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RESUMO

A adenomiose é uma condicdo uterina benigna caracterizada pela invasao do tecido endometrial
na camada muscular do Utero, conhecida como miométrio. Essa invasdo envolve glandulas e
estroma endometrial, frequentemente acompanhadas por hiperplasia e hipertrofia das células
musculares uterinas, sendo identificada pela presenca desses elementos nas camadas
miometriais. Revisao narrativa da literatura realizada a partir da busca bibliogréfica na base de
dados PubMed, com os descritores “Adenomyosis”, “Etiophysiopathology”, “Diagnosis”,
“Treatment”. Os estudos pesquisados foram publicados em periddicos internacionais, sendo
selecionados artigos de revisao, revisao sistematica e metanalise. A etiofisiopatologia ndo é
completamente compreendida, mas fatores hormonais e inflamat6rios podem desempenhar um
papel. O diagnoéstico geralmente € feito por meio de exames de imagem, como ultrassonografia
ou ressonancia magnética. O tratamento pode incluir op¢des medicamentosas, como anti-
inflamatdrios e hormonios, para alivio dos sintomas. Em casos mais graves, a histerectomia
pode ser considerada, especialmente se 0s sintomas ndo respondem aos tratamentos
conservadores. A abordagem terapéutica é adaptada as necessidades individuais, considerando
a gravidade dos sintomas e a preferéncia da paciente. A adenomiose € uma doenca de
etiofisiopatologia, diagndstico e tratamento complexos, sendo necessarios avangos na literatura
cientifica em busca de sua melhor compreenséo, alem de diagnostico precoce e tratamento mais
assertivo e precoce.

Palavras-chave: adenomiose, etiofisiopatologia, diagnostico, tratamento.

ABSTRACT

Adenomyosis is a benign uterine condition characterized by the invasion of endometrial tissue
into the muscular layer of the uterus, known as the myometrium. This invasion involves glands
and endometrial stroma, often accompanied by hyperplasia and hypertrophy of uterine muscle
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cells, identified by the presence of these elements in the myometrial layers. A narrative
literature review was conducted through a bibliographic search on the PubMed database, using
the descriptors "Adenomyosis,” "Etiophysiopathology,” "Diagnosis,” and "Treatment." The
researched studies were published in international journals, and selected articles included
reviews, systematic reviews, and meta-analyses. The etiophysiopathology is not fully
understood, but hormonal and inflammatory factors may play a role. Diagnosis is typically
performed through imaging tests such as ultrasound or magnetic resonance imaging. Treatment
may involve medication options, such as anti-inflammatories and hormones, for symptom
relief. In severe cases, hysterectomy may be considered, especially if symptoms do not respond
to conservative treatments. Therapeutic approaches are tailored to individual needs, considering
the severity of symptoms and patient preferences. Adenomyosis is a condition with complex
etiophysiopathology, diagnosis, and treatment, necessitating advancements in scientific
literature for a better understanding, early diagnosis, and more effective and timely treatment.

Keywords: adenomyosis, etiophysiopathology, diagnosis, treatment.

1 INTRODUCAO

A adenomiose é uma condi¢do benigna do Utero caracterizada por uma invasdo
histol6gica do tecido endometrial na camada muscular uterina, conhecida como miométrio. Esta
invasdo geralmente se estende a uma profundidade de pelo menos 2,5 mm, ou abrange um
campo microscépico de grande ampliacdo a partir da camada basal do endométrio. A
adenomiose € identificada pela presenca de glandulas e estroma endometrial que penetram nas
camadas miometriais, frequentemente acompanhadas por hiperplasia e hipertrofia das células
musculares uterinas (BIRD et al, 1972).

A confirmacdo diagndstica da adenomiose tem sido tradicionalmente obtida por meio
de analise de espécimes uterinos ap6s histerectomia (KRENTEL et al, 2017). No entanto, com
0S avangos nas técnicas de imagem, como ultrassonografia e ressonancia magnética, tem
surgido uma discussdo sobre a possibilidade de diagnéstico radioldgico da condicao
(MEREDITH et al, 2009).

A apresentacdo clinica da adenomiose varia entre pacientes e pode incluir sintomas
como dor peélvica, cdlicas menstruais intensas, sangramento menstrual excessivo e impacto
negativo na qualidade de vida (BENAGIANO et al, 2015 apud SOLTOSKI et al, 2023). A falta
de consenso na literatura médica em relagdo a classificacdo da adenomiose e a dependéncia do
diagnostico histologico séo obstaculos para a pesquisa nesse campo (NELSEN et al, 2018).

Portanto, apesar dos avancos e discussfes em andamento, a adenomiose continua sendo
um desafio devido a complexidade de seu diagnostico, classificagdo e as variagdes na sua
apresentacdo clinica (FIGUEIRA et al, 2023).
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A incidéncia precisa da adenomiose permanece desconhecida, e dados na literatura
exibem uma ampla variacao (de 1% a 70%, com uma média geralmente relatada de 20% a 30%
dos espécimes de histerectomia). Essa variacao € atribuida a falta de consenso na padronizagéo
dos critérios de diagnostico e a diversidade de definicdes histologicas em uso. Geralmente, a
adenomiose afeta predominantemente mulheres com idades entre 40 e 50 anos. No entanto,
casos tém sido diagnosticados em mulheres mais jovens que apresentam sintomas como
sangramento uterino anormal e dismenorreia, especialmente devido aos avan¢os nos metodos
de diagnostico por imagem, incluindo a ultrassonografia e a ressonancia magnética
(FEBRASGO, 2021).

2 METODOLOGIA

A presente publicacdo se caracteriza como um trabalho de revisdo de literatura. Trata-
se de uma pesquisa descritiva efetuada através de revisdo bibliografica. O trabalho consiste em
uma pesquisa na literatura disponivel sobre Adenomiose, sua etiologia, diagndstico e
tratamento. A pesquisa foi realizada por meio da busca e analise de artigos, revistas e jornais
publicados sobre o tema, no periodo de 2008 a 2023, nas bases de dados do Google Académico,
Scielo, Science Direct e PubMed. Além disso, foram utilizados livros didaticos da area médica,
publicacdes da Organizacdo Mundial de Saide (OMS) e manuais que tratam do assunto em
questdo publicados pelo Ministério de Salde e Federacdo Brasileira de Ginecologia e
Obstetricia (FEBRASGO). Os resultados da pesquisa serdo discutidos neste trabalho de forma

contextualizada.

3 ETIOFISIOPATOLOGIA DA ADENOMIOSE

A adenomiose € uma condicdo complexa do Utero que tem suscitado um interesse
crescente na comunidade cientifica. O seu desenvolvimento parece estar intimamente
relacionado a exposi¢do a estrogénio, embora ainda haja muito a ser desvendado sobre os
mecanismos subjacentes. Além disso, diversos fatores de risco tém sido identificados,
destacando a complexidade dessa doenca. Entre os fatores de risco, destacam-se: idade entre
40 e 50 anos, menarca precoce (menos de 10 anos de idade), ciclos menstruais curtos (menos
de 24 dias de intervalo), uso prévio de contraceptivos hormonais e tamoxifeno, indice de massa
corporal elevado, multiparidade (mais de duas gestacdes), historia de abortamento,
manipulagdes uterinas prévias (curetagens, miomectomia, entre outras). A fisiopatologia da
adenomiose permanece em grande parte desconhecida, mas varias teorias foram propostas para

explicar o seu desenvolvimento: a) Invaséo direta do miométrio pelo endométrio: sugere-se que
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aadenomiose resulta da invaséo direta do endométrio nas camadas musculares do Gtero, embora
0S mecanismos precisos desse processo ainda ndo sejam claros; b) Metaplasia de resquicios
mullerianos: outros autores acreditam que hd o envolvimento de metaplasia de resquicios
mullerianos, o que pode explicar a presenca de nddulos adenomiéticos fora do Utero; c) Invaséo
da camada basal no sistema linfatico intramiometrial: algumas teorias sugerem que a
adenomiose ocorre devido a invaginagdo da camada basal no sistema linfatico intramiometrial,
d) Participacdo de células-tronco oriundas da medula dssea: uma hipdtese adicional sugere a
participacdo de células-tronco provenientes da medula 6ssea, baseada em estudos que indicam
0 papel dessas células na regeneracdo do endométrio (BIRD et al, 1972 apud BENAGIANO et
al, 2015 apud FIGUEIRA et al, 2023 apud STRUBLE et al, 2016).

Além dessas teorias, fatores locais, como hiperestrogenismo e alteracbes mecanicas na
peristalse uterina, podem desempenhar um papel no desenvolvimento da adenomiose.
Alteracdes hormonais e imunologicas locais também contribuem para o processo. Além disso,
a participacdo de esteroides sexuais, inflamacdo, neoangiogénese, fatores de crescimento e
mecanismos neurogénicos parece ser vital para o surgimento dos sintomas associados a
adenomiose, como dor pélvica, sangramento anormal e infertilidade (FIGUEIRA et al, 2023).

Estudos recentes realizados nos ultimos dez anos identificaram mediadores moleculares
da adenomiose, revelando que, apesar de compartilhar alguns mecanismos comuns com a
endometriose, como mutagdes genéticas e epigenéticas, alteragdes nos receptores hormonais e
mediadores inflamatdrios, a adenomiose apresenta mecanismos fisiopatoldgicos distintos. No
entanto, a associacdo entre essas duas doencas permanece relativamente frequente, variando de
20% a 80%, embora ainda haja controvérsias sobre suas fisiopatologias especificas
(FEBRASGO, 2021).

4 DIAGNOSTICO DA ADENOMIOSE

A adenomiose € uma condicdo uterina que tem sido extensivamente estudada, revelando
aspectos complexos em sua etiologia, apresentagéo clinica e impacto na saude reprodutiva das
mulheres. Tradicionalmente, a adenomiose foi associada a perimenopausa e a multiparidade,
afetando principalmente mulheres entre 40 e 50 anos. No entanto, avangos recentes nos métodos
de imagem estdo lancando luz sobre a ideia de que essa condigdo ndo esta restrita a mulheres
na perimenopausa (LEVGUR et al, 2000).

O quadro clinico da adenomiose é variado e muitas vezes desafiador de diagnosticar.
Os sintomas mais comuns incluem sangramento uterino aumentado e dismenorreia, afetando

cerca de 65% dos casos. Essa condicdo foi incorporada na classificacdo da FIGO (Federacao
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Internacional de Ginecologia e Obstetricia) como uma das etiologias a serem consideradas em
casos de sangramento uterino anormal, fazendo parte do acronimo PALM-COIN (FEBRASGO,
2021).

A relacdo entre adenomiose e infertilidade tem sido investigada em diversos estudos.
Os mecanismos possiveis incluem o comprometimento extenso da parede uterina, levando a
irregularidades na cavidade uterina, bem como disperistalse uterina causada pela adenomiose.
Além disso, a diminuicdo da reserva ovariana associada ao adiamento da maternidade também
tem sido observada recentemente como um fator potencial (BENAGIANO et al, 2014).

E importante ressaltar que a adenomiose pode coexistir com outras condicdes uterinas,
como miomas uterinos, polipos endometriais e endometriose. Os sintomas associados a
adenomiose, como aumento do fluxo menstrual e dismenorreia, sdo inespecificos e podem estar
presentes em outras condi¢des clinicas (NELSEN et al, 2018).

Além dos sintomas mais comuns, algumas mulheres relatam dispareunia (dor durante o
sexo) e dor pélvica crénica. Em cerca de um terco das pacientes, a adenomiose pode ser
assintomética ou associada a outras condi¢cdes, como miomas uterinos ou endometriose.
Quando a adenomiose € associada a miomas, pode haver uma massa uterina palpavel no
abdome (NELSEN et al, 2018).

A profundidade da invasdo do miométrio e a densidade das glandulas no miometrio
podem influenciar a gravidade dos sintomas, como sangramento anormal e dismenorreia.
Pacientes com infiltracdo sub-basal do miométrio e maior densidade glandular tendem a
apresentar sangramento anormal com mais frequéncia. O volume uterino geralmente nao
apresenta um aumento significativo, a menos que haja uma associacdo com leiomiomas
(NELSEN et al, 2018).

A relacdo entre adenomiose, infertilidade e complicacGes na gravidez ainda € objeto de
controveérsia na literatura. Estudos sobre a fertilidade natural em mulheres com adenomiose séo
escassos, e pesquisas que avaliam seu impacto nos resultados da reproducéo assistida geram
resultados inconclusivos e controversos (FEBRASGO, 2021).

Essa complexidade na relacdo entre adenomiose e fertilidade destaca a necessidade de
pesquisas adicionais para melhor compreender 0s mecanismos subjacentes e os potenciais

desafios reprodutivos associados a essa condi¢do (FEBRASGO, 2021).

4.1 METODOS DE IMAGEM
A ultrassonografia transvaginal e a ressonancia magnética representam abordagens

valiosas e complementares no contexto do diagnostico da adenomiose uterina. A
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ultrassonografia, devido & sua maior disponibilidade e menor custo, € comumente considerada
0 método primério de triagem, oferecendo uma sensibilidade de até 82% e uma especificidade
de até 84%. Entretanto, é importante ressaltar que a qualidade do exame e a experiéncia do
operador podem influenciar significativamente o desempenho diagndstico (MEREDITH et al,
2009).

No entanto, € essencial destacar que a heterogeneidade na definicdo dos critérios de
diagnostico, tanto na ultrassonografia como na histopatologia, leva a uma variabilidade nos
resultados e dificulta a generalizacdo dos achados. Os achados ultrassonogréaficos sugestivos de
adenomiose incluem aumento heterogéneo no volume uterino, auséncia de nddulos
miomatosos, formato uterino globoso, assimetria entre as paredes uterinas, heterogeneidade
difusa ou focal, cistos anecoicos no miométrio e estrias radiadas a partir do endométrio.
Pequenos focos hiperecogénicos na zona juncional, representando tecido endometrial
infiltrando a parede uterina sem sangramento associado, também podem ser observados. Cistos
miometriais, especialmente quando presentes na zona juncional com parede espessa, Sao
considerados um sinal altamente especifico de adenomiose, embora estejam presentes em
apenas cerca de metade dos casos. O mesmo se aplica as estrias ecogénicas subendometriais
(MEREDITH et al, 2009 apud KEPKEP et al, 2007).

A ressonancia magnética, frequentemente considerada o método de imagem mais
sensivel para o diagndstico de adenomiose, apresenta uma acurdcia comparavel, ou
ligeiramente superior, a ultrassonografia transvaginal, particularmente em casos de Uteros
miomatosos ou com grande volume. No entanto, como ocorre com outros métodos de
diagndstico, os critérios utilizados para a interpretacdo dos achados nao sdo uniformes. O
espessamento focal ou difuso da zona juncional, resultado da proliferacdo desordenada das
células da zona juncional, € um sinal da hipertrofia muscular associada a adenomiose. Uma
espessura da zona juncional superior a 12 mm é geralmente considerada diagnostica. Espessuras
entre 8 e 12 mm, combinadas com outros achados como espessamento focal e margens mal
definidas, podem sugerir adenomiose. A presenca de focos de alta intensidade na zona juncional
(cistos sanguineos) é altamente especifica para o diagndstico de adenomiose, mas esses achados
séo observados em apenas metade dos casos (DUEHOLM et al, 2007).

E importante notar que a espessura da zona juncional ¢ influenciada por variacoes
hormonais, ciclo menstrual e envelhecimento até a menopausa, 0 que pode afetar a preciséo
diagnostica da ressonancia magnética. Apesar de inimeros estudos terem sido conduzidos para

avaliar a extensdo e o tipo de adenomiose usando diversos métodos de imagem, ainda ndo existe
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um protocolo validado e universalmente aceito para o diagnostico e estadiamento da doenca
(DUEHOLM et al, 2007 apud KRENTEL et al, 2017).

5 TRATAMENTO

Até recentemente, a terapia predominante para a adenomiose uterina consistia na
realizacdo de uma histerectomia. No entanto, essa abordagem nao é vidvel para mulheres que
desejam manter a capacidade reprodutiva ou apresentam um alto risco cirurgico. O tratamento
Otimo da adenomiose permanece indefinido, e as dificuldades decorrem da heterogeneidade na
apresentacdo clinica da condicao, da sua associacdo com outras patologias ginecoldgicas, como
polipos, miomas e endometriose, da falta de critérios de diagndstico por imagem
universalmente aceitos e da limitada quantidade de estudos de alta qualidade disponiveis. A
escolha entre tratamento clinico e cirdrgico depende da idade da paciente, das suas intencoes
reprodutivas e da gravidade dos sintomas (FEBRASGO, 2021).

5.1 TRATAMENTO CLINICO

Até o presente momento, ndo existe um tratamento farmacoldgico especifico para a
adenomiose. O tratamento clinico visa principalmente ao controle dos sintomas, incluindo a dor
pélvica e o sangramento anormal. Infelizmente, as op¢des terapéuticas disponiveis baseiam-se
na supressao hormonal, resultando na amenorreia e, consequentemente, na impossibilidade de
concepcao. Todos os medicamentos disponiveis oferecem alivio temporario dos sintomas,
embora a seguranca e eficacia de nenhum tratamento medicamentoso para a adenomiose
tenham sido adequadamente avaliadas em um ndmero suficiente de mulheres. As opcdes
incluem anticoncepcionais orais combinados, progestagénios isolados em forma oral ou
injetavel, bem como o uso do sistema intrauterino de levonorgestrel (SIU-LNG) e analogos do
horménio liberador de gonadotrofina (GnRH) (STREUL et al, 2014).

O SIU-LNG demonstrou eficacia no tratamento da adenomiose em mulheres que
desejam preservar a fertilidade, com melhorias relatadas no sangramento e na dismenorreia,
aléem de modificagbes macroscopicas evidenciadas na ultrassonografia e ressonancia
magnética. Um efeito colateral comum € o sangramento irregular durante os primeiros meses
apos a insercao, que tende a cessar apos trés meses. Por outro lado, o uso de analogos do GnRH
deve ser limitado a curtos periodos devido a seus efeitos adversos e deve ser considerado apenas

em casos especificos e individualizados (STREUL et al, 2014).
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5.2 TRATAMENTO CIRURGICO

A abordagem cirargica, com a histerectomia como tratamento definitivo, é indicada para
mulheres com prole concluida, geralmente apos os 40 anos de idade, que apresentam sintomas
graves de sangramento uterino anormal e dismenorreia que ndo responderam a tratamentos
medicamentosos, incluindo terapias hormonais e intervengdes menos invasivas. Em casos de
doencga focal e superficial, a histeroscopia pode ser uma opcdo, permitindo a realizagéo de
ablacdo endomiometrial. A cirurgia conservadora do Utero para tratar a adenomiose € viavel e
pode proporcionar alivio dos sintomas, com melhora da dismenorreia em 80% dos casos e do
sangramento uterino anormal em 50% dos casos. No entanto, ndo existe um procedimento
padronizado definido, e a escolha da técnica deve ser personalizada (PONTIS et al, 2016).

Outra alternativa de tratamento conservador é a embolizacdo das artérias uterinas,
embora haja uma escassez de evidéncias quanto a eficacia na melhora dos sintomas e aos
potenciais impactos na fertilidade. Recomenda-se a abordagem individualizada dos casos,
levando em consideracao aqueles que ndo respondem ao tratamento menos invasivo apos uma
discussdo completa dos resultados com a paciente, incluindo a obtencéo do seu consentimento
informado. A histerectomia permanece o tratamento cirdrgico padrdo e definitivo para a
adenomiose sintomatica, especialmente em mulheres que ndo planejam futuras gestacdes, ndo
desejam preservar o Utero e ndo obtiveram sucesso com tratamentos conservadores,

particularmente na presenca de adenomiose difusa (PONTIS et al, 2016).

6 CONCLUSAO

A adenomiose é uma condicdo que afeta a qualidade de vida de muitas mulheres em
idade reprodutiva em todo o mundo. Embora sua fisiopatologia ndo seja completamente
compreendida e existam varias teorias para explicar a origem da doenca, hd um crescente
entendimento sobre o assunto. Além disso, a identificacdo da relagcdo entre a adenomiose e
certos hormdénios, como o estrogénio, tem desempenhado um papel significativo no
desenvolvimento de tratamentos farmacologicos.

Apesar de o tratamento conservador ser eficaz para algumas mulheres, sua eficacia ainda
ndo € universal, levando algumas pacientes a considerar a cirurgia como uma alternativa. No
que diz respeito ao tratamento cirurgico, existem opg¢Ges menos invasivas do que a
histerectomia, 0 que pode permitir que as mulheres mantenham sua fertilidade mesmo apés a
remocdo da adenomiose. No entanto, é crucial aprimorar continuamente as técnicas cirargicas

para garantir melhores resultados.
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