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RESUMO

O cancer de ovario (CO) é uma neoplasia maligna atualmente classificada como de maior
morbimortalidade e letalidade dentre os tumores que afetam o sistema ginecolégico da
mulher. A etiopatogenia para tal afeccdo ndo é totalmente conhecida, ainda assim, a
explicacdo mais aceita para o tipo de neoplasia mais recorrente € a “hipodtese tubaria”. No
que tange a epidemiologia, essa enfermidade teve uma estimativa para o ano de 2020 de
aproximadamente 308.069 pacientes com CO, com indices associados a mortalidade
chegando a cerca de 47%. Também, a prevaléncia do subtipo cancer epitelial de ovario,
um carcinoma seroso de alto grau, originario principalmente na porcdo distal das tubas
uterinas, correspondendo a 90% dos casos. Tendo em vista o lugar primario da
malignidade, nem sempre é uma missdo possivel designar qual o local de origem e regides
metastaticas, entretanto, sabe-se que a mais comum de disseminacdo é o peritonio. Os
sintomas do CO expressam-se de forma insidiosa, bem como, apresentam similaridades
entre os quadros iniciais e avancados da doenca, tais quais: sinais gastrointestinais,
urinarios ginecologicos e distdrbios alimentares. Além disso, 0 CO ndo é uma doenca
Unica, o qual possui uma miscelanea de tipos histoldgicos, correlacionados aos mais
diversos fatores biofisicos e de microambiente, tornando mais dificil o diagnostico
precoce. Tendo em vista tais fatos, na maioria das vezes, o CO é identificado ja em
estagios avancados e cerca de dois tercos diagnosticados tardiamente. Tal agravante
interfere na propedéutica, reduzindo opg¢des terapéuticas e no prognostico dos pacientes.
Por fim, o tratamento padrdo para o CO é a citorreducao cirdrgica maxima, seguida de
quimioterapia a base de platina, ressaltando também os tratamentos mais inovadores da
atualidade, citando-se a quimioterapia intraperitoneal hipertérmica.
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ABSTRACT

Ovarian cancer (OC) is a malignant neoplasm currently classified as having the highest
morbidity and mortality among tumors that affect women's gynecological system. The
etiopathogenesis for this condition is not fully known, yet the most accepted explanation
for the most recurrent type of neoplasia is the “tubal hypothesis”. With regard to
epidemiology, this disease had an estimate for the year 2020 of approximately 308,069
patients with OC, with rates associated with mortality reaching approximately 47%. Also,
the prevalence of the epithelial ovarian cancer subtype, a high-grade serous carcinoma,
originating mainly in the distal portion of the uterine tubes, corresponding to 90% of
cases. In view of the primary site of malignancyi, it is not always possible to designate the
site of origin and metastatic regions, however, it is known that the most common site of
dissemination is the peritoneum. OC symptoms are expressed in an insidious way, as well
as presenting similarities between the initial and advanced stages of the disease, such as:
gastrointestinal signs, gynecological urinary signs and eating disorders. In addition, OC
is not a single disease, which has a miscellany of histological types, correlated with the
most diverse biophysical and microenvironment factors, making early diagnosis more
difficult. In view of these facts, most of the time, OC is identified in advanced stages and
about two thirds are diagnosed late. This aggravating factor interferes with propaedeutics,
reducing therapeutic options and the prognosis of patients. Finally, the standard treatment
for OC is maximum surgical debulking, followed by platinum-based chemotherapy, also
emphasizing the most innovative treatments currently available, such as hyperthermic
intraperitoneal chemotherapy.

Keywords: cancer ovarian, diagnosis, epidemiology, physiopathology, treatment.

1 INTRODUCAO

O cancer de ovario (CO) é uma neoplasia maligna classificada, hodiernamente,
como de maior morbimortalidade e letalidade dentre os tumores que afetam a regido do
sistema ginecoldgico da mulher (CHANDRA et al., 2019; BEREK et al., 2021).

Em termos de classificacdo, em 2014, o Comité de Oncologia Ginecoldgica da
FIGO revisou o estadiamento para incluir o cancer de ovario, trompas de falopio e
peritoneal no mesmo sistema. Mudar o sistema de estadiamento exigiu ampla consulta
internacional. O local primario (ou seja, ovario, trompa de falépio ou periténio) é
designado, sempre que for possivel. Quando néo, € preciso delimitar claramente o local
primario, listando-os como “nao designados” (BEREK et al., 2021).

Vale lembrar que o sistema de estadiamento atualizado e revisado da FIGO
combina a classificacdo para cancer de ovario, trompas de faldpio e peritonio, baseando-

se em descobertas feitas principalmente por meio de exploracdo cirurgica. Além dessas
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alteracdes, varias outras modificagdes do antigo sistema de estadiamento foram
executadas para melhor capturar prospectivamente os dados (BEREK et al., 2021).

Outrossim, os tumores epiteliais ovarianos podem surgir dentro da endometriose
ou inclusbes corticais do epitélio Mdlleriano, provavelmente uma forma de
endossalpingiose. Estes incluem carcinomas endometridides de baixo grau, carcinomas
de células claras, carcinomas limitrofes e serosos de baixo grau e carcinomas mucinosos(
MICEK et al., 2020;SIPOS et al., 2021). Pensando em casos metastaticos, pode acontecer
pela drenagem linfatica dos ovarios e trompas de Faldpio é feita através das vias utero-
ovarianas, infundibulopélvicas e do ligamento redondo e uma rota acessoria iliaca externa
para os seguintes linfonodos regionais. Essa disseminacao é vista também no peritdnio,
incluindo o omento e as visceras pélvicas e abdominais, é o local mais comum de
disseminacdo dos canceres de ovario e trompas de Falopio, incluindo as superficies
diafragmaética e hepatica. O envolvimento pleural também é observado. Outros locais
extraperitoneais ou extrapleurais sdo (BEREK et al., 2021).

A soma disso, pensando no estadiamento dessa afec¢do, embora as tomografias
computadorizadas possam delinear a disseminacédo intra-abdominal da doenca até certo
ponto, os canceres de ovario, trompas de Faldpio e peritoneal devem ser estadiados
cirurgicamente. 1sso, pois 0s achados operatorios determinam o diagndstico histologico
preciso, o estagio e, portanto, o prognostico do paciente (BEREK et al., 2021).

Além disso, em pacientes selecionados com doenca em estagio avancado, pode
ser apropriado iniciar a quimioterapia antes da intervencdo cirirgica e, nesses casos, deve
haver confirmacdo histoldgica ou citolégica do diagndstico antes de iniciar a
quimioterapia (CHANDRA et al., 2019; MICEK et al., 2020; MOUFARRUJ et al., 2019;
BEREK et al., 2021).

Vale lembrar que a maioria dos casos de cancer de ovario é de origem epitelial. A
FIGO endossa a tipagem histolégica da OMS de tumores ovarianos epiteliais. Os
carcinomas serosos sdo considerados 0s mais comuns, tanto no ovario como na trompa.
Estatisticamente, mais de 90% dos carcinomas das trompas de Falopio sao
adenocarcinomas serosos ou endometrioides de alto grau. Também, os canceres ndo
epiteliais, embora incomuns, sdo extremamente importantes, incluindo tumores de células
da granulosa, tumores de células germinativas, sarcomas e linfomas. Destaca-se que 0s
tumores malignos dos ovarios ocorrem em todas as idades com variagdo no subtipo
histoldgico por idade (BEREK et al., 2021).
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O risco vitalicio de uma mulher nos EUA desenvolver cancer de ovario e de
aproximadamente 1 em 70. Aproximadamente 23% dos canceres ginecologicos séo de
origem ovariana, mas 47% de todas as mortes por cancer do trato genital feminino
ocorrem em mulheres com cancer de ovario (CHANDRA et al., 2019; BEREK et al.,
2021).

Em uma perspectiva epidemioldgica, a incidéncia geral de tumores epiteliais varia
de 9a17 por 100.000 habitantes e &€ maior em paises de alta renda, com excecédo do Japéo.
Entretanto, essa taxa de incidéncia cresce proporcionalmente com a idade (CHANDRA
et al., 2019). E nitido que o maior nimero de pacientes com cancer epitelial de ovario
encontra-se na faixa etéaria de 60 a 64 anos. Vale lembrar que fatores hereditérios estdo
implicados em aproximadamente 20% dos canceres de ovario, trompas de falopio e
peritoneais (BEREK et al., 2021).

Em termos diagndsticos, pacientes com cancer de ovario epitelial confinado ao
ovario ou trompa de falopio no diagnostico inicial ttm um prognéstico muito bom. Os
sintomas costumam ser muito insidiosos e a duragdo dos sintomas ndo é muito diferente
entre os pacientes com doenga em estégio inicial ou avancado (COLOMBO et al., 2019;
BEREK et al., 2021).

Pensado em no tratamento, é necessario, anteriormente, analisar o prognostico de
neoplasias epiteliais ovarianas, de Falopio e peritoneais, afetado independentemente pelo
seguinte: Estagio do cancer no momento do diagnostico, tipo e grau histolégico e
diametro maximo de doenca residual apos cirurgia citorredutora (CHANDRA et al.,
2019). Cirurgicamente, uma laparotomia completa € uma parte importante do tratamento
precoce. Se a suspeita pré-operatéria for de malignidade, deve-se realizar uma
laparotomia. E de extrema valia notar que pelo menos dois tercos das pacientes com
cancer de ovario apresentam doenca em estagio 111 ou IV. Tal fato pode afetar o status de
desempenho e a aptiddo para a cirurgia. Ainda assim, o indicador prognéstico mais
importante em pacientes com cancer de ovario em estagio avancgado é o volume de doenca
residual apos a citorreducéo cirurgica (LEE; MINASIAN; KOHN, 2019; BEREK et al.,
2021).

Por fim, o progndstico de pacientes com tumores adequadamente estagiados com
canceres epiteliais do ovario em estagio IA e estagio 1B grau 1-2 € muito bom; é relatado
que a quimioterapia adjuvante ndo traz beneficios adicionais e ndo € indicada. Também,

pacientes que tiveram citorreducdo priméria devem receber quimioterapia apds a cirurgia.
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O padrdo aceito é de 6 ciclos de quimioterapia combinada a base de platina, com uma
platina (carboplatina ou cisplatina) e um taxano (paclitaxel ou docetaxel) (ASHWIN et.
Al, 2019; BEREK et al., 2021). N&ao obstante, uma proporgéo crescente de pacientes com
cancer de ovario em estagio avancado esta sendo tratada com quimioterapia neoadjuvante
inicial (NACT) por 3 a 4 ciclos antes da citorreducdo de intervalo e quimioterapia
adicional (BEREK et al., 2021).

2 OBJETIVO
O objetivo deste artigo é reunir informac6es, mediante analise de estudos recentes,
acerca dos aspectos inerentes ao cancer de ovério, sobretudo a epidemiologia,

manifestacdes clinicas e 0 manejo terapéutico.

3 METODOLOGIA

Realizou-se pesquisa de artigos cientificos indexados nas bases de dados Latindex
e MEDLINE/PubMed entre os anos de 2017 e 2021. Os descritores utilizados, segundo o
“MeSH Terms”, foram: cancer ovarian, epidemiology, physiopathology, diagnosis,
treatment e treatment surgical. Foram encontrados 3526 artigos, segundo os critérios de
inclusdo: artigos publicados nos ultimos 5 anos, textos completos, gratuitos e tipo de
estudo. Papers pagos e com data de publicacdo em periodo superior aos Gltimos 5 anos
foram excluidos da andlise, selecionando-se 14 artigos pertinentes a discussao.

4 EPIDEMIOLOGIA

O Cancer de Ovario (CO) é uma neoplasia maligna considerada de maior
morbimortalidade e letalidade dentre os tumores que afetam a regido do sistema
ginecologico da mulher. O estadiamento avangado do processo neoplasico, bem como um
diagnostico e tratamento tardios acrescentam na reducdo do prognostico e sobrevida dos
pacientes acometidos por essa patologia (CHANDRA et al., 2019).

No contexto epidemiolédgico, o CO possui indices estatisticos que evidenciam
caracteristicas clinicas relacionadas a incidéncia, prevaléncia e taxa de sobrevida na
populacdo mundial. Segundo dados publicados pela Organizacdo Mundial da Salde
(OMS), a estimativa para o0 ano de 2020 seria de aproximadamente 308.069 pacientes
com CA, com indices associados a mortalidade chegando a cerca de 47%. Os dados

associados a taxa de sobrevida da populacdo geral estdo associados principalmente a
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reincidéncia da doenca neoplasica e ao desenvolvimento de processos neoplasicos
ovarianos resistentes as opcdes radio e quimioterapéuticas (CHANDRA et al., 2019).

Além disso, em paises desenvolvidos, as neoplasias que acometem o tecido
ovariano sdo consideradas as de maior morbimortalidade quando comparadas a outros
processos tumorais que acometem o sistema ginecoldgico. Ademais, no contexto
diagnéstico, cerca de dois tergos dos CO sdo diagnosticados tardiamente, em estagios
avancados, interferindo na propedéutica e reduzindo op¢es terapéuticas e no prognostico
dos pacientes (COLOMBO et al., 2019).

Majoritariamente, ha a predominancia do subtipo cancer epitelial de ovario, um
carcinoma seroso de alto grau, originario principalmente da trompa de Faldpio distal,
correspondendo a 90% dos casos. Esse subtipo histoldgico também se associa a maior
gravidade e taxas de mortalidade, devido a sua alta capacidade de invasdo tecidual e
disseminacéo locorregional e sistémica (COLOMBO et al., 2019).

Ademais, no periodo p6s-menopausa, hd& um aumento da incidéncia do CO,
relacionado a uma proporcao de 1:2500. Além disso, observa-se que apenas 20% desse
tipo de neoplasia é diagnosticado nos estagios iniciais | e Il, em que a taxa de sobrevida
em 5 anos varia de 70% a 90%. Dessa forma, ressalta-se a importancia de condutas
diagnosticas e de rastreamento que possuam elevada especificidade e sensibilidade,
objetivando um diagndstico precoce (ELIAS; GUO; BAST, 2018; ELYASHIV; WONG;
LEDERMANN, 2021).

5 FISIOPATOLOGIA

O CO pode ser classificado histologicamente considerando as células que o
originaram. A neoplasia pode advir do epitélio, que é o mais comum, de células
germinativas, do estroma gonadal e também pode ser derivado de um neoplasma ovario
metastatico. Com foco no mais habitual, os tumores derivados do epitélio podem ser:
seroso, mucinoso, indiferenciado, das células claras e endometrioide (MICEK et al.,
2020; BEREK et al., 2021; SIPOS et al., 2021).

Dentre os CO epitelial, o seroso se destaca em incidéncia e a maioria destes sao
de alto grau no momento do diagndstico. Esse fato € importante para 0 mau prognostico
da doenca. O aspecto dessa tumoracdo pode estar sob a forma de cistos ou até mesmo
solidos, parecidos com endometridides ou transicionais (BEREK et al., 2021).
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A etipatogenia para CO ndo € totalmente conhecida, contudo a explicacdo mais
aceita para o tipo de neoplasia mais recorrente ¢ a “Hipotese tubaria”, que defende a ideia
que grande parte dos tumores epiteliais serosos de alto grau s&o derivados de
transformacfes de natureza maligna nas trompas de falopio. Apesar dessa possivel
origem, € sabido que existe uma relacéo entre a quantidade de ovulagdes e as chances de
desenvolver CO, contudo o mecanismo que fala sobre o papel do ovério na progresséo da
neoplasia ainda ndo é bem descrito. Estudos sugerem que tem relacdo com a danificagdo
tecidual oriunda do processo de rompimento folicular (MICEK et al., 2020).

Ademais, ha indicios que metabdlitos bacterianos podem ter potencial para atuar
no desenvolvimento e origem do CO. As bactérias gram-negativas possuem em sua
membrana externa lipopolissacarideos, que parecem ter atividade pré-oncogénica. A LPS
tem uma relacdo com a inflamacdo presente no CO, a molécula tem potencial para
ativacdo das células cancerigenas e também de macrofagos. Além do LPS, outros
metabolitos tém sua relacdo com cancer estudados, porém os resultados para neoplasia
ovariana ainda séo inconclusivos (SIPOS et al., 2021).

Notavelmente, a hereditariedade se dispde como um fator de risco importante para
o0 desenvolvimento do CO. Estudos mostram que a maioria das pessoas doentes com
relacdo hereditaria para tumores do tipo Il apresentam uma mutagdo patogénica em dois
genes principalmente, 0 BCRA1 ou BCRAZ2. Os tumores do tipo Il s&o os de alto grau,
enquanto que os do tipo | sdo de baixo grau (BEREK et al., 2021; SIPOS et al., 2021).

Além disso, a mutacdo genética mais comum no CO epitelial seroso de grau Il séo
as modificacdes nas proteinas denominadas de TP53. Alguns anticorpos podem ser
produzidos contra essa proteina mutada e esses podem ser um importante marcador
bioldgico para o diagnéstico (ELIAS; GUO; BAST, 2018).

Por fim, no que tange o lugar primario do cancer, nem sempre é uma tarefa
possivel designar qual o local de origem e os locais metastaticos, contudo sabe-se que o
lugar mais comum de disseminacéo é o peritdnio. Os demais locais, 0s extraperitoneias e

0s extrapleurais, as metastases sdo mais raras (BEREK et al., 2021).

6 MANIFESTACOES CLINICAS
O CO é o tumor maligno ginecoldgico de maior mortalidade entre as mulheres.
Esse cenario é consequéncia da falta de ferramentas de triagem e do quadro clinico

inespecifico que essa doenca apresenta. Ademais, a superficie dos ovarios ndo é recoberta
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pelo peritonio, facilitando a disseminacao do cancer pela cavidade peritoneal. Portanto, a
maioria das mulheres é diagnosticada em estagios avangados (com metéstase extensa), o
que caracteriza o CO como uma moléstia silenciosa e de mau prognostico (CHANDRA
etal., 2019; MOUFARRLU et al., 2019; MICEK et al., 2020; BEREK et al., 2021).

Os sintomas do CO manifestam-se de forma insidiosa, além de apresentarem
similaridades entre os quadros iniciais e avancados da doenca. Dentre eles, pode-se
pontuar sinais gastrointestinais (desconforto, dor ou distensdo abdominal, dispepsia,
ascite), urinarios (urgéncia urinaria, polacidria), ginecologicos (irregularidades
menstruais, dor pélvica, sangramento vaginal anormal, sangramento pds menopausa) e
disturbios alimentares (MOUFARRIJ et al., 2019; GAONA-LUVIANO; MEDINA-
GAONA; MAGANA-PEREZ, 2020; BEREK et al., 2021). Com a evolugéo da doenca, a
ascite e a distensdo abdominal se agravam, elevando a pressdo intra-abdominal, o que
gera derrame pleural por transudacdo de liquido para o espaco pleural (BEREK et al.,
2021).

Por fim, vale lembrar que um sinal caracteristico é a presenca de massa anexial, a
qual pode gerar sintomas ou ser encontrada como um achado em exames de imagem
pélvicos. O tumor pode acometer estruturas além dos anexos em estagios mais avangados
da doenca. E raro o desenvolvimento de sindromes paraneoplésicas, sendo as mais
associadas ao CO: “degeneracdo cerebelar, polineurite, dermatomiosite, anemia
hemolitica, coagulacdo intravascular disseminada, acantose ou sindrome nefrotica”

(GAONA-LUVIANO; MEDINA-GAONA; MAGANA-PEREZ, 2020).

7 DIAGNOSTICO

Em primeira analise, a utilidade da ultrassonografia transvaginal (USG TV) e dos
marcadores tumorais para rastreamento do cancer de ovario ainda ndo esta bem definida.
N&o existe consenso em relacdo a utilizacdo rotineira destes testes e aos beneficios do
screening na populacgéo de risco habitual (NEBGEN; LU; BAST, 2019).

Outrossim, a National Comprehensive Cancer Network (NCCN) recomenda que
as mulheres consideradas de alto risco, com mutacGes de BRCA, sejam submetidas a
salpingo-ooforectomia, ap6s gestacdo naquelas com desejo de engravidar ou entre 35 e
45 anos (NEBGEN; LU; BAST, 2019). A realizagdo de USG TV e a dosagem do
marcador CA 125, semestralmente, alem do exame pélvico de rotina ginecoldgica, sdo
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uma alternativa para as pacientes de alto risco ndo submetidas a cirurgia (ELIAS; GUO;
BAST, 2018).

Além disso, o CA 125 é um marcador epitelial inespecifico, que pode ser
detectado na maioria das pacientes com cancer de ovario em estadios mais avancados,
mas que também pode estar aumentado em outras patologias. A proteina 4 do epididimo
humano (HE4), por sua vez, é uma glicoproteina que pode estar aumentada em pelo
menos 70% das neoplasias ovarianas, mas, ao contrario do CA 125, encontra-se elevada
com menor frequéncia em patologias benignas, além de detectar uma parcela de casos
com CA 125 normal. Quando combinados, HE4 e CA 125, tém maior sensibilidade e
especificidade na diferenciacdo de massas pélvicas (NEBGEN; LU; BAST, 2019).

Vale lembrar que a neoplasia ovariana também pode levar a elevagdo de
autoanticorpos e microRNAs circulantes. Os autoanticorpos TP53, por exemplo, se
elevam mais precocemente do que o marcador CA 125. Outro fator importante esta
relacionado ao DNA tumoral circulante corresponde a fracdo do DNA livre da célula, que
contém mutacdes especificas do tumor, e pode ser encontrada na circulagdo. A sua andlise
fornece um potencial método ndo invasivo de detecgdo e monitoramento de tumores
(NEBGEN; LU; BAST, 2019). Diante da suspeita clinica, deve-se realizar uma anamnese
detalhada, a fim de identificar possiveis fatores de risco, bem como histéria pessoal e
familiar de cancer. O exame fisico deve incluir exame geral e ginecol6gico, com avaliacao
das mamas, toque vaginal e toque retal (BEREK et al., 2021).

A USG TV contribui significativamente para o diagndstico diferencial das massas
anexiais e representa 0 método propedéutico mais utilizado na avaliacdo inicial dos
tumores de ovario. As principais desvantagens deste exame sdo a incapacidade de detectar
lesBes ovarianas pequenas e de visualizar as fimbrias das tubas uterinas (NEBGEN; LU;
BAST, 2019).

A soma disso, alguns critérios auxiliam no diagndstico diferencial de massas
anexiais benignas e malignas. As caracteristicas que apontam para a maior probabilidade
de presenca de malignidade séo: surgimento antes ou ap0s a menacme, acometimento
bilateral, ndédulos palpaveis em fundo de saco vaginal, presenca de ascite, massa aderente,
solida e irregular com septacdes espessas e papilas a ultrassonografia transvaginal e fluxo
de baixa resisténcia e presenca de neovascularizagdo ao Doppler (NEBGEN; LU; BAST,
2019; BEREK et al., 2021).
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Vale ressaltar o estadiamento do céancer de ovario, sendo ele principalmente
cirargico. O sistema de classificacdo da Federacdo Internacional de Ginecologia e
Obstetricia (FIGO), que define o estadiamento do cancer de ovério, tuba uterina e
periténio, foi apresentado na tabela 1. A comparacédo do estadiamento da FIGO (2014)
com a classificagio TNM da Union for International Cancer Control (UICC) esta
apresentada na tabela 2 (BEREK et al., 2021).
Tabela 1 - Sistema de classificacdo da Federacdo Internacional de Ginecologia e Obstetricia
(FIGO)
ESTADIO I: Tumor limitado aos ovarios ou tubas uterinas T1-NO-MO
IA: Tumor limitado a um ovério ou tuba uterina, sem tumor na superficie T1la-N0-MO
do ovario ou da tuba.
IB: Tumor limitado a ambos 0s ovarios ou tubas uterinas, sem tumor na T1b-NO-MO
superficie do ovario ou tuba.
IC: Tumor limitado a um ou ambos ovérios ou tubas uterinas, com
presenca de um dos seguintes:
0 IC1: Derramamento cirdrgico (capsula rota na cirurgia) T1c1-NO-MO
0 IC2: Cépsula rota antes da cirurgia ou tumor na superficie ovariana T1c2-NO-MO
ou tuba uterina
o0 IC3: Células neoplasicas na ascite ou lavado peritoneal T1c3-N0-MO
ESTADIO II: Tumor envolvendo um ou ambos 0s ovarios ou tubas T2-NO-MO
uterinas com extensdo para pelve ou carcinoma do periténio
I1A: Extenséo e/ou implantes no Utero e/ou tubas uterinas e/ou ovarios T2a-NO-MO
11B: Extensdo para outros tecidos pélvicos intraperitoneais T2b-N0-MO
ESTADIO Il1: Tumor envolvendo um ou ambos 0s ovarios ou tubas T1-3/N0-1/M0
uterinas com extensdo para pelve, ou carcinoma do peritbnio, com
confirmagao citolégica ou histolégica de disseminagéo para o periténio além
da pele e/ou para linfonodos retroperitoneais
I1IA1: Apenas linfonodos retroperitoneais positivos (comprovado T1/T2-N1-M0O
citologicamente ou histologicamente)
o HTAL(i): Metastase até 10 mm em sua maior dimensao
o H1AL(ii): Metastase maior do que 10 mm em sua maior dimensao
I11A2: Envolvimento microscdpico peritoneal, extra-pélvico, com ou T3a2-NO/N1-
sem linfonodos retroperitoneais positivos MO
I11B: Implantes na parede posterior do abdome com até 2 cm em sua
maior dimensdo, com ou sem linfonodos retroperitoneais positivos T3b-NO/N1-M0
I1IC: Implantes na parede posterior do abdome com mais de 2 cm em sua
maior dimensdo, com ou sem linfonodos retroperitoneais positivos T3¢-NO/N1-MO
ESTADIO 1V: Metastases a distancia excluindo metastase Qualquer T,
peritoneal qualquer N, M1
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IVA: Derrame pleural com citologia positiva para células neoplasicas

IVB: Metéstases intraparenquimatosas e para 6rgaos extra-abdominais
(incluindo linfonodos inguinais e linfonodos fora da cavidade abdominal

Tabela 1. Adaptada de BEREK et al., 2021

Tabela 2. Adaptada de (BEREK et al., 2021)
FIGO vicc

(Designacéo
priméria: Tov, Tft, Tp ou
TX) T N M
Estadio
1A Tla NO MO
1B Tlb NO MO
IC Tlc NO MO
1A T2a NO MO
11B T2b NO MO
A T3a NO MO
T3a N1 MO
1B T3b NO MO
T3b N1 MO
Ic T3c NO-1 MO
T3c N1 MO
v Qualquer T Qualquer N M1

Linfonodos regionais (N)

Nx Linfonodos regionais ndo podem ser avaliados
NO Sem metastase para linfonodos regionais
N1 Metastase para linfonodos regionais

Metastase a distancia

Mx Metastases a distancia ndo podem ser avaliados
MO Sem metéstase a distancia
M1 Metastase a distancia (excluindo as peritoneais)
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8 TRATAMENTO

O CO ndo é uma doenga unica (LEE et al.,2020). A diversidade de tipos
histolégicos, dos fatores biofisicos, e de microambiente, tornam mais dificeis o
diagnostico precoce, na maioria das vezes diagnosticando ja em estagios avangados, além
do acerto no tratamento eficaz (LEE; MINASIAN; KOHN, 2019). A escassez de
ferramentas de triagem promissoras para detec¢do em estagio inicial € um dos principais
desafios relacionados a baixa taxa de sobrevida de pacientes com tal afeccdo. Desse
modo, as estratégias de tratamento dependem do estagio patolégico atual (CHANDRA et
al., 2019).

Vale lembrar que, apds o tratamento primario padrdo, a maior parte das mulheres
desenvolvem recidiva da doenga com um tempo mediano de sobrevida livre de progresséo
(PFS) de 18 meses. A partir da recidiva a sobrevida média é torno de 24 meses. Quanto
menor esse tempo menor a eficacia de uma segunda tentativa terapéutica e pior
prognostico. Atualmente ha duas linhas terapéuticas: a padrao e as novas que estdo ainda
em fase de estudos (CHANDRA et al., 2019).

8.1 TRATAMENTO PADRAO PARA O CANCER DE OVARIO

O tratamento padréo para o CO ¢é a citorreducdo cirurgica maxima seguida de
quimioterapia a base de platina. De acordo com o grupo de Oncologia Ginecoldgica
(GOG), a CTR foi definida como ressec¢do de nédulos tumorais residuais (cada um
medindo até 1cm de diametro). No entanto, identificou-se uma maior sobrevida global e
melhor sobrevida livre de progressdo, com ressec¢do completa (CHANDRA et al., 2019).

Nesse sentido, segundo as diretrizes de CO da ESGO de 2017, o objetivo do
tratamento cirdrgico padrdo € a ressec¢do dos residuos macroscopicos do cancer. Em um
segundo momento, apOs ressec¢do, as pacientes sdo submetidas a regimes de
quimioterapia a cada 21 dias, por seis ciclos. A depender dos estagios e classificaces dos
tumores a quimioterapia, pode vir a ndo ser realizada.

A soma disso, 0s agentes quimioterapicos mais utilizados sdo o que contém platina
(cisplatina e carboplatina) e os taxanos (paclitaxel e docetaxel). A carboplatina é a escolha
preferencial em relagdo a cisplatina por ter menor toxicidade e resultado equivalente
(ASHWIN et. Al, 2019).

Outrossim, nos casos de CO com graus e estagios avangados (I11/1V) a cirurgia

pode ndo ser possivel, entre outros fatores, por comprometimento de 6rgdos adjacentes
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como mesentério, intestino delgado e figado (sitios metastaticos). Estes entdo, sdo
realizados quimioterapia neoadjuvante. Apés 3 ciclos e havendo resposta a QT neo, pode-
se realizar a cirurgia, e em seguida, a QTQ é continuada por até 6 ciclos. A linha primaria
de tratamento do CO, no geral, apresenta altas taxas de sucesso na remissao da doenca. O
resultado € avaliado apds a conclusdo da quimioterapia, de acordo com os resultados de
exames de imagens embasados nos critérios RECIST 1.1 (Critérios de Avaliacdo de
Resposta em Tumores Solidos) (ASHWIN et. Al, 2019).

Por fim, hd um embate se a QT neoadjuvante e a ISD podem ser superiores a
citorreducdo macica primaria PDS. A primeira esta relacionada a recidiva e sobrevida
mais curta, e a segunda a maior morbimortalidade. Entretanto, apesar da boa resposta ao
tratamento, o indice de recidiva é elevado (ASHWIN et. Al, 2019).

8.2 NOVAS ABORDAGENS TERAPEUTICAS PARA O CANCER DE OVARIO

Pensando nas inovacdes de propedéuticas hodiernas, o uso da platina para
tratamento de cancer de ovario iniciou em 1980, ainda hoje ela continua sendo a base dos
tratamentos (BAERT et al. 2021). No entanto, médicos da area ja concluiram que a
doenca ndo pode ser curada com uma terapia de agente Unico (LEE et al. 2019).

Entre as novas propostas temos uma série de inibidores do ponto de verificacéo
do ciclo celular. Esses inibidores fariam uma pausa no ciclo celular e ativavam o ponto
de verificagdo, fazendo com que assim o DNA danificado fosse reparado (LEE et al.
2019).

Os inibidores da poli (ADP-ribose) polimerase (PARP) também possui resultados
promissores no tratamento do cancer de ovario, o alvo da terapia € o impedimento da a¢do
das enzimas reparadoras de dano na célula cancerigena, consequentemente levando a
morte dela (JIANG et al. 2019).

Nota-se que as células cancerigenas possuem varios genes que impedem sua
apoptose, sendo assim, uma das propostas de tratamento foi desenvolver proteinas que
favorecem essa agéo, uma delas séo a Bcl-2 e a tirosina-quinase (CHANDRA et al. 2019).

A soma disso, um procedimento que também vem sendo usado no tratamento de
CO é aquimioterapia intraperitoneal hipertérmica (HIPEC). Ela é usada com o tratamento
sisttmico 3 meses apos a cirurgia. Ela se mostra mais eficaz em canceres sensiveis a
platina, apesar de que também pode ser usada em pacientes com cancer residual extenso

e lesdes ndo operaveis. O maior problema da HIPEC seria sua morbimortalidade alta,
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complicacdes como perfuracdo de intestino, vazamento de anastomose e hemorragia

intraperitoneal estdo presentes (CORTEZ et al. 2017).

9 CONCLUSAO

Diante do exposto neste estudo, foi possivel concluir que o cancer de ovario, seja
aquele com manifestacGes leves, agudas ou complicadas, tem ganhado cada vez mais
atencdo no campo da pesquisa médica mundial. Desse modo, muitos estudos tém sido
realizados nessa area, a fim de elucidar a gama de diferenciagdes que essa afec¢ao possui.
Os estudos epidemioldgicos demonstraram o seu aumento em escala global, evidenciando
seu alto grau de agressividade a saude das mulheres. Também, demonstrou-se a
importancia do conhecimento fisiopatoldgico que essa doenca se encontra envolvida,
visto que, ainda que ndo elucidado de forma conclusiva, esse conhecimento, atrelado as
manifestacdes clinicas (sinais e sintomas) favorecem um diagndstico mais assertivo. No
campo das pesquisas, na atual conjuntura, ainda nao existem modelos prognosticos que
possam prever com exatiddo a evolugdo pregressa de uma paciente com cancer de ovario,
de modo que urge a necessidade de mais evidéncias sobre os fatores de risco dos quais
essa afeccdo esta envolvida. Tornou-se nitido que se deve estabelecer modelos que
assistam o médico na antecipacdo do curso dessa afeccdo, a fim de produzir um
tratamento correto na apresentacdo inicial, em que uma revisdo sisteméatica e de
metanalise podem ser opcdes de escolha para identificar seus fatores de risco. Além disso,
ficou nitido a importancia do diagnoéstico diferencial, haja vista que por meio dele é
possivel a exclusdo de afeccbes com manifestacdes clinicas semelhantes. Notou-se a
extrema importancia do tratamento do CO, ressaltando-se as variadas modalidades
existentes, ressaltando-se as abordagens cirlrgicas, sendo o método primério de

terapéutica, crucial para a estabilizacdo e recuperacdo da saude do paciente.
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