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RESUMO

A mola hidatiforme (MH) ¢ a forma mais prevalente da Doenga Trofoblastica Gestacional
(DTG), caracterizada pela proliferacdo anomala do tecido trofoblastico. O hormonio beta-hCG
desempenha papel central no diagndstico € no monitoramento clinico dessas pacientes. Esta
revisdo bibliografica, com abordagem qualitativa, analisou artigos selecionados por sua
relevancia metodologica e relagdo direta com a aplicagdo do B-hCG na pratica clinica. Os
resultados dos estudos demonstram que niveis séricos de B-hCG expressivamente elevados nas
primeiras semanas gestacionais sao fortemente associados a mola hidatiforme completa, o que
permite diagnostico diferencial precoce. Além disso, a andlise seriada da curva de regressao do
B-hCG apos o esvaziamento uterino € determinante para identificar padroes anormais de queda,
que podem antecipar a evolugdo para Neoplasia Trofoblastica Gestacional (NTG). Evidéncias
de autores como Delmanto, Maesta e Riahi reforgam que o desvio precoce da curva hormonal
precede o aumento sustentado do -hCG, o que destaca a importancia do monitoramento sérico
como preditor de progressao da doenga. Conclui-se que o B-hCG € um instrumento fundamental
no diagndstico, estratificacdo de risco, acompanhamento e defini¢ao terapéutica na DTG, sendo
indispensavel para uma assisténcia segura e precoce.

Palavras-chave: B-hCG; mola hidatiforme; doencga trofoblastica gestacional; regressao
hormonal; neoplasia trofoblastica gestacional.
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1. INTRODUCAO

A doenca trofoblastica gestacional (DTG) diz respeito a um conjunto de alteragdes
caracterizadas pela multiplicagdo anormal do tecido trofoblastico. A principal e mais frequente
DTG ¢ a mola hidatiforme, que pode ser classificada em mola completa ou parcial, conforme o
grau de hipertrofia do trofoblasto e comprometimento das vilosidades corionicas (RAMIREZ
etal., 2018).

As gestacdes molares sdo caracterizadas por uma fertilizagcao anormal e rara, resultando
em hiperplasia trofoblastica e hidropsia nas vilosidades placentarias. A mola completa ocorre
quando um o6vulo desprovido de material genético ¢ fecundado por um ou dois espermatozoides,
originando apenas DNA paterno, geralmente 46,XX. J4 a mola parcial se forma a partir da
fecundacdo de um 6vulo normal por dois ou mais espermatozoides, resultando em um conjunto
cromossomico triploide, mais frequentemente 69,XXY. (GONZALEZ et al., 2024).

A epidemiologia da doenga varia para cada regido do mundo. No Brasil, estima-se que
ocorra um caso de gravidez molar em cada 200 a 400 gestagdes. H4 um risco aumentado de
DTG para mulheres que estdo com idades consideradas como extremos reprodutivos, isto &,
idade materna superior a 35 anos e inferior a 20 anos. Além disso, ¢ mais comum a chance de
recorréncia em mulheres que j& possuem historico de gravidez molar. (FEBRASGO, 2021).

As manifestacdes clinicas de molas hidatiformes completas incluem, principalmente,
sangramento transvaginal de repetigdo no primeiro trimestre, P-gonadotrofina coridnica
humana (B-hCG) com niveis elevados, nduseas e pressao pélvica. Enquanto as molas parciais
apresentam-se de maneira similar, mas podem ser mais semelhantes a abortos espontaneos
(CUE et al., 2024). As complicacdes como hiperemese; pré-eclampsia precoce e
hipertireoidismo, devido ao mimetismo molecular entre 0 HCG e o hormonio estimulante da
tireoide (TSH), sdo observados com mais frequéncia em gravidez molares completas.
(MORAES VP, et al, 2014). Ademais, concentragoes elevadas de B-hCG (mUI/mL),
especialmente quando ultrapassam 100.000 UI/L, indicam intensa proliferagdo do tecido
trofoblastico e tendem a estar mais relacionadas a presenca de manifestacdes clinicas
(RAMIREZ et al., 2018).

As molas hidatiformes, sejam completas ou parciais, podem ser identificados por meio
da ultrassonografia, que geralmente mostra padrdes especificos: nas formas completas,
observam-se multiplas imagens cisticas anecoicas em aspecto de “cacho de uva”, enquanto nas

formas parciais podem ser visualizadas estruturas fetais (Cue et al., 2024).



O diagnostico ¢ estabelecido a partir de um exame clinico cuidadoso, no qual sdo
observados os principais sinais e sintomas, exame ultrassonografico e associado a exames
laboratoriais, sendo a dosagem da gonadotrofina corionica humana (hCG) a mais relevante. O
hCG, além de auxiliar no reconhecimento da doenca, também ¢é considerado um marcador
biologico indispenséavel para o seu acompanhamento (MATTOS A, et al., 2020).

Além disso, o B-hCG tem papel fundamental na defini¢do do regime terapéutico para a
neoplasia trofoblastica gestacional (NTG). Os niveis séricos do hormdnio sdo utilizados no
escore prognoéstico da Federagdo Internacional de Ginecologia e Obstetricia (FIGO), que
categoriza as pacientes em baixo ou alto risco. Essa classificacdo determina o tipo de
quimioterapia a ser empregada: pacientes de baixo risco geralmente recebem esquemas de
agente Unico, como metotrexato, enquanto aquelas classificadas como alto risco necessitam de
regimes combinados mais intensivos, como EMA-CO (SITA-LUMSDEN et al., 2012). Além
de orientar a escolha do tratamento, as dosagens seriadas de B-hCG também permitem
monitorar a resposta terapéutica.

Dessa forma, este estudo buscou analisar, por meio de uma revisao da bibliografia, os
niveis séricos de B-hCG e sua relagdo com a mola hidatiforme e suas possiveis complicagdes,
visto a importancia do acompanhamento do marcador. A dosagem seriada de B-hCG contribui
nao sO para o diagnostico, mas também para o acompanhamento das pacientes apos o
tratamento da mola hidatiforme, pois possibilita identificar precocemente casos que podem
evoluir para doenga trofoblastica gestacional persistente. Assim, reunir informagdes atualizadas

sobre esse marcador ¢ importante para auxiliar a pratica clinica e orientar condutas adequadas.



2. METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo bibliografica de natureza descritiva e abordagem qualitativa.
A escolha dessa metodologia se justifica pela relevancia de reunir e analisar as produgdes
cientificas acerca da relagdo entre os niveis séricos de B-hCG e a mola hidatiforme,
considerando a importancia desse marcador no diagnostico, acompanhamento e progndstico da

Doenga Trofoblastica Gestacional.

A busca dos artigos foi realizada nas bases de dados SciELO, PubMed e Google
Académico, utilizando os descritores “doencga trofoblastica gestacional”, “mola hidatiforme”,
“gonadotrofina corionica humana”. Foram adotados como critérios de inclusdo: artigos
originais, revisdes e diretrizes publicados entre 2000 e 2024, disponiveis na integra ¢ nos
idiomas portugués, inglés e espanhol, que abordassem a relagdo do B-hCG com a mola

hidatiforme.

Apos a selecdo, os estudos foram organizados e analisados segundo sua relevancia,
qualidade metodologica e contribui¢do para o tema, possibilitando a constru¢do de uma sintese

acerca do papel do B-hCG na mola hidatiforme.



3. RESULTADOS

O quadro 1 apresenta os artigos cientificos selecionados que trataram da tematica de

acompanhamento do hormonio gonadotrofina coridnica humana e a gestagao molar.

Quadro 1 - Bibliografia utilizada para resultados e discussao

AUTOR ANO TiTULO

Delmanto et al. 2007 A curva de regressao da gonadotrofina coriénica humana
¢ util no diagnostico precoce da neoplasia trofoblastica

gestacional pos-molar?

Carvalho et al. 2024 Serum hCG levels in the prediction of molar pregnancy

below 11 weeks of gestational age

Riahi et al. 2020 Early Detection of Gestational Trophoblastic Neoplasia
Based on Serial Measurement of Human Chorionic
Gonadotrophin Hormone in Women with Molar

Pregnancy

Maesté et al. 2000 Caracteristicas das Curvas de Regressio da
Gonadotrofina  Coridnica  Pos-mola  Hidatiforme

Completa

Sita-Lumsden et al. 2012 Treatment outcomes for 618 women with gestational
trophoblastic tumours following a molar pregnancy at the

Charing Cross Hospital, 2000-2009

Delmanto et al. (2007) avaliaram 105 pacientes diagnosticadas com mola hidatiforme
completa, acompanhadas pelo Centro de Referéncia de Doenca Trofoblastica Gestacional da
Faculdade de Medicina de Botucatu. Dentre essas pacientes, 80 (76,2%) apresentaram uma
remissdo espontinea, enquanto 25 (23,8%) evoluiram para neoplasia trofoblastica gestacional

(NTG).



A andlise da curva de regressio do B-hCG demonstrou que, nas pacientes que
desenvolveram NTG po6s molar, o desvio da curva ocorreu, em média, 3,84 £+ 2,57 semanas
apés o esvaziamento uterino. Ja o platd ou ascensdo dos niveis hormonais, indicativo de
persisténcia da doenga, foi identificado em média 8,40 + 2,94 semanas apos o procedimento. A
diferenca entre esses dois momentos foi estatisticamente significativa (p < 0,001), mostrando

que o desvio da curva antecedeu em aproximadamente 4,6 semanas a elevacao do B-hCG.

Com esses dados, foi possivel observar que o acompanhamento da curva de regressao
do B-hCG tem grande utilidade clinica como uma ferramenta de acompanhamento pds-molar,

visto que o desvio da curva mostrou alta sensibilidade para o diagnostico precoce de NTG.

A pesquisa realizada por Carvalho et al. (2024) apresenta dados de 416 pacientes com
idade gestacional inferior a 11 semanas, sendo 79 casos de abortamento ndo molar (ANM) e
337 de mola hidatiforme completa (MHC). Com relacdo a caracteristicas clinicas, a idade
mediana foi semelhante para os dois grupos, 29 anos no grupo ANM e 27 anos no grupo MHC,

enquanto a mediana do numero de gestagdes foi de duas em ambos os grupos.

Os autores apontam que os niveis séricos de B-hCG foram significativamente mais
elevados nas pacientes com mola completa em todas as idades gestacionais analisadas (p <
0,001). Com 6-7 semanas, a mediana de hCG foi de 3.738 mUI/mL nos abortos ndo molares e
100.150 mUI/mL nas molas completas. Entre 89 semanas, os valores médios foram de 8.669
mUI/mL e 136.213 mUI/mL, respectivamente. J4 entre 10—11 semanas, os niveis atingiram

8.554 mUI/mL no grupo NMM e 207.806 mUI/mL nas pacientes com MHC.

Esses resultados indicam que, j& nas primeiras semanas de gestacdo, a dosagem de -
hCG ¢ capaz de diferenciar abortos nao molares de molas completas, sendo que valores acima

de 16.000 mUI/mL (6—7 sem), 65.000 mUI/mL (89 sem) e 126.000 mUI/mL (10-11 sem)

estdo fortemente associados a presenga de mola completa.

Riahi et al. (2020) teve como objetivo avaliar o comportamento da curva de regressao
da gonadotrofina coridénica humana em mulheres com diagndstico de mola hidatiforme, a fim
de identificar precocemente casos com evolugcdo para neoplasia trofoblastica gestacional.
Foram incluidas 201 pacientes acompanhadas em um centro de referéncia, todas submetidas a

dosagem sérica de B-hCG semanal ap6s o esvaziamento uterino.

10



As dosagens foram realizadas até que se observassem trés valores consecutivos dentro
da faixa de normalidade, caracterizando remissdo completa, ou até o surgimento de padroes

anormais que indicassem uma possivel evolucao para NTG.

Os resultados mostraram que as pacientes que evoluiram para NTG apresentaram
padrdes de regressao do B-hCG significativamente mais lentos, com tendéncia ao platd ou
elevagdo secundaria dos niveis hormonais, em comparagdo aquelas que tiveram remissao
espontanea. Esse comportamento alterado da curva ocorreu antes da elevagao sustentada do -
hCG, sugerindo que o desvio precoce da curva de regressdao ¢ um marcador sensivel de

transformagdo maligna.

Os resultados de Maesta et al. (2000) foram obtidos com um estudo de 61 pacientes
diagnosticadas com mola hidatiforme completa, acompanhadas no periodo de 1990 a 1998.
Desse total, 50 pacientes (82 %) apresentaram remissdo espontanea, enquanto 11 pacientes (18
%) evoluiram para neoplasia trofoblastica gestacional. No grupo das 50 pacientes com remissao
espontanea, a normalizagdo dos niveis de B-hCG ocorreu até a 14* semana pos-esvaziamento
em 43 pacientes, até¢ a 16* semana em 47 pacientes e em 100 % até a 20* semana. O numero
total de dosagens de B-hCG no grupo remissdao foi de 550 amostras, com média de 11
determinagdes por paciente. No grupo NTG, foram utilizadas 118 amostras, também com média

de 11 determinagdes por paciente.

As pacientes que evoluiram para NTG apresentaram desvio precoce da curva de

regressao normal da B-hCG entre a 4 e a 6" semana ap6s o esvaziamento molar.

A Figura 1 do estudo de Maesta ef al. apresenta as curvas médias de regressdo do f3-
hCG das pacientes com remissao espontanea e das que desenvolveram NTG. Observa-se que,
nas primeiras semanas apos o esvaziamento, os valores hormonais eram semelhantes entre os
grupos (=100.000 mUI/mL). Contudo, a partir da 4*-6 semana, as curvas passam a divergir de
forma evidente: enquanto a curva de remissdo espontanea apresentou queda logaritmica
continua, atingindo niveis préximos de 1.000 mUI/mL na 6* semana e inferiores a 10 mUI/mL
entre a 14* e 20" semanas, a curva das pacientes que evoluiram para NTG apresentou declinio
mais lento, com valores ainda superiores a 10.000 mUI/mL na 6* semana. Esses achados
demonstram que as alteragdes da curva de regressdo do B-hCG ocorrem precocemente,
permitindo a identificacdo antecipada das pacientes em risco para desenvolvimento de doenga

trofoblastica gestacional persistente.
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Figura 1: Curva de regressdo da B-hCG das pacientes com remissdo espontinea e das
que desenvolveram NTG. Os pontos da curva representam médias e intervalos de confianca a

95% em cada semana.
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Ja o artigo de Sita-Lumsden et al. (2012) avaliou 618 mulheres diagnosticadas com
tumores trofoblasticos gestacionais ap6s gravidez molar, acompanhadas no Charing Cross
Hospital, entre 2000 e 2009. As pacientes foram estratificadas conforme o escore de risco da
Federagdo Internacional de Ginecologia e Obstetricia, com base principalmente nos niveis

séricos de B-hCG, tempo desde o evento gestacional e presenga de metastases.

No inicio do tratamento, observou-se que 579 pacientes apresentavam niveis de B-hCG
compativeis com a categoria de baixo risco (escore FIGO < 6), enquanto as demais possuiam
concentragdes hormonais mais elevadas, associadas a risco moderado ou alto. A dosagem sérica
do B-hCG foi utilizada em todas as etapas do acompanhamento, sendo o principal parametro

para diagnostico, classificagdo de risco, monitoramento terapéutico e deteccao de recidiva.

Em conjunto, os achados dos estudos analisados demonstram que a monitorizagao do [3-
hCG constitui ferramenta indispensdvel no acompanhamento pds-molar, tanto para o

diagnostico precoce de NTG quanto para o monitoramento e avaliacdo de recidiva.
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4. DISCUSSAO

A presente revisdo teve como objetivo analisar os conhecimentos ja existentes na
literatura acerca do acompanhamento clinico da mola hidatiforme e a importancia das dosagens
séricas de gonadotrofina corionica humana. A analise dos estudos selecionados evidenciou que
a monitorizagdo dos niveis séricos de B-hCG ¢ um parametro fundamental para o diagndstico,
acompanhamento e detec¢do precoce de complicagdes, como a neoplasia trofobléstica

gestacional persistente.

O B-hCG tem duas fungdes principais na DTG. A primeira ¢ o diagndstico diferencial
precoce. Carvalho ef al. (2024) mostram que o hormonio ¢ muito mais alto em pacientes com
Mola Hidatiforme Completa do que em abortos ndo molares, mesmo nas primeiras semanas de
gestacdo. Por exemplo, a mediana de B-hCG entre 6—7 semanas foi de 100.150mUI/mL na
MHC. Valores acima de certos limites (como 16.000mULI/mL em 6-—7 semanas) sugerem

fortemente a mola, permitindo a conduta clinica correta rapidamente.

A segunda fungdo ¢ a vigilancia pos-esvaziamento. Ap6s o procedimento, o B-hCG
monitora se a doenca persistiu. Nesses casos, a tendéncia da curva de regressdo ¢ o que
realmente importa, ¢ ndo um valor isolado. Maesta et al. (2000) definiram que a remissao

espontanea ¢ quando o hormdnio normaliza em até 20 semanas.

A principal contribuicao da vigilancia € identificar o desvio precoce da curva, que indica

que a NTG esta se desenvolvendo.
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Quadro 2 - Informagdes sobre o desvio da curva do -hCG

ESTUDO ACHADO SOBRE O | TEMPO DO DESVIO | SIGNIFICADO
DESVIO

Maesta et al. | O desvio ¢ precoce | Entre 4* e 6* semana pos- | A alteracdao da curva ¢ o
(2000) (queda lenta, platd ou | esvaziamento. primeiro sinal de

elevagdo) malignizacao.

Delmanto et al. [O desvio ¢ um| 3,84 =+ 2,57 semanas | Antecede o diagndstico
(2007) marcador muito | apé6s o esvaziamento | formal da elevagdao do

sensivel. uterino. hormonio.

Riahi et al | O desvio precoce ¢ um | Nao indica tempo, apenas | O desvio ¢ um indicador
(2020) marcador sensivel. | modelo para mostrar | confidvel para comegar o
Regressdo lenta ou de | associagdo positiva da [ tratamento antes da
elevagdbes  anormais | medicao seriada e taxa de | elevacao total.

sdo vistas em | risco para NTG.

evolugdes para NTG.

Esses estudos concordam que a alteracdo da curva ¢ um marcador preditivo confiavel

que aparece semanas antes do diagnostico formal, permitindo o tratamento antecipado.

Para facilitar a vigilancia, o trabalho de Maesta et al. (2000) classificou os padrdes de
regressao em quatro tipos: Tipo I (queda normal), Tipo II (queda lenta), Tipo III (platd) e Tipo

IV (elevagdo). Os Tipos II, III e IV sinalizam risco e exigem ateng¢ao.

A grande relevancia clinica do monitoramento da curva de B-hCG estd na capacidade
de identificar o desvio precoce da regressao normal. Essa anormalidade ndo € necessariamente
uma elevacao do hormoénio, mas sim uma queda significativamente mais lenta ou a ocorréncia

de um platd, que ja sinaliza a persisténcia do tecido trofoblastico.

O estudo de Delmanto et al. (2007) quantificou precisamente o valor desse sinal de

alerta: enquanto o desvio da curva ocorreu em média com 3,84 semanas apds 0 esvaziamento

14



uterino, o plato ou ascensao dos niveis hormonais (o critério formal para o diagnostico de NTG)

foi identificado em média apenas com 8,40 semanas.

Essa diferenca de aproximadamente 4,6 semanas € critica, pois demonstra que o
monitoramento semanal do B-hCG oferece uma janela de tempo valiosa para o diagnostico
precoce. Esse achado corrobora as observagdes de Maesta et al. (2000) de que as alteragdes da
curva ja sao evidentes entre a 4* e 6* semanas, permitindo a identificagdo antecipada das

pacientes em risco e facilitando a intervengao antes que a doenga se estabelega completamente.

O B-hCG também ¢ vital para decidir como tratar a NTG. O estudo de Sita-Lumsden et
al. (2012) demonstra seu uso no escore de risco da FIGO. Niveis de B-hCG mais altos no inicio
do tratamento colocam a paciente em risco moderado ou alto, e isso define o regime de
quimioterapia. Pacientes de baixo risco (FIGO < 6) recebem quimioterapia mais leve, enquanto
as de risco mais alto, com B-hCG mais elevado, precisam de regimes combinados e mais fortes,
como 0 EMA-CO. O hormoénio ainda ¢ usado para monitorar o tratamento: se o B-hCG cai, o

tratamento esta funcionando; se ele sobe, pode haver falha terapéutica ou recidiva.

Ao comparar os estudos avaliados, observa-se que Carvalho et al. (2024) se concentram
no papel do B-hCG para o diagnoéstico inicial, enquanto os trabalhos de Maesta et al. (2000),
Delmanto et al. (2007) e Riahi et al. (2020) abordam a fase posterior, voltada ao
acompanhamento pos-esvaziamento. Embora apenas Carvalho ef al. (2024) tenha abordado o
B-hCG no diagnostico inicial da mola hidatiforme entre os estudos selecionados, isso nao
significa que os demais sejam menos relevantes. Na verdade, eles analisam outra etapa do
manejo. Nessa fase, o comportamento da curva de queda do B-hCG ¢ essencial para identificar
precocemente possiveis complicagdes, como a neoplasia trofobléstica gestacional. Assim, cada

estudo contribui para momentos diferentes do cuidado, complementando-se na pratica clinica.

Apesar de haver forte convergéncia na literatura, notam-se lacunas. Os estudos
revisados, em sua grande maioria, incluindo os de Carvalho et al., Maesté et al. e Delmanto et
al., se concentram na Mola Hidatiforme Completa, que ¢ a forma mais agressiva e que produz
niveis muito altos de B-hCG. Por causa disso, ndo ¢ possivel ter grande clareza sobre qual € o
papel e quais sdo os niveis de corte ideais do B-hCG na Mola Hidatiforme Parcial e como ele
devem ser usados para monitorar sua evolucdo para NTG. Como a parcial também tem risco de
se tornar maligna, essa falta de dados especificos aponta para a necessidade de futuras

pesquisas.
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Ademais, outro empecilho para uma visdo mais ampla sobre o estudo, ¢ a dificuldade
para encontrar trabalhos que abordem a aplicagdo do hormonio na pratica clinica, demonstrando
a escassez de pesquisas focadas na relagdo da gestacao molar e dos niveis quantitativos do 3-

hCG para obter diagnosticos iniciais da DTG.
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5. CONCLUSAO

Esse estudo de revisao bibliografica buscou analisar a literatura cientifica para
compreender acerca dos niveis do horménio B-hCG e sua relacdo com a mola hidatiforme e
suas complicagdes. Os achados deste trabalho confirmam que o B-hCG ¢ um marcador
biologico de suma importancia e ¢ essencial para o acompanhamento ¢ manejo da doenca.
Desse modo, o B-hCG demonstrou ser importante para identificagdo, para diagnostico precoce

da mola hidatiforme completa e para a definicdo de um regime de tratamento para a NTG.

Ademais, a dosagem seriada do B-hCG confirmou ser a ferramenta mais sensivel para
os acompanhamentos de pacientes pos-molar, tornando possivel a identificacao precoce de uma

evolucdo maligna da doenga.

Em suma, o estudo demonstra a relevancia da adesdo aos protocolos de monitoramento
semanal do B-hCG para vigilancia pds-molar. Além disso, a revisdo evidencia que ha poucos
estudos fortes que analisem o papel do beta-hCG especificamente na Mola Hidatiforme Parcial.

Essas lacunas indicam oportunidades importantes para pesquisas futuras.
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