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INTRODUCAO

Mioma ou leiomioma uterino (LM) ou fi-
brose uterina é o tumor benigno sélido do Utero
que consiste no crescimento anormal de células
do miométrio, dando o aspecto de nodulo aos
miomas. No Brasil, essa condicdo afeta, em mé-
dia, dois milhdes de mulheres, o que evidencia
sua relevancia para a salde puablica nacional
(SECRETARIA DA SAUDE DO ESTADO DA
BAHIA, 2019).

Epidemiologia e fatores de risco

O mioma uterino é uma alteracdo neoplésica
benigna que atinge mulheres em idade fértil
com idades de 30 a 50 anos. Tal afeccdo, estima-
se, sera manifestada por até 75% da populacdo
feminina - dessa parcela, apenas 10 a 20% exi-
bira sintomas (SECRETARIA DA SAUDE DO
ESTADO DA BAHIA, 2019).

Dentre os fatores que predispde ao desen-
volvimento de leiomiomas estéo a obesidade, a
hipertensdo, a idade avancada, a nuliparidade
(ROSS et al., 1986), o historico familiar posi-
tivo para miomas, o pertencimento a etnia negra
(FARQUHAR et al., 2001) e diversos outros in-
fluenciadores ambientais e genéticos. Por outro
lado, quanto aos fatores protetores para essa
condicdo, destaca-se 0 uso de anticoncepcional
combinado e a multiparidade (ROSS et al.,
1986).

Fisiopatologia

Apesar de as causas e 0 mecanismo fisiopa-
toldgico de desenvolvimento dos miomas uteri-
nos ainda ndo serem completamente conheci-
dos, estudos recentes demonstraram novas in-
formacdes a respeito do aspecto genético, hor-
monal e patomorfologico dentre as causas da
formacdo de nodulos miomatosos. O modelo
predominante para a patogénese dos miomas in-

voca a transformacéo genética de uma Unica cé-
lula tronco uterina em uma célula neoplasica, a
qual sustenta o crescimento tumoral através de
diversos fatores de proliferacdo (BARANOV et
al., 2019).

Desse modo, 0 presente topico abordard o
processo neoplasico de transformacéo dos lei-
omidcitos do tecido muscular liso do Utero para
células tumorais a partir de mecanismos geneti-
cos, epigenéticos e diversos fatores estressantes
do ponto de vista citoldgico, como aqueles am-
bientais e hormonais. Além disso, seré eluci-
dado um pouco a respeito da classificacdo dos
leiomiomas e suas caracteristicas micro e ma-
croscopicas.

Fator genético
O ponto-chave para o inicio do crescimento

tumoral e o aparecimento de diferentes tipos de
LM sdo determinados por fatores genéticos. Os
principais genes associados ao LM incluem:
MED12, HMGAZ2, FH e COL4A5-COL4A6. O
MED12 esté relacionado ao processo de trans-
cricdo celular, e mutacGes somaticas associadas
a ele sdo detectadas em 70%-75% dos pacientes
com LM (MAKINEN et al., 2011). O HMGA?2
também esta relacionado ao processo de trans-
cricdo celular e, ndo raramente, a sua expressao
génica é alta durante a embriogénese. A intera-
cdo dos produtos resultantes de mutacdes do
gene MED12 e de uma superexpressao do
HMGAZ2 estdo sendo intimamente associadas a
patogénese do LM (YANG et al., 2022). Ade-
mais, analises citogenéticas das mutacGes do
MED12 comprovam a origem monoclonal do
LM, apesar de que os clones de células tumorais
em diferentes nodulos podem ser diferentes.
Outro ponto importante no processo fisiopa-
toldgico do LM é protagonizado pela ativagédo
da sinalizacdo metabdlica do Wnt/b-catenin e
Wnt/MAPK (MAS et al., 2014). Primeiramente,
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é crucial ressaltar que, diversas evidéncias labo-
ratoriais dao suporte a hip6tese de que a fibrose
uterina se origina de células tronco do miomé-
trio. Diante dessa linha de pensamento, esses
dois processos metabdlicos estdo ligados a
transformacdo das células tronco uterinas em
celulas conjuntivas da fibrose uterina que, de-
vido ao seu caotico processo de divisdo e a ati-
vacgdo da sintese de matriz extracelular (MEC),
contribui para a formacéo da neoplasia. Os com-
ponentes da MEC como, colageno, fibronecti-
nas e proteoglicanos séo produzidos mais ativa-
mente pelas células do LM do que pelo miomé-
trio normal, e constituem a maior parte da com-
posi¢do dos nddulos miomatosos. Ademais, a
proliferacdo das células tumorais também é es-
timulada por alteragcdes ligadas ao aumento da
funcdo do fator de crescimento insulinico
(IGF).

Acresce o fato de que outros genes respon-
saveis pelo metabolismo de horménios esteroi-
des e seus receptores, pela angiogénese, por fa-
tores de crescimento e citocinas pro inflamaté-
rias, por exemplo, estdo ligados ao desenvolvi-
mento de LM (BARANOV et al., 2019). Diante
desse ponto de vista, € valido citar que, foi des-
coberto que os niveis de estrogénio e seu recep-
tor sdo, significativamente, mais altos nas célu-
las neoplésicas do LM do que no miométrio nor-
mal. Tal hormonio contribui ativamente para o
crescimento tumoral a partir da estimulagéo da
sintese de citocinas e fatores de crescimento,
além de atuar bloqueando a apoptose. Algumas
citocinas, como o fator de necrose tumoral
(TNF-a), interleucinas (IL-1 e IL-6), assim
como quimiocinas e seus receptores estdo en-
volvidos na patogénese da miose uterina.

Por fim, é valido pontuar que, diversos me-
canismos genéticos envolvidos na fisiopatolo-
gia do LM, como as mutagdes envolvidas no
gene HMGAZ2, a ativacdo do fator de cresci-

mento insulinico e 0 aumento expressivo da
MEC, por exemplo, sdo alvo de estudos em
busca de novas estratégias de tratamento medi-
camentoso para a miose uterina.

Fator epigenético

Grande parte dos processos de regulacéo da
atividade génica, como a metilacdo/desmeti-la-
cdo do DNA, por exemplo, sofrem desordens e
interferéncias epigenéticas especificas que, de
acordo com recentes estudos, estdo sendo cada
vez mais associadas a patogénese do LM. Os
MicroRNAs, por exemplo, protagonizam um
importante papel no controle epigenético da fi-
brose uterina, dado que foram observadas signi-
ficativas alteracGes na sintese de MicroRNAs
reguladores das familias let7, miR-21, miR-93,
miR-106b, miR-29, e miR-200. Além disso,
mudancas epigenéticas no genoma do LM po-
dem ativar criticos processos metabodlicos de
transdugao, como Wnt/B-catenin e Wnt/MAPK
(ULIN etal., 2020). Nesse cenario, é importante
considerar que tais reprogramacoes epigenéticas
podem permanecer silenciosas até serem desen-
cadeadas por um evento de vida posterior, como
exposicdo a fatores de risco. Ademais, assim
como foi pontuado no tépico de fatores genéti-
cos, estudos também vém dando maior foco a
possiveis potenciais estratégias terapéuticas
voltadas ao aspecto epigenético da neoplasia
(YANG et al., 2022).

Exposi¢do ambiental
A exposicao cronica a produtos quimicos to-

Xicos é capaz de reprogramar e alterar caracte-
risticas bioldgicas das células tronco do miomé-
trio, 0 que contribui para o desenvolvimento da
fibrose uterina. Dentro dessa vertente, também
destaca-se a exposicao a disruptores endocrinos
que alteram células tronco de tecidos enddcri-
nos, que possuem um papel importante na pato-
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génese do LM, uma vez que dao inicio a via hor-
monio-dependente do panorama fisiopatologico
da neoplasia (MAS et al., 2014).

O contato com diversas particulas e compo-
nentes gasosos, como fumaga, sulfatos, nitratos
e poeira esta associado com a incidéncia clinica
e sintomética da fibrose uterina. Ademais, o
consumo abusivo de alcool também esta ligado
ao desenvolvimento da LM. Apesar de 0 meca-
nismo principal ainda ser desconhecido, muitos
estudos propdem que o consumo de alcool au-
menta o nivel de hormdnios esteroides durante
a pré-menopausa, bem como altera os nimeros
de fatores de crescimento e citocinas, que pos-
suem um papel ativo na patogénese do tumor
(REICHMAN et al., 1993).

Além disso, muitas toxinas classificadas
como disruptores endocrinos, como fendis am-
bientais, plastificantes alternativos, organofos-
forados, entre outros, estdo sendo associados a
fibrose uterina e seus processos relacionados.
Isso se deve ao fato desses disruptores aumenta-
rem o risco de tumorigénese, especialmente em
6rgdos suscetiveis a regulacdo enddcrina, tal
qual o Utero (LEE et al., 2020).

Vias metabolicas chaves
Os miomas uterinos sao considerados tumo-

res hormonio-dependentes, devido a sua associ-
acdo com a idade reprodutiva. Nesse cenario, a
via de sinalizacdo do estrogénio estabelece um
grande impacto sobre o desenvolvimento da fi-
brose uterina, uma vez que é capaz de afetar, di-
reta ou indiretamente, a expressao génica e,
também, mecanismos ndo genémicos. Diversas
dismorfias relacionadas aos receptores de estro-
geno determinam vias metabdlicas que também
estdo ligadas a patogénese do LM. Isso se deve
a lesdo ao material genético dos leiomidcitos,
que muitas delas provocam, por meio do es-
tresse oxidativo, o que pode predispor um qua-

dro de inflamacdo crénica do Gtero, criando, as-
sim, um ambiente ideal para o crescimento tu-
moral (SUZUKI et al., 2012).

Recentemente, outro papel do estrdgeno no
processo fisiopatolégico do LM foi identifi-
cado: células uterinas fibrosas vém apresen-
tando um maior nimero de receptores de pro-
gesterona em resposta ao estradiol. 1sso porque,
0 estimulo estrogénico é capaz de aumentar a
expressdo de receptores de progesterona e, as-
sim, permitir que a progesterona se ligue sobre
suas células-alvo e, também, provoque danos ao
DNA celular. Um aspecto importante que pode
exemplificar o papel do estrégeno e da proges-
terona na patogénese da neoplasia, € o processo
de modificacdo genética associada a0 metabo-
lismo da via beta-catenina (B-catenin). Ambas
as exposic¢oes aos hormonios menstruais possi-
bilitam o processo de translocagdo nuclear da
via beta-catenina em células tronco uterinas, o
que, ultimamente, esta sendo associado ao cres-
cimento e proliferacdo de células musculares li-
sas displasicas que, consequentemente, dao ori-
gem aos nddulos miomatosos (ONO et al.,
2013).

Ademais, outra via metabdlica, além da-
quela demonstrada pelos hormdnios menstruais,
esta associada a patogenia dos miomas uterinos,
que € aquela associada a deficiéncia da Vita-
mina D. A vitamina D forma um complexo com
seu receptor VDR para mediar fungfes metab6-
licas, a partir da via transcricional esteroidal.
Em relacdo ao papel na patogénese da LM, foi
descoberto o seu efeito antifibrotico, a partir da
sua capacidade de reduzir a expressdo da TGF-
B3, que estd intimamente relacionada ao au-
mento da sintese da MEC. A vitamina D tam-
bém reduz o crescimento e a proliferagéo da ne-
oplasia, ao inibir, negativamente, o antigeno nu-
clear da célula proliferante, a atividade da via
Wnt/B-catenin e, também, ao agir como um
agente anti-estrogeno e anti-progesterona.
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Acresce que, foi descoberto em novos estudos
que, a administragédo de vitamina D para pacien-
tes com fibrose uterina é capaz de reduzir o ta-
manho dos nédulos devido a sua funcéo, tam-
bém, anti inflamatoria e pr6 apoptdtica (HAL-
DER et al., 2012).

Classificacao dos leiomiomas e carac-
teristicas macro e microscopicas

Os miomas sdo, tipicamente, massas firmes
brancoacinzentadas, circunscritas, com superfi-
cie de corte em espiral. Eles podem ocorrer iso-
ladamente, mas, na maioria das vezes, multiplos
tumores sdo disseminados dentro do Utero, vari-
ando desde pequenos nddulos até tumores gran-
des, que podem diminuir o Gtero. Os miomas
cervicais sdo localizados no colo do Gtero e o0s
corporais relacionados a cavidade uterina que,
por sua vez, se subdividem em submucosos,
subserosos e intramurais. Alguns se desenvol-
vem dentro do miométrio (intramurais), en-
quanto outros podem estar diretamente abaixo
do endométrio (submucosos) ou diretamente
abaixo da serosa (subserosos). Nesse ultimo lo-
cal de insercdo, os tumores podem expandir-se
para fora em forma de pedinculos atenuados e
até mesmo tornar-se ligados aos 6rgéos circun-
dantes, de onde podem desenvolver um supri-
mento de sangue (leiomiomas parasitas). No
exame histoldgico, os tumores sdo caracteriza-
dos por feixes de células musculares lisas dis-
postas em varias direces e que imitam a apa-
réncia de miométrio normal. Ademais, focos de
fibrose, calcificagdo e amolecimento degenera-
tivo podem estar presentes (AQUINO et al.,
2012). Logo abaixo (Figura 6.1), a imagem a
esquerda exemplifica, macroscopicamente, no-
dulos miomatosos uterinos em diferentes locali-
zages. A direita, demonstra-se, microscopica-
mente, a conformacdo em feixe das células mi-
omatosas em meio ao tecido uterino normal.

Figura 6.1 Apresentacdo macro e microscopica dos Lei-
omiomas
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Legenda:A. O Utero é aberto revelando tumores malti-
plos, submucosos, miometriais e subserosos branco-acin-
zentados, cada um com aparéncia espiral caracteristica na

superficie de corte;

B. Apresentagdo microscopica do leiomioma revela fei-
xes de células musculares lisas de aparéncia normal.
Fonte:KUMAR, Vinay. Robbins, Patologia Bésica. Else-
vier Editora Ltda, 2013.
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Sinais e sintomas

A grande maioria das mulheres com miomas
uterinos permanecem assintomaticas e desco-
brem a presenca do tumor através de exames de
imagem com outras indicagdes, no entanto,
cerca de 20 a 50% destas vdo manifestar sinto-
mas em algum momento da vida (AQUINO et
al., 2022).

Os sinais e sintomas dos leiomiomas uteri-
nos sofrem grande variacdo de acordo com o ta-
manho do tumor e com a localiza¢do deste no
utero. Os principais sintomas sdo sangramento
uterino anormal, sensacdo de desconforto pél-
vico, dispareunia, sintomas obstrutivos na be-
xiga e no reto, além de infertilidade (WILLI-
AMS, 2017).

O sangramento uterino anormal esta princi-
palmente associado aos leiomiomas submuco-
S0S, Uma vez que ocorre um aumento da area en-
dometrial, e pode ser tdo intenso a ponto de de-
flagrar uma anemia ferropriva. Em relagdo aos
sinais de desconforto pélvico e aos sintomas
obstrutivos na bexiga e no reto, é encontrado na
literatura, grande vinculo com os leiomiomas
subserosos e intramurais.
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Alguns transtornos intestinais e urinarios
podem surgir, decorrentes da proximidade do
Utero com a bexiga e o reto, fazendo com que o
tumor comprima tais 6rgéos e gere alguns sinto-
mas. Os sintomas urinarios recorrentes sao mic-
cao frequente e urgéncia miccional, e sintoma
intestinal mais comum é a constipacéo.

A infertilidade é uma ocorréncia comum em
mulheres com esse tipo de tumor uterino, e
deve-se as lesdes submucosas causadas pelo lei-
omioma e as distor¢cBes que o tumor causa na
cavidade endometrial, acarretando em proble-
mas na implantacéo do blastocisto, além de uma
méa receptividade do feto (AQUINO et al.,
2022). Ademais, a presenca de miomas submu-
COSOS e intramurais cursa com um aumento na
frequéncia de abortos, além de contracfes pre-
maturas e posicdo fetal anormal, uma vez que
estes levam a um aumento na contratilidade ute-
rina, alteracdo da vascularizagéo local, inflagéo
cronica (FREYTAG et al., 2021) e alteracGes
das expressdes de alguns genes. Estudos revela-
ram que os niveis de HOXA-10, gene impor-
tante na regulacao da receptividade endometrial,
foram encontrados reduzidos em toda a exten-
sdo do endométrio de mulheres com leiomiomas
submucosos (CARBONNEL et al., 2021).

Além dos sintomas supracitados, estudos in-
dicam que, em decorréncia dos sintomas associ-
ados ao tumor, as mulheres que apresentam essa
lesdo possuem maior chance de desenvolver
problemas emocionais, como depresséao e ansie-
dade, ao longo da vida, o que causa um grande
impacto na qualidade de vida dessas pacientes
(GIULIANI et al., 2020).

Diagnostico

Atualmente, o procedimento de primeira li-
nha para o diagndstico dos leiomiomas é a ul-
trassonografia transvaginal. Ela é o método es-
colhido na maioria das vezes por sua alta sensi-
bilidade e especificidade na identificag&o desses

tumores, uma vez que consegue determinar o ta-
manho, a localizagdo e a quantidade exata dos
miomas. Tais tumores sdo visualizados como
imagens redondas e com limites bem definidos,
hipoecoicas ou isoecoicas. A ecogenicidade va-
ria de acordo com o nivel de calcificacdo e a
quantidade de tecido fibroso presente na lesao.
Além disso, outras vantagens sdo que a ultras-
sonografia transvaginal é um procedimento lar-
gamente disponivel, econémico, ndo invasivo e
indolor capaz de analisar a cavidade uterina
(FREYTAG et al., 2021). Uma grande vanta-
gem em relacdo a ultrassonografia ser um pro-
cedimento ndo invasivo é que h4 uma diminui-
¢do na possibilidade de rompimento de uma
massa potencialmente maligna (DVORSKA et
al, 2017).

Apesar do comum ultrassom transvaginal
2D jé ser suficiente para o diagndstico dos lei-
omiomas, sua suplementagdo com o ultrassom
3D € de extrema importancia, uma vez que este
é capaz de identificar a distor¢do da cavidade
uterina causada pelos leiomiomas submucosos.

O diagnostico diferencial de massas uteri-
nas, como adenomiose, p6lipos endometriais ou
tumores sélidos dos anexos é de extrema impor-
tancia. Uma das formas de diferenciar um ade-
nomioma € pela hipertrofia compensatoria adi-
cional que ele causa no miométrio circundante.

Em casos de presenca de miomas grandes
e/ou multiplos e em casos em que a ultrassono-
grafia oferece imagens ambiguas, a ressonancia
magnética, apesar de ser um método de diagnés-
tico mais caro, se torna uma boa opgéo para ofe-
recer suporte ao diagnoéstico (FREYTAG et al.,
2021). Além disso, a ressonancia magnética
pode ser utilizada na diferenciagéo dos leiomio-
mas para os leiomiossarcomas, uma vez que
nosleiomiossarcomas os limites da lesédo sdo
mais imprecisos (DVORSKA et al., 2017).

Para um método diagndstico ainda mais pre-
Ciso, e para uma investigacdo mais detalhada, é

47|Pagina




utilizada a histeroscopia, através da qual 0 mé-
dico consegue avaliar o envolvimento de toda a
cavidade uterina com o0s leiomiomas
(FREYTAG et al., 2021).

Tratamento

O tratamento almeja reduzir ou extinguir a
sintomatologia apresentada. A escolha terapéu-
tica varia de maneira individual, tendo em vista
a idade da paciente e seus planos obstétricos, o
tamanho e a localizagédo do mioma.

Tratamento cirurgico
Dentre os tratamentos de leiomioma uterino,

ha a intervencdo cirdrgica, que pode compreen-
der em histerectomia, remocao total do Utero, ou
miomectomia, ressec¢do do mioma com conser-
vacdo do restante do 6rgdo. A histerectomia to-
tal geralmente € escolha para mulheres que
apresentam multiplos miomas, sintomas inten-
sos, desejo de tratamento definitivo ou que,
além de ndo almejarem engravidar, ja possuem
prole, uma vez que compromete, de maneira de-
finitiva, a possibilidade de concepcédo. Tal pro-
cedimento cirargico pode se dar mediante os se-
guintes acessos: vias transabdominal, vaginal ou
vaginal com assisténcia laparoscopica. Destaca-
se as Ultimas técnicas pelo menor tempo de ope-
racdo e de internacdo pds-operatoria. Ainda as-
sim, a histerectomia vaginal caracteriza-se
como método preferencial, visto que, dentre as
técnicas, apresenta menor tempo cirdrgico, de
internacdo pos-cirurgica e de ileo paralitico, me-
nor perda de sangue transoperatorio, incidéncia
de febre e custo (SESTI et al., 2008).

Por outro lado, a miomectomia é indicada
para mulheres que ambicionam manter a fertili-
dade ou que rejeitam a perda uterina completa.
Acresce que tal operacdo promove maior éxito
em casos de leiomiomas submucosos com me-
nos de 3 cm, os quais possuem mais de 50% de
sua massa na regido intracavitaria (CAMANNI

etal., 2010). Essa alternativa pode ser executada
por meio de laparoscopia e de minilaparotomia,
entretanto a laparoscopia esta associada a meno-
res indices de dor no periodo de 42 horas iniciais
do po6s-operatorio, a menor risco de febre apds a
cirurgia e a tempo mais curto de internacao
(BHAVE et al., 2014). Perante o exposto, toda-
via a miomectomia esté relacionada com uma
recorréncia de leiomiomas em 15% a 33% dos
casos e 10% das mulheres que a realizaram irdo
realizar histerectomia nos 5 a 10 anos seguintes
a operacdo (SINGH & BELLAND, 2015).

Além das técnicas previamente abordadas,
pratica-se a embolizacdo de artéria uterina
(EAU) em mulheres que preferem manter o or-
géo e que possuem alguma comorbidade associ-
ada. Durante a intervencdo, ambas ou apenas
uma artéria uterina & embolizada, limitando o
aporte sanguineo local e causando infarto e re-
trocesso do mioma. Diante do exposto, acresce
que, por um lado, a embolizagédo apresenta me-
nores niveis de hospitalizacdo, menor tempo de
retorno as praticas diarias e baixas chances de
transfusdo de sangue; por outro viés, a longo
prazo, ha uma taxa de 20% a 30% de reoperacgao
nos cinco primeiros anos (SINGH &BELLAND
2015). Ndo se sabe exatamente a influéncia que
0 EAU exerce sobre a fertilidade, o que mostra
ser fundamental o desenvolvimento de novos e
mais aprofundados estudos.

Ha também outras técnicas terapéuticas que
sdo praticadas em carater ainda experimental,
como a ultrassom focado de alta intensidade
guiado por ressonancia magnética e a ablacéo
térmica por radiofrequéncia.

Tratamento medicamentoso
De acordo com protocolo elaborado pela

Comissdo Nacional de Incorporagdo de Tecno-
logias no SUS (CONITEC), o tratamento medi-
camentoso € apenas indicado em casos de con-
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traindicagdo cirdrgica (MINISTERIO DA SA-
UDE, 2017). Entretanto, em estudos internacio-
nais, como sera abordado adiante, o uso de tera-
pia medicamentosa pode também ser benéfica
para preparacéo pré-operatoria. Sob tal perspec-
tiva, serdo abordados os diferentes pontos de
vistas de cada metodologia terapéutica dentre os
medicamentos mais difundidos.

Terapia hormonal
e Analogos do Horménio Liberador de Go-

nadotrofina (GnRH):

Os anélogos de GnRH, principais agentes
empregados para o tratamento clinico dos lei-
omiomas, possuem agao semelhante ao hormo-
nio liberador de gonadotrofina, inicialmente au-
mentando a producdo de gonadotrofinas e pos-
teriormente diminuindo a taxa dessas proteinas
no plasma (downregulation). Tal cenéario pro-
move o hipogonadismo hipogonadotrofico, ge-
rando clinica que mimetiza a menopausa. Nesse
sentido, € comum que as pacientes apresentem
diminuicdo do Gtero - e, de forma paralela, dos
miomas -, amenorreia e diminui¢do da densi-
dade mineral éssea. Esse tratamento, que pode
ter duracdo de, no méaximo, doze semanas, € vol-
tado principalmente para aliviar os sintomas de
dismenorreia, de dor pélvica, de sangramento
uterino excessivo e sintomas de compressdo
(FARQUHAR et al., 2001). Uma importante li-
mitacdo do uso farmacoldgico, ao se interrom-
per a terapia, consiste no retorno dos sintomas
anteriores ao tratamento. Devido aos seus efei-
tos adversos relacionados ao hipoestrogenismo
e ao seu tempo de uso limitado, seu uso é suge-
rido, por alguns autores, para preparo pre-ope-
ratorio para miomectomia e histerectomia, uma
vez que reduz o sangramento transoperatorio e
a duracdo da cirurgia e aumenta os niveis do he-
matocrito (LETHABY &VOLLENHOVEN,

2008). Todavia, essa terapia se relaciona, em al-
guns casos, a maior dificuldade cirdrgica em ca-
sos de tumores grandes. No protocolo elaborado
pela Comissdo Nacional de Incorporagéo de
Tecnologias no SUS (CONITEC), o uso de ané-
logos de GhRH no pré-operatério ndo é reco-
mendado, uma vez que alguns trabalhos reve-
lam ndo haver beneficios clinicos de tal opcao
medicamentosa (MUZII et al., 2010).

e Anélogos do GnRH associado a add-

backtherap:

E possivel que a terapia com anélogos de
GhRH seja combinada com add-backtherapyde
estrogénio, de progestogénio ou associacdo de
estrogénio e progestogénio apos a fase inicial de
downregulation. Essa adicdo geralmente con-
siste em baixas doses hormonais para manter a
amenorreia, a reducdo uterina e evitar a ocorrén-
cia de efeitos adversos relacionados ao hipoes-
trogenismo, como comprometimento vasomo-
tor e osteoporose (MINISTERIO DA SAUDE,
2017).

Contraceptivos hormonais
O uso de contraceptivos hormonais orais

combinados e de dispositivo intrauterino (DIU)
que libera levonorgestrel (Mirena) promovem
queda significativa de perda de sangue mens-
trual apos 12 meses de terapia, destacando me-
Ihores resultados em terapias com Mirena (SA-
YED et al., 2011). Ao considerar-se a insergéo
de um DIU, entretanto, deve ser analisada a pos-
sibilidade de expulsdo do dispositivo em paci-
entes com miomas.
e Acido tranexamico

Importante reducdo de perda sanguinea
menstrual € identificada em pacientes tratados
com acido tranexadmico, um antifibrinolitico
oral ndo hormonal (LUKES et al., 2010).
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e Drogas anti-inflamatérias ndo esteroi-  significativos se comparados ao uso de acido
dais tranexamico ou de DIU que libera levonorges-
Drogas anti-inflamatérias ndo esteroidais  trel (MILSOM et al., 1991).

mostram-se eficazes para reducédo de perda san-

guinea menstrual, porém resultados sdo menos
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