1.2 Titulo do periddico: Cancer

1.3 Autor: Hahn, K. M. E. et al.

1.4 Ano: 2006

2. Instituicdo Sede: Hospital

3.Tipo de revista: Publicacdo médica

4.Tipo de estudo/ metodologia: Relato de caso

5. Idioma: Inglés
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6. Sintese/ artigos:Ha muito poucos dados prospectivos sobre o tratamento de mulheres
gravidas com cancer de mama com quimioterapia e ainda menos dados sobre os resultados de
suas criancas que foram expostas a quimioterapia no utero.Das 57 mulheres, 40 estdo vivos e
livres da doenca, trés tém cancer de mama recorrente, 12 morreram de cancer de mama, um
morreu de outras causas, e um foi perdido para o seguimento. Dos 25 pacientes que receberam
quimioterapia neoadjuvante FAC, 6 tiveram uma resposta patoldgica completa, ao passo que
4 ndo teve a resposta do tumor aquimioterapiae, eventualmente morreram da sua
doenca. Todas as mulheres que deram a luz tinham nascidos vivos. Uma crianca tem
sindrome de Down e 2 tém anomalias congénitas (pé torto; congénita refluxo ureteral

bilateral).
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APENDICE B

TIPOS DE NEOPLASIAS MALIGNAS EM GESTANTES E O
TRATAMENTO UTILIZADO

TIPOS DE NEOPLASIAS TRATAMENTO UTILIZADO
MALIGNAS EM GESTANTES/ AUTOR

5-fluorouracil (F), doxorrubicina (A) ou
Cancer de mama

(MONTEIRO, D. L. M. et al., 2013)

epirrubicina (E) e ciclofosfamida (C) ou na
combina¢do de doxorrubicina e ciclofosfamida
(AC), quando utilizado apds o primeiro trimestre
da gestacdo. Poucos estudos avaliaram o uso de
taxanos (T) como docetaxel (D) e paclitaxel (P),
ndo sendo demonstrado aumento da ocorréncia de
malformacGes fetais e outras complicacGes
maternas quando utilizados no segundo e terceiro
trimestres da gestagdo. O uso do trastuzumabe em
gestantes encontra-se associado a cardiotoxicidade,

oligodramnia e adramnia, ndo sendo recomendado

na gravidez.
Céncer de mama A gravidez ndo piora a evolucdo do
(FERNANDES, A. F. C. etal., 2011) cancer de mama e um mau prognostico estd

relacionado com tumores fase tardia.

Cancer do colo de utero Cisplatina, vincristina e Bleomicina
(GONCALVES, C. V. et al., 2009)

Cancer de mama O metotrexato pode produzir alta
(GALLEGOS- HERNANDEZ, J. F., incidéncia de anomalias fetais e abortos no
2010) primeiro  trimestre, outros, tais como a

ciclofosfamida, 5-fluorouracil e cisplatina, séo
teratogénicos no primeiro trimestre, mas néo
causam danos durante o segundo e terceiro
trimestres.O esquema FAC ¢ indicado. O feto é
extremamente sensivel a radiagdo, em especial no
primeiro trimestre, a dose letal para o feto pode

ndo ser perceptivel para a mae.

Leucemia Os quimioterapicos mais utilizados na
(NOMURA, R.M. Y. etal., 2011) leucemia aguda sdo: alcaldides da vinca,
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alquilantes (ciclofosfamida), antraciclinas
(doxorrubicina, daunorrubicina), antimetabdlitos,
acido altransretinoico (ATRA) e esteroides
(segundo e terceiro trimestres). A citarabina
utilizada isolada ou em combinacéo é teratogénica.
Os alcaléides da vinca (vincristina, vinblastina)
parecem menos teratogénicos que a maioria dos
agentes. O uso de Alopurinol e fator de
estimulados de granulécitos sdo utilizados durante
a gestacdo. Para Leucemias Mieldide Cronica
utiliza interferon, hidroxiuréia e busulfan.

Linfoma de Hodgkin
(KASSAB, C. et al., 2011)

Protocolo ABVD (adriamicina-
Bleomicina- Vimblastina- Dacarbazina). O
esquema MOPP quando administrado no segundo
e terceiro trimestre de gestacdo ndo foi associado a

malformacao.

Displasia Cervical
(FLORES- ACOSTA, C. Del C. et
al.,2010)

A iniciagdo do tratamento de carcinoma
invasivo do colo do Utero devem ser em funcéo da

idade gestacional no diagnostico

Leiomiomas uterinos
(SIMON, S. M. et al., 2005)

A eletromidlise ou coagulacdo dos vasos
uterinos que nutrem o leiomioma é apresentada
como alternativa @ miomectomia prévia a gestacéo,
ja que existem evidéncias de bom progndstico

quando realizada em alguns casos de gravidez

Linfoma de Hodgkin
(ATALLA, A. etal., 2010)

A vimblastina é um farmaco que tém
baixa toxicidade. Esse tipo de tratamento do LH é
considerado seguro até mesmo durante 1°
trimestre. Entretanto, séo necessarios
estudosconfirmando sua eficacia e seguranca e
ainda ndo estd claro se a terapia isolada com
vimblastina pode induzir resisténcia & QT. Apesar
disso, terapia com agente Unico pode ser
considerada em gestantes diagnosticadas com LH
no 1° trimestre. Nesses casos, assim que se inicia
0 2° trimestre, tratamento adequado com ABVD
deve ser prontamente administrado. Desses
farmacos, o0 mais investigado quanto a
teratogenicidade é a dacarbazina. Ainda nédo

existem muitas experiéncias com MOPP
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(mecloretamina,  vincristina,  procarbazina e
prednisona) durante a gestacdo, mas este parece
aumentar o risco de aborto espontineo e
malformacbes fetais, principalmente quando

administrados no primeiro e segundo trimestres.

Céncer de mama
(LOPEZ, R. R. et al., 2007)

A radioterapia ndo é normalmente usada
até o nascimento. A quimioterapia é utilizada uma
combinacdo de padrdo de 5-fluorouracilo,
doxorrubicina (adriamicina) e ciclofosfamida
(FAC) ou cisplatina. Da mesma maneira e na
mesma dose que a mulher ndo gravida. Taxanos
ndo foram aprovadas para o uso em mulheres
gravidas, porque 0s pacientes com linfonodos
positivos receberam FAC durante a gravidez e no

po6s-parto taxanos.

Céncer de mama
(AZIM JR. H. etal., 2011)

As antraciclinas sdo comumente mais
utilizados. FAC ,epirrubirrubicina semanal. N&o
utiliza mais a doxorrubicina continua (96 horas).O
uso de metotrexato é fortemente desencorajada,
pois é usado para inducdo do aborto. Ndo ha
muitos relatos sobre o uso de taxol. otrastuzumab é
fortemente desencorajado durante a gravidez, mas
se urgentemente necessario, 0s pacientes devem
ser informados sobre o0s riscos potenciais, e
acompanhar de perto o volume de liquido
amnidtico deve ser realizada.E aconselhavel
restringir o periodo de tratamento para um Unico
trimestre. Tal como para a terapia hormonal, o
tratamento com tamoxifeno estd contra-indicado
por todo o curso da gravidez, porque esta
associada com um risco consideravel de anomalias

congénitas fetais.

Céncer do colo do Gtero
(AZIM JR.H. etal., 2011)

Cirurgia somente em centros
especializados em gestantes com neoplasia,
radioterapia deve ser evitado devido abortamento.
O uso de cisplatina foi considerado favoravel para

o tratamento.

Cancer de ovario
(AZIM JR.H. etal., 2011)

O esquema mais utilizado foi bleomicina,
etoposido, cisplatina e, o que é considerada o

padrdo de ouro fora da gravidez bem. A
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combinacdo de paclitaxel e carboplatina também

foi freqlientemente relatado durante a gravidez.

Cancer de Pulmao
(AZIM JR. ,H. et al., 2011)

Quimioterapicos a base de platina,
Paclitaxel associado a vinorelbine. Avastin
(Bevacizumabe) e inibidores da tirosina- quinase
foram associados a graves complicacdes na

gravidez.

Linfoma ndo- Hodgkin
(AZIM JR.H. etal., 2011)

CHOP (Ciclofosfamida, Daunorrubicina,

Vincristina, Prednisona)

Linfoma de Hodgkin
(AZIM JR.,H. etal., 2011)

Esquema AVBD (Adriamicia-
Vimblastina- Bleomicina- Dacarbazina).

Rituximabe também pode ser utilizado.

Leucemia
(AZIM JR. H. etal., 2011)

Tratamento quimioterapico em gestantes
portados de leucemias agudas, a doxorrubicina
administrada isolada ou em combinacdo com
citarabina tem um bom resultado no tratamento.
Quanto & leucemia linfoblastica  aguda,
observagdes semelhantes foram feitas em relacéo a
seguranga de daunorrubicina e idarubicina e,
assim, ambos devem ser evitados e substituidos
pela doxorrubicina. Para as leucemias mieldides
Crénicas o imatinib ndo deve ser utilizado no

primeiro trimestre.

Leucemia Mieléide Cronica
(CONCHON, M. et al., 2009)

Imatinib no primeiro trimestre da
gestacdo. S&o utilizadosleukapheresis, hidroxiureia

e interferon.

Cancer de ovario
(BEHTASH, N. et al., 2008)

A literatura contém muitos relatos de
bleomicina, cisplatina e etoposido usados na
gravidez, sem efeitos adversos. O uso de
quimioterapia adjuvante, cisplatina e
ciclofosfamida iniciada no segundo trimestre de
gravidez. Houve poucos relatos de casos que
descrevem o uso combinado de paclitaxel e
carboplatina na gravidez humana, e ndo parece
haver nenhuma toxicidade fetal significativo
quando administrado durante o segundo ou
terceiro trimestre. . Amamentacdo durante a
quimioterapia citotoxica foi desencorajado em

geral. O tratamento cir(rgico é a mesma que em
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pacientes ndo gravidas. A continuagdo do
tratamento cirlrgico depende da fase, o tipo e a

presenca da via metastatica.

Cancer de cérebro
(BODNER- ADLEr, B. et al., 2006)

Doses de radiacdo recomendados sdo 50 a
55 Gy para o local do tumor e 30-36 Gy para todo
0 eixo cranio-espinhal (neuroeixo). Varios estudos
randomizados avaliaram a contribuicdo da
quimioterapia adjuvante (vincristina e cisplatina),
apds resseccdo cirdrgica. No entanto, 0 esquema
de tratamento ideal e duracdo de quimioterapia e
radioterapia pds-operatéria combinada ndo ¢é
totalmente clara. A radioterapia durante a gravidez

pode causar danos ao feto em desenvolvimento.

Céancer de mama
(BODNER- ADLER, B. et al., 2007)

O tratamento depende, entre outras coisas,
da idade gestacional no momento do diagndstico.O
esquema utilizado ¢é FEC (5-fluorouracil,
epirrubicina, ciclofosfamida). Radioterapia loco-
regional e cirurgia foram adiadas até depois do

parto.

Céancer de mama
(HANHN, K. M. E. et al., 2006)

O tratamento quimioterépico utilizado foi
FAC.




	PRÉ TEXTO.pdf
	ELEMENTOS TEXTUAIS.pdf
	PÓS TEXTO.pdf

