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RESUMO

Introdugdo: A gestacdo ectdpica (GE) ocorre quando o embrido se implanta fora do Utero, sendo
a principal causa de morbidade e mortalidade materna no primeiro trimestre. Fatores como
anomalias tubadrias, infec¢Ges pélvicas e tratamentos de fertilidade sdao riscos conhecidos. O
diagndstico precoce e o tratamento eficaz sdo essenciais para evitar complicagcdes graves.
Objetivo: O estudo visa realizar uma revisdao da literatura sobre a etiopatogénese e as
abordagens terapéuticas da GE, buscando aprimorar o diagndstico, tratamento e preservacao da
fertilidade das pacientes. Metodologia: Foi realizada uma revisdao qualitativa exploratdria em
bases de dados cientificas como PubMed, SciELO, LILACS, Google Académico e MEDLINE, com
artigos publicados entre 2010 e 2023. A pesquisa incluiu estudos que abordam a etiologia,
diagndstico e tratamentos da GE, resultando na sele¢do de 22 artigos relevantes. Resultados e
Discussao: A GE estd associada a fatores anatémicos, infecciosos e ambientais, como DIP, cirurgia
tubdria e uso de dispositivos intrauterinos. O diagndstico precoce é realizado por
ultrassonografia transvaginal e dosagem de B-hCG. O metotrexato é eficaz em casos iniciais,
enquanto a cirurgia (laparoscopia) é indicada em casos mais avancados. Pesquisas atuais
sugerem novas terapias, como imunoldgicas e baseadas em células-tronco. Consideragdes
Finais: O diagndstico precoce e o tratamento personalizado sdo cruciais para a salde materna e
preservacao da fertilidade. A pesquisa continua em novas terapias e biomarcadores que podem
melhorar os resultados clinicos e reduzir complicag¢des.

Palavras-chave: Gestacdo Ectdpica; Etiopatogénese; Abordagem Terapéutica; Tratamento
Medicamentoso; Tratamento Cirurgico; Diagndstico.
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Ectopic pregnancy: Etiopathogenic approach and therapeutic
approach

ABSTRACT

Introduction: Ectopic pregnancy (EG) occurs when the embryo implants outside the uterus,
and is the main cause of maternal morbidity and mortality in the first trimester. Factors such
as tubal anomalies, pelvic infections, and fertility treatments are known risks. Early diagnosis
and effective treatment are essential to avoid serious complications. Objective: The study
aims to conduct a literature review on the etiopathogenesis and therapeutic approaches of
EG, seeking to improve the diagnosis, treatment, and preservation of patients' fertility.
Methodology: An exploratory qualitative review was performed in scientific databases such
as PubMed, SciELO, LILACS, Google Scholar, and MEDLINE, with articles published between
2010 and 2023. The search included studies that address the etiology, diagnosis, and
treatments of EG, resulting in the selection of 22 relevant articles. Results and Discussion: EG
is associated with anatomical, infectious, and environmental factors, such as PID, tubal
surgery, and use of intrauterine devices. Early diagnosis is performed by transvaginal
ultrasound and B-hCG measurement. Methotrexate is effective in early cases, while surgery
(laparoscopy) is indicated in more advanced cases. Current research suggests new therapies,
such as immunological and stem cell-based therapies. Final Considerations: Early diagnosis
and personalized treatment are crucial for maternal health and fertility preservation. Research
continues into new therapies and biomarkers that may improve clinical outcomes and reduce
complications.

Keywords: Ectopic Pregnancy; Etiopathogenesis; Therapeutic Approach; Drug Treatment;
Surgical Treatment; Diagnosis.
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INTRODUCAO

A gestacdo ectodpica (GE) é uma complicagdo obstétrica caracterizada pela
implantagao do embridao fora da cavidade uterina, com a grande maioria dos casos
ocorrendo nas trompas de faldpio. Embora menos prevalente do que as gestagdes
intrauterinas, a gestacdo ectdpica representa uma das principais causas de morbidade
e mortalidade materna no primeiro trimestre de gestacao (Aydogmus et al., 2014). A
condicdo é associada a risco elevado de hemorragias internas, ruptura tubaria e
necessidade de intervencdo cirurgica de emergéncia, o que justifica a importancia de

um diagndstico precoce e uma abordagem terapéutica eficaz (Rana et al., 2013).

A etiopatogénese da gestacdo ectdpica envolve uma interacdo complexa de
fatores anatomicos, fisiolégicos e moleculares. Alteragdes nas trompas de faldpio,
infecgdes pélvicas, cirurgias tubdrias anteriores e condigdes como a endometriose tém
sido identificadas como fatores de risco importantes para o desenvolvimento dessa
complicagdo (Marion & Meeks et al., 2012; Zalecka et al., 2022). A inflamagdo crdnica
das trompas, causada por infec¢cdes como clamidia e gonorreia, resulta em cicatrizes e
obstrucées que comprometem a migracdo do Ovulo fertilizado para o utero,
aumentando a probabilidade de implantacao ectdpica (George et al., 2018). Além disso,
disfuncdes hormonais, como desequilibrios nos niveis de progesterona, também

desempenham um papel crucial na patogénese da GE (Panelli et al., 2015).

O diagndstico precoce da gestagao ectdpica é essencial para minimizar os riscos
para a saude materna. Os métodos diagndsticos incluem a ultrassonografia transvaginal,
gue permite a visualizacdo da localizacdo da gestacao, e a dosagem de B-hCG sérico,
cujos padrdes de evolugdo sao fundamentais para distinguir entre uma gestacao
ectépica e uma gestacdo intrauterina normal (De Morais & Barreira, 2021). O
tratamento da GE depende do estado clinico da paciente, do tamanho da gestacao
ectdpica e da integridade das trompas. As opgdes terapéuticas incluem a medicacao
com metotrexato, que age como um agente quimioterdpico para interromper o
crescimento das células trofoblasticas, e a cirurgia, que pode ser realizada de forma
conservadora ou radical, dependendo do grau de comprometimento tubario e da

estabilidade hemodinamica da paciente (Tavares et al., 2023; Ozcan et al., 2021).

Apesar dos avancos no diagndstico e tratamento da gestacdo ectdpica, muitos
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desafios permanecem, especialmente no que se refere a personalizagdo das terapias. A
escolha do tratamento ideal ainda depende de varios fatores, incluindo a localizagdo da
gestacdo, a saude reprodutiva da mulher e a presenca de complica¢cdes associadas
(Hendriks et al., 2020). Além disso, a pesquisa sobre novos biomarcadores e terapias
alternativas, como o uso de terapia imunoldgica ou tratamentos baseados em células-

tronco, pode abrir novas perspectivas para a gestao dessa condicao (Victoir et al., 2024).

Diante da relevancia clinica e dos desafios terapéuticos envolvidos na gestacao
ectdpica, este estudo tem como objetivo realizar uma revisdo abrangente da literatura
sobre a abordagem etiopatogénica e terapéutica dessa condicdo. Através da
consolidagdo das evidéncias mais recentes, busca-se contribuir para o aprimoramento
do diagndstico precoce, da compreensdao dos fatores de risco e da escolha de
tratamentos mais eficazes, visando melhorar os desfechos maternos e preservacdo da

fertilidade das pacientes.

METODOLOGIA

Realizou-se uma revisdo de literatura exploratéria e qualitativa nas bases de
dados PubMed, SciELO, LILACS, Google Académico e MEDLINE, com o objetivo de
investigar a abordagem etiopatogénica e o enfoque terapéutico da gestacdo ectdpica. A
busca foi conduzida utilizando os descritores "Gestacdao Ectdpica”, "Etiopatogénese”,
"Abordagem Terapéutica", "Tratamento Medicamentoso", "Tratamento Cirurgico" e
"Diagndstico", combinando-os com os operadores booleanos AND e OR para refinar os

resultados e ampliar a abrangéncia da pesquisa.

O periodo de busca abrangeu publicagdes entre 2010 e 2023, com foco em
artigos cientificos, dissertacdes, teses e monografias publicadas em inglés, portugués ou
espanhol. Os critérios de inclusdo consideraram os estudos que abordaram diretamente
0os aspectos etiopatogénicos e terapéuticos da gestacdo ectdpica, disponiveis
integralmente nas bases de dados selecionadas.

Foram estabelecidos critérios de exclusdo para remover estudos publicados
antes de 2010, trabalhos que ndo se encaixassem nos formatos especificados (artigos
completos, dissertacbes ou teses), publicacdes em idiomas diferentes de inglés,

portugués ou espanhol, ou estudos que nao estivessem disponiveis na integra. Além
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disso, foram excluidos artigos que tratassem de outros tipos de gravidez ectdpica sem
relevancia especifica para a abordagem etiopatogénica ou terapéutica da gestagdo
ectdpica tubdria, que é o foco principal da pesquisa.

Inicialmente, a busca gerou 48 estudos potencialmente relevantes. Apds a
aplicacdo dos critérios de inclusdao e exclusdo, 22 estudos foram selecionados para
andlise detalhada. Esta metodologia permitiu a selecao de artigos cientificos de alta
qualidade, assegurando a pertinéncia e robustez dos estudos incluidos, e possibilitou
uma analise aprofundada da etiopatogénese e das op¢bes terapéuticas para a gestagao

ectopica.

RESULTADOS E DISCUSSAO

ETIOLOGIA E EPIDEMIOLOGIA

A gestacdo ectdpica (GE) ocorre quando o embrido se implanta fora da cavidade
uterina, sendo a localizagdo tubdria a mais comum, seguida pela implantagao ovariana,
cervical e abdominal. Os principais fatores etioldgicos incluem anomalias tubarias,
historico de doengas inflamatdrias pélvicas (DIP), cirurgia tubdria anterior,
endometriose, métodos contraceptivos, especialmente os dispositivos intrauterinos
(DIU), e a fertilizacdo in vitro (FIV). A presenca de altera¢cGes anatémicas nas trompas de
Falépio, como aderéncias e cicatrizes, é a principal causa subjacente da GE. Além disso,
a exposicdo a substancias toxicas, como o tabagismo, pode alterar a funcdo tubdria e
aumentar o risco de GE.

Estudos recentes demonstram que mulheres com histérico de DIP tém um risco
significativamente aumentado de gestacao ectépica. Um estudo de 2022 estimou que
mulheres com DIP tém uma probabilidade 3 a 5 vezes maior de desenvolver GE em
comparacdo aquelas sem histérico da doenca (Solangon et al., 2023). Além disso, a
manipulacdo tubaria durante tratamentos de fertilidade, como a FIV, também esta
associada a um aumento no risco de gravidez ectdpica, com taxas que variam de 2,1% a
7,5%, dependendo dos métodos utilizados e da gravidade da infertilidade subjacente
(Jiménez-Oliver et al., 2021).

Embora os fatores conhecidos expliguem grande parte dos casos, uma
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proporc¢do significativa de gestacdao ectépica permanece idiopdtica, sugerindo que
outros fatores ambientais e genéticos possam contribuir para o seu desenvolvimento.
Recentemente, estudos tém investigado a associacdo entre genes envolvidos na
resposta inflamatdria e o risco de GE, com destaque para os polimorfismos no gene IL-6
e TNF-a, que foram associados a um maior risco de GE em popula¢des de mulheres com

historico de DIP (Pujol et al., 2022).

DIAGNOSTICO

O diagndstico precoce da gestacao ectdpica é crucial para prevenir complica¢des
graves, como a ruptura tubdria e a hemorragia interna, que podem ser fatais. A
abordagem diagndstica é baseada em uma combinacdo de histdria clinica, exames
laboratoriais e imagens. O teste de gravidez urinario é o primeiro passo, seguido por
niveis de B-hCG (gonadotrofina coriénica humana) que, em uma GE, tipicamente
apresentam valores mais baixos do que uma gestagao intrauterina normal.

A ultrassonografia transvaginal é o método padrdo para o diagndstico da GE,
sendo capaz de identificar a localizacdo da gestacdao e avaliar sinais de hemorragia
interna. O uso de Doppler, para avaliar o fluxo sanguineo no local de implantacao,
também tem se mostrado eficaz na identificacdo precoce de casos de GE (Webster et
al., 2021). Em casos duvidosos, a laparoscopia diagndstica permanece como um padrao
ouro, permitindo ndo apenas confirmar a GE, mas também possibilitar a intervencao
terapéutica.

A sensibilidade da ultrassonografia na deteccdo de GE tem aumentado
consideravelmente com o uso de tecnologia de alta resolucao e doppler colorido, com
alguns estudos mostrando taxas de deteccdo superiores a 95% em casos de GE tubaria
(Chowdary et al., 2024). No entanto, em gestacbes ectdpicas ndo tubdrias ou mais raras,
como as cervicais ou ovarianas, a imagem pode ser menos clara, e a avaliacdo clinica

detalhada é essencial.

TRATAMENTO TERAPEUTICO
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O tratamento da gestacao ectdpica (GE) visa, em primeiro lugar, salvar a vida da
paciente, preservar a funcdo reprodutiva quando possivel e evitar sequelas a longo
prazo. A abordagem terapéutica deve ser personalizada de acordo com a localizagdo da
gestacdo ectdpica, o estado clinico da paciente e o desejo de preservacao da fertilidade.
As op¢des de tratamento incluem abordagens medicamentosa, cirdrgica e, em alguns

casos, uma combinacdo de ambas.

Tratamento Medicamentoso

O uso de medicamentos para tratar a gestacdo ectdpica é particularmente
indicado em casos de diagndstico precoce, onde a GE ainda ndo causou ruptura ou
hemorragia significativa. O principal medicamento utilizado é o metotrexato (MTX), um
agente quimioterdpico que inibe a divisao celular e, assim, interrompe o crescimento do

embrido implantado fora do utero.

Metotrexato

O MTX é a primeira escolha de tratamento para gesta¢des ectdpicas nao
complicadas. Quando administrado, o medicamento age ao interferir na sintese de DNA,
levando a apoptose (morte celular) das células do trofoblasto (tecido que compode a
placenta). A aplicacdo de MTX é normalmente realizada em dose Unica, mas pode ser
repetida dependendo da evolucdo dos niveis de B-hCG (gonadotrofina coribnica
humana), que devem diminuir progressivamente apds o tratamento. Estudos
demonstram uma taxa de sucesso de 85% a 95% para GE tubdria em estagios iniciais
(Barnhart et al., 2021). No entanto, o tratamento com MTX é contraindicado em
pacientes com sinais de hemorragia ativa, uma massa tubaria maior que 3,5 cm ou

evidéncias de ruptura.

Indicadores para o uso de MTX

Brazilian Journal of Implantology and Health Sciences
Volume 6, Issue 12 (2024), Page 545-560.



Gestagdio ectopica: Abordagem etiopatogénica e enfoque terapéutico
Costa de Sousa et. al.

Os critérios para o uso de metotrexato incluem: Niveis de B-hCG menores que
5.000 mUI/mL (valores mais altos podem indicar um risco maior de falha do
tratamento); Auséncia de batimento cardiaco fetal; Gesta¢dao ectépica de localizagao
tubaria sem sinais de ruptura; Pacientes clinicamente estdveis, sem sinais de
sangramento ativo ou hemorragia interna significativa.

O acompanhamento pods-tratamento com MTX é realizado com medicdes
seriadas de B-hCG, geralmente a cada 2-3 dias, até que os niveis caiam para menos de 5
mUI/mL. Em casos em que a queda de B-hCG n3do é adequada, novas doses de MTX
podem ser administradas, ou, caso o tratamento falhe, uma abordagem cirurgica pode

ser necessaria (Solangon et al., 2023).

Outros Medicamentos

Pesquisas recentes sugerem que a combinacdo de metotrexato com outros
medicamentos pode aumentar a eficdcia do tratamento em certos casos. O
mifepristona, um antagonista de progesterona, tem sido estudado como uma terapia
adjuvante ao MTX, potencializando a resposta imunoldgica e acelerando a regressao do
trofoblasto. Outro medicamento investigado é o misoprostol, que pode ser usado para
aumentar a efetividade do MTX, promovendo a expulsdo do embrido e diminuindo a

necessidade de uma segunda dose de metotrexato (Jiang et al., 2022).

Tratamento Cirurgico

Quando o tratamento medicamentoso ndo é indicado ou eficaz, a intervencao
cirargica é a opcao preferencial. A cirurgia também é indicada quando a paciente
apresenta sinais de ruptura tubaria, hemorragia interna ou dor intensa. Além disso, em
casos em que a gestacao ectdpica é diagnosticada em estagios mais avangados ou em
locais dificeis de tratar com medicacdo, a cirurgia é necessaria para controlar

complicacdes e evitar danos maiores.

Laparoscopia
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A laparoscopia é a técnica cirdrgica minimamente invasiva preferida para o
tratamento da GE, pois permite a remocdo do tecido ectépico com menor risco de
complicagdes, menor dor pds-operatdria e recuperagdao mais rapida. A abordagem
laparoscépica pode ser utilizada tanto para a remocdo do embrido (salpingostomia)
quanto para a remocao da trompa afetada (salpingectomia), dependendo da extensao

do dano e da preservacao da funcdo reprodutiva.

Salpingostomia

Quando o objetivo é preservar a fertilidade, especialmente em pacientes jovens
ou que desejam engravidar no futuro, a salpingostomia pode ser realizada. Esse
procedimento consiste na remog¢do do embrido ectépico sem retirar a trompa de
Falépio. Em casos em que a trompa nao esta significativamente danificada e a GE foi
diagnosticada precocemente, a salpingostomia tem bons resultados, com taxas de
fertilidade subsequentes que podem chegar a 50% a 70%, dependendo de fatores

individuais (Chan et al., 2021).

Salpingectomia

Quando a trompa estd gravemente danificada, com ruptura ou
comprometimento da fungdo, a salpingectomia (remoc¢do completa da trompa) é
indicada. A salpingectomia pode ser realizada laparoscopicamente ou por via aberta,
dependendo da situagdo clinica da paciente. Embora esse procedimento resulte na
perda de uma trompa, ele ndo impede a gravidez, uma vez que a outra trompa pode

compensar a funcdo reprodutiva (Barnhart et al., 2021).

Outras Localizagées Ectdpicas

Em casos de GE ovariana, cervical ou abdominal, a abordagem cirurgica também
é realizada por via laparoscépica. A resseccdo do tecido ectépico é crucial para evitar

complicacOes, e a técnica laparoscopica tem mostrado ser eficaz na remocdo de tecidos
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ectdpicos nesses locais. No entanto, esses tipos de GE exigem uma maior experiéncia
cirdrgica, pois ha um risco aumentado de lesdo de érgdos adjacentes, como o intestino

ou a bexiga, além de um risco maior de sangramentos (Webster et al., 2021).
NOVAS ABORDAGENS E FUTURAS

Pesquisas em andamento buscam alternativas terapéuticas mais eficazes, menos
invasivas e com menores riscos para as pacientes. Algumas das inovagdes incluem:

Terapias imunoldgicas e bioldgicas: O tratamento de GE com base na modulacao
da resposta imunoldgica local estd ganhando atencdo. Estudos sugerem que o uso de
anticorpos monoclonais, como os que inibem o fator de crescimento endotelial vascular
(VEGF), pode reduzir a formagao de neovasos sanguineos no trofoblasto e melhorar a
resolucao da GE (Hendriks et al., 2020).

Terapias celulares: O uso de células-tronco ou fatores de crescimento para
regenerar ou reparar o tecido danificado das trompas de Falépio pode ser uma area
promissora para o tratamento de GE e, ao mesmo tempo, para a preserva¢ao da
fertilidade.

Monitoramento molecular e biomarcadores: A utilizacdo de biomarcadores que
ajudem a identificar a geocidade mais precocemente e a prever a resposta ao
tratamento estda em desenvolvimento. Biomarcadores como proteinas inflamatérias (C-
reativa, IL-6) e moléculas associadas a angiogénese (VEGF) estdo sendo estudados para
ajudar a personalizar o tratamento e reduzir o risco de complica¢des a longo prazo (Pujol

et al.,, 2022).

CONSIDERACOES FINAIS

A gestacdo ectodpica (GE) é uma condicdo ginecoldgica que representa um

desafio significativo para a saude da mulher, com riscos elevados de complicacdes
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graves, como ruptura tubaria e hemorragia interna. Sua etiologia é multifatorial, com
fatores anatomicos, infecciosos e ambientais, como a doenga inflamatéria pélvica (DIP),
intervengdes cirdrgicas anteriores e o uso de métodos contraceptivos, incluindo o
dispositivo intrauterino (DIU), sendo os mais comuns. A compreensao detalhada dos
fatores de risco associados a GE é crucial para a prevencao e o diagndstico precoce, que,
por sua vez, desempenham um papel vital na redugdo das complicagdes maternas e na

preservacao da funcdo reprodutiva.

O diagndstico precoce da gestagao ectdpica é essencial para evitar complicagdes
severas. O uso de ultrassonografia transvaginal com doppler colorido tem demonstrado
eficacia em detectar a localizacdo da gestacdo e sinais precoces de complicagdes, como
hemorragia interna. No entanto, em casos de localizagdes menos comuns da GE, como
cervical ou ovariana, a avaliacdo clinica detalhada e, quando necessario, a laparoscopia

diagnéstica continuam sendo fundamentais.

Em relagdo ao tratamento, tanto abordagens medicamentosa quanto cirurgica
sdo vidveis, dependendo da fase da gestacdo e das condi¢bes clinicas da paciente. O
metotrexato (MTX) tem se mostrado uma opcao eficaz para gestagdes ectdpicas iniciais
e ndo complicadas, com altas taxas de sucesso. Contudo, em casos mais avang¢ados ou
guando ha complicagdes como ruptura, a intervengao cirurgica, preferencialmente por
via laparoscépica, é necessaria. A escolha entre salpingostomia e salpingectomia deve
ser cuidadosamente considerada com base no desejo da paciente de preservar a

fertilidade e no grau de comprometimento da trompa afetada.

Ademais, a pesquisa em novas abordagens terapéuticas promete melhorar o
manejo da GE. Terapias imunoldgicas, como os anticorpos monoclonais e a modulacdo
da resposta inflamatéria local, apresentam um grande potencial para tratamentos
menos invasivos. A utilizacdo de biomarcadores para um diagndstico mais precoce e o
desenvolvimento de terapias celulares para regeneracdo do tecido tubario danificado
podem revolucionar o tratamento, especialmente em pacientes que buscam preservar

a fertilidade.
Por fim, o avanc¢o no diagndstico, tratamento personalizado e a pesquisa de

novas terapias sao essenciais para melhorar os resultados clinicos e preservar a saude

reprodutiva das mulheres afetadas. A constante atualiza¢do das praticas clinicas, aliada
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a inovagOes tecnoldgicas e terapéuticas, permitird um manejo mais eficiente, com

menos complicagdes e melhores progndsticos para as pacientes.
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