CAPITULO 5

PROLACTINOMAS E MICROADENOMAS HIPOFISARIOS NA GESTAGAO: MANEJO
FARMACOLOGICO, CRESCIMENTO TUMORAL E DESFECHOS PERINATAIS

Francisca Moraes da Silva’;

Marli de Oliveira Nunes?;

Francisca Leonilda Sampaio Rodrigues?;
Michelle Leane Santana da Silva*;

Mary Grace Magalhaes de Araujo®;
Elisangela da Silva Morais®;

Maria Edna da Silva Bandeira’;

Maria Betania da Silva?;

Ana Sheila Chagas Pinho?;

Tamires Alves dos Santos'.

1. INTRODUGAO: O PANORAMA CLINICO E A EMERGENCIA DA LITERATURA
RECENTE

Os prolactinomas constituem os tumores hipofisarios funcionantes mais prevalentes
em mulheres em idade fértil, respondendo por quadros classicos de hiperprolactinemia,
amenorreia secundaria, galactorreia e infertilidade anovulatéria (HUANG; MOLITCH,
2019; LEVIN; ROTTENSTREICH, 2019). O advento e a consolidagcdo dos agonistas
dopaminérgicos revolucionaram a endocrinologia reprodutiva, restaurando a fertilidade
e tornando a gestagcdo um desfecho comum e alcangavel para mulheres portadoras de
microadenomas (lesdes <10 mm) e macroadenomas (=210mm) (SANT’ ANNA et al., 2020;
JEAN; FELBAUM, 2017).

Um aspecto epidemioloégico e bibliométrico digno de nota reside na distribuicdo
temporal das publicagdes. O levantamento sistematico em bases de dados latino-americanas
e internacionais (BVS/MEDLINE) revela que a producéo cientifica focada especificamente
no binbmio prolactinoma e gestagao concentra-se nos ultimos dez anos, inexistindo registros
indexados em décadas anteriores sob esses descritores combinados (WANG; ZHU, 2022;
BESHYAH et al., 2017).

Essa evolugdo histérica reflete a mudanga de paradigma: se no passado a
gestacao era desaconselhada pelo receio de expansao tumoral incontrolavel, a literatura
contemporanea estabeleceu algoritmos claros de seguranga medicamentosa e seguimento
clinico (O’'SULLIVAN et al., 2020; KARACA et al., 2018).Durante a gestacdo, a hipofise
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anterior sofre hiperplasia fisioldgica dos lactotrofos mediada pelos elevados niveis de
estrogénio placentario, aumentando o volume glandular em até 136% (HUANG; MOLITCH,
2019).

Este capitulo propde uma analise tedrico-pratica das repercussdes do microadenoma
e do prolactinoma na gestacéo, abordando o manejo farmacolégico com cabergolina e
bromocriptina, a vigilancia neuroftalmoldgica, o risco de apoplexia e os desfechos obstétricos.

2. FISIOPATOLOGIA DO CRESCIMENTO TUMORAL NO CICLO GRAVIDICO

O ambiente hormonal hiperestrogénico da gravidez exerce um potente estimulo
mitogénico e hiperplasico sobre o parénquima hipofisario. No entanto, o comportamento
proliferativo difere entre microadenomas e macroadenomas:Microprolactinomas (<10mm):
Apresentam risco de crescimento tumoral clinicamente significativo inferior a 3% durante a
gestagao (HUANG; MOLITCH, 2019; ARAUJO; BELO; CARVALHO, 2017).

A capsula selar intacta e as pequenas dimensoes lesionais conferem estabilidade,
tornando a gestacéao altamente segura;Macroprolactinomas (=10mm): Apresentam risco de
expansao sintomatica variando de 15% a 35%, especialmente em tumores com extensao
suprasselar prévia que nao receberam tratamento cirurgico citorredutor ou radioterapia antes
da concepcéao (LAMBERT et al., 2017; RASTOGI; BHADADA; BHANSALI, 2017);Apoplexia
Hipofisaria Gestacional: Complicacao rara, porém potencialmente fatal, caracterizada por
infarto isquémico ou hemorragico fulminante do adenoma (OGUZ et al., 2020; GALVAO et
al., 2017).

Manifesta-se por cefaleia subita de forte intensidade, vémitos em jato, paralisia de
pares cranianos oculomotores, colapso hemodindmico por insuficiéncia adrenal aguda e
perda visual aguda (OGUZ et al., 2020; XIA et al., 2018).

3. MANEJO FARMACOLOGICO: CABERGOLINA VERSUS BROMOCRIPTINA

A conduta medicamentosa no prolactinoma gestacional envolve ponderar a eficacia
antiproliferativa com o perfil de seguranga fetal (LEVIN; ROTTENSTREICH, 2019; LIAN
et al., 2017).Suspensédo apods a Confirmacdo da GestagdoPara a maioria das pacientes
com microadenomas e macroadenomas intraselares controlados, a recomendagao formal
€ a suspensao imediata do agonista dopaminérgico assim que a gestacao for confirmada
pelo teste imunolégico de gravidez ou ultrassonografia precoce (WANG; ZHU, 2022;
HERNANDEZ YERO, 2019).

A exposicdo embrionaria nas primeiras semanas de vida intrauterina ndo tem
demonstrado aumento na incidéncia de anomalias congénitas maiores, abortamentos
espontaneos ou prematuridade (SANT ANNA et al., 2020; O’'SULLIVAN et al., 2020). O
estudo multicéntrico brasileiro conduzido por Sant’ Anna et al. (2020), avaliando gestag¢des
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induzidas por cabergolina em portadoras de prolactinoma, reforgou a seguranga reprodutiva
do farmaco, sem evidéncias de teratogenicidade ou desfechos neonatais desfavoraveis
quando comparados a populagdo geral. Embora a bromocriptina possua o maior historico
cumulativo de segurancga na literatura (LIAN et al., 2017), a cabergolina consolidou-se como
a droga de escolha devido a sua maior afinidade aos receptores D,, comodidade posologica
semanal e melhor tolerabilidade gastrointestinal (SANT’ ANNA et al., 2020; BESHYAH et
al., 2017).

Caso a gestante apresente sinais clinicos e radiolégicos de crescimento tumoral
sintomatico (cefaleia refrataria ou perda campimétrica), a reinstituicdo imediata do agonista
dopaminérgico € a primeira linha terapéutica, promovendo rapida redugao volumétrica da
lesdo e descompressao do quiasma optico, reservando a descompressao neurocirurgica
transesfenoidal de emergéncia para casos refratarios a farmacoterapia (XIA et al., 2018;
OGUZ et al., 2020).

4. MONITORAMENTO CLINICO, LABORATORIAL E NEUROFTALMOLOGICO

O acompanhamento pré-natal da gestante com microadenoma ou macroadenoma
exige rigor propedéutico e desmistificagao de praticas obsoletas (HUANG; MOLITCH, 2019).

» Inutilidade da Dosagem Seriada de Prolactina: A dosagem de prolactina sérica
nao deve ser utilizada para monitorar o crescimento tumoral durante a gestagao
(HERNANDEZ YERO, 2019; ARAUJO; BELO; CARVALHO, 2017). O aumento
fisiolégico da prolactina induzido pelos estrogénios sobrepde-se a produgao
tumoral, gerando valores basais progressivamente elevados que ndao guardam
correlagado com o volume da massa hipofisaria;

* Avaliacdo Neuroftalmologica (Campimetria Visual): A avaliagdo do campo
visual (campimetria computadorizada ou manual) € o pilar da vigilancia. Para
microadenomas assintomaticos, realiza-se avaliacdo clinica trimestral. Em
macroadenomas proximos ao quiasma, a campimetria deve ser repetida
periodicamente para detectar precocemente a hemianopsia bitemporal (LAMBERT
et al., 2017; KARACA et al., 2018);

+ Ressonancia Magnética (RM) de Sela Turcica: A RM sem contraste (sem
gadolinio) é o método de imagem de escolha caso surjam alteragdes visuais ou
cefaleia persistente, delimitando a relagcdo entre a massa e as estruturas opticas
(HUANG; MOLITCH, 2019; OGUZ et al., 2020).5. PUERPERIO, AMAMENTACAO
E EVOLUCAO POS-PARTO. No puerpério imediato, a conduta em relagdo ao
aleitamento materno e a evolugado tumoral traz particularidades assistenciais
relevantes:

« Seguranga da Amamentagdo: Em portadoras de microadenomas ou
macroadenomas estaveis, a amamentacido ndo é contraindicada e deve ser
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amplamente incentivada (O’'SULLIVAN et al., 2020; ARAUJO; BELO; CARVALHO,
2017). Nao ha evidéncias de que o estimulo da sucgdo mamaria impulsione a
proliferagdo tumoral ou desencadeie crises de crescimento lesional;

* Remissédo Tumoral Espontanea Pos-Parto: Um fendbmeno bioldgico documentado
em até 10% a 20% das pacientes € a reducéo volumétrica espontanea ou até a
cura do microadenoma apds o parto, decorrente de microinfartos subclinicos e
da involugdo hormonal puerperal (ARAUJO; BELO; CARVALHO, 2017; KARACA
et al., 2018);

* Reavaliagdo Enddcrina Pos-Desmame: A reavaliagdo dos niveis basais de
prolactina e a realizacdo de nova RM de sela turcica devem ser programadas
para 2 a 3 meses apods o término do aleitamento materno ou no retorno das
menstruacgdes, decidindo-se entdo sobre o reinicio dos agonistas dopaminérgicos
(WANG; ZHU, 2022; O’'SULLIVAN et al., 2020).

5. IMPLICAGOES PARA A ASSISTENCIA DE ENFERMAGEM E A EQUIPE
MULTIPROFISSIONAL

A assisténcia multidisciplinar no pré-natal de alto risco e no alojamento conjunto
fundamenta-se nas seguintes intervengdes:

« Orientacdo Farmacologica Pré-Concepcional e no Primeiro Trimestre: Instruir
a mulher sobre a necessidade de suspender o agonista dopaminérgico logo
apos o teste positivo de gravidez (salvo orientagdo médica em macroadenomas
invasivos), desmistificando o medo de malformacdes fetais decorrentes do uso
prévio (SANT ANNA et al., 2020; LIAN et al., 2017);

* Educacgéo sobre Sinais de Alarme Neuroftalmologicos: Treinar a gestante para
reconhecer precocemente sintomas de expansao tumoral (cefaleia frontal
continua, escotomas, vis&o turva ou perda da vis&o lateral/periférica), orientando
a busca imediata pelo servigo de urgéncia obstétrica (OGUZ et al., 2020; GALVAO
et al., 2017);

+ Desaconselhamento de Exames Laboratoriais Desnecessarios: Esclarecer a
equipe e a paciente que a dosagem de prolactina no pré-natal nao tem valor
prognostico, evitando solicitagdes que gerem ansiedade descabida (HUANG,;
MOLITCH, 2019);

* Incentivo e Manejo da Lactagdo: Assegurar que a puérpera possa amamentar
com tranquilidade, prestando suporte a pega e ao posicionamento, monitorando
a auséncia de sintomas compressivos no pés-parto (O’'SULLIVAN et al., 2020).
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6. CONSIDERAGCOES FINAIS

A presenca de prolactinoma e microadenoma hipofisario na gestagao deixou de ser
um fator impeditivo para a maternidade, consolidando-se como uma condigdo de manejo
clinico altamente seguro e previsivel. O avango da literatura nos ultimos dez anos esclareceu
a seguranga dos agonistas dopaminérgicos e estabeleceu parametros conservadores de
acompanhamento.

A articulagdo entre a endocrinologia, a obstetricia de alto risco e a enfermagem
assegura a vigilancia adequada sem medicalizagdo excessiva, garantindo que o ciclo
gravidico-puerperal transcorra com estabilidade neuroenddcrina, preservagao visual e
pleno sucesso materno-infantil.
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