Cancer Ginecologico

A incidéncia dos tumores ginecoldgicos apresenta variagdes significativas de
acordo com a regido e o desenvolvimento econdémico dos paises. Globalmente,
considerando ambos os sexos, o cancer de pulmao é o mais prevalente e responsavel pelo
maior numero de oObitos. No entanto, ao se analisar apenas a populacdo feminina, o
cancer de mama lidera em incidéncia e mortalidade, seguido pelos tumores colorretais.
O cancer de colo de utero ocupa a quarta posicdo entre os mais comuns e se destaca

como um dos principais responsaveis pela mortalidade oncoldgica em mulheres.

No Brasil, a distribuicdo dos tumores femininos segue um padrdo semelhante,
com o cancer de mama como o0 mais incidente, seguido pelo cancer colorretal. O cancer
de colo de utero ocupa a terceira posicao, refletindo uma realidade distinta da observada
em paises desenvolvidos, onde a prevencdo eficaz reduziu significativamente sua

incidéncia.

A alta incidéncia do cancer de colo de utero em paises em desenvolvimento esta
diretamente associada as limitacGes nos programas de rastreamento e prevencdo. Esse é
um dos poucos tumores ginecoldgicos passiveis de prevencdo em multiplos niveis:
primario, com a vacinacdo contra o HPV; secundario, por meio do rastreamento com
exame de Papanicolau; e tercidrio, com o tratamento das lesdes precursoras. Dessa
forma, a presenca desse tumor entre os mais comuns no Brasil é um indicador de
subdesenvolvimento e reforca a necessidade de politicas publicas eficazes para sua

erradicacao.



O Brasil estd comprometido com a meta da Organizacdo Mundial da Saude (OMS)
de erradicar o cincer de colo de utero até 2030. Para isso, é essencial intensificar os
programas de vacinacdo e rastreamento, garantindo acesso igualitdrio ao cuidado

preventivo.

A distribuicdo dos tumores ginecoldgicos varia consideravelmente entre os paises.
Nos Estados Unidos, o cancer de endométrio é o mais diagnosticado entre os tumores
ginecologicos, seguido pelo cancer de ovario. Em contraste, no Brasil, o cancer de colo de

utero ainda figura entre os mais comuns.

A crescente incidéncia do cancer de endométrio estd associada ao aumento da
sindrome metabdlica, em especial da obesidade, um dos principais fatores de risco para
esse tipo de tumor. Nos Estados Unidos, cerca de 60% dos tumores ginecoldgicos
diagnosticados correspondem ao cancer de endométrio, um percentual
significativamente superior ao do cancer de ovdrio, que representa apenas 7% dos

diagnaosticos.

As maiores taxas de cancer de colo de utero sdo observadas em paises
subdesenvolvidos ou em desenvolvimento, refletindo desigualdades no acesso ao
cuidado oncologico. No Brasil, a maior parte das pacientes diagnosticadas com essa
neoplasia estd vinculada ao sistema publico de saude, o que frequentemente resulta em

atrasos no diagnostico e tratamento, comprometendo o progndstico da doenca.

A alta letalidade do cancer de colo de utero reflete a persistente desigualdade no
acesso a prevencdo e ao tratamento adequado. Espera-se que, com o avanco das

estratégias preventivas, essa doenca se torne cada vez mais rara na pratica clinica.



Ftiologia e Fatores de Risco do Cancer de Colo de Utero

O cancer de colo de utero é causado, na maioria dos casos, pela infeccdo
persistente pelo papilomavirus humano (HPV), presente em 99% dos diagnosticos. A
infeccdo por HPV pode ser transitoria ou persistente, sendo que apenas esta ultima esta

relacionada a progressdo para lesdes precursoras e, eventualmente, cAncer invasivo.

Entre os principais fatores de risco para a persisténcia do HPV estdo
imunossupressao, incluindo infeccdo pelo HIV, histérico de multiplos parceiros sexuais,
tabagismo e presenca de outras infec¢des sexualmente transmissiveis (ISTs). Pacientes
HIV positivos tém cerca de seis vezes mais risco de desenvolverem cancer de colo de

utero devido a incapacidade do sistema imune de eliminar a infeccdo pelo HPV.

Prevencao e Diagnostico Precoce

A vacinagdo contra o HPV é uma estratégia eficaz para prevenir a infeccdo e,
consequentemente, o cancer de colo do utero. Além disso, o rastreamento com exame de
Papanicolau permite a identificacdo precoce de lesdes precursoras, possibilitando o

tratamento antes da progressdo para um quadro invasivo.

Embora a infeccdo pelo HPV seja frequente, a maioria das mulheres elimina o
virus naturalmente. No entanto, situagdes que comprometem a imunidade favorecem a
persisténcia viral, aumentando o risco de neoplasia. Dessa forma, a prevencdo primaria
por meio da vacinacgdo e a prevencdo secunddria pelo rastreamento sdo fundamentais

para reduzir a incidéncia e mortalidade do cancer de colo de utero.



A compreensdo dos mecanismos de infeccdo persistente e dos fatores que
favorecem a progressdo para cancer é essencial para aprimorar estratégias de prevencao
e tratamento, contribuindo para a erradicacdo dessa neoplasia como problema de saude

publica.

Infeccao pelo HPV

A infeccdo pelo papilomavirus humano (HPV) pode ser transitoria na maioria
das pessoas, com eliminacdo espontanea do virus sem que ocorra a integracdo do DNA
viral ao genoma celular. Entretanto, em alguns casos, ocorre uma infeccdo persistente,
que pode durar de 5 a 10 anos, representando um fator de risco significativo para a

progressdo das alteracdes celulares até a neoplasia maligna.

A evolucdo da infecgdo para o cancer do colo do utero segue uma sequéncia bem
estabelecida. Inicialmente, podem surgir lesdes pré-malignas, que sio caracterizadas
por alteracdes celulares progressivas. Caso estas lesdes ndo sejam identificadas e
tratadas, ocorre a invasdo celular da camada basal do epitélio, levando ao
desenvolvimento de um cancer invasivo. Nesse contexto, a prevencdo e a detecgdo
precoce assumem papel essencial, com multiplas oportunidades de intervencdo ao longo
do processo de carcinogénese. A vacinacao contra o HPV representa uma estratégia
fundamental antes do inicio da vida sexual, reduzindo significativamente o risco de
infeccdo persistente. Além disso, o rastreamento regular por meio do Papanicolaou
permite identificar alteracOes celulares antes da progressdo para um carcinoma

invasivo.
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Fig. 15-7 Stepwise progression from HPV infection to cervical carcinoma.
Abbreviations: CIN, carcinoma in situ; HPV, human papillomavirus; HR, high risk.

Diversos fatores de risco aumentam a probabilidade de desenvolvimento do
cancer do colo do utero, incluindo inicio precoce da atividade sexual e multiplos
parceiros, uma vez que a exposicdo repetida ao HPV eleva as chances de infec¢do
persistente. Parceiros sexuais com historico de infecgdes sexualmente transmissiveis
também representam um risco adicional. A imunossupressdo, como ocorre em
individuos com HIV, reduz a capacidade do organismo de eliminar o virus. Outras
condicdes associadas incluem histérico de neoplasias escamosas, como cancer
pulmonar e vaginal, ambos relacionados ao HPV. O tabagismo também tem papel
relevante, pois altera o microambiente cervical, favorecendo a persisténcia viral. Além
disso, o uso prolongado de contraceptivos orais pode modificar o pH vaginal e interferir

nos mecanismos de defesa contra o HPV.



A histologia do cancer do colo do utero é predominantemente representada pelo
carcinoma escamoso, que compartilha caracteristicas biologicas com tumores de
cabeca e pescoco induzidos pelo HPV. Isso explica a semelhanca no tratamento, com
abordagem baseada na radioterapia associada a quimioterapia com derivados de
platina. Embora a maioria dos tumores HPV-induzidos sejam de histologia escamosa
(aproximadamente 70%), também podem ocorrer adenocarcinomas e carcinomas
adenoescamosos, que correspondem a cerca de 25% dos casos. A diferenciagdo entre

essas histologias tem implicacdes terapéuticas relevantes.

A imuno-histoquimica desempenha um papel essencial na caracterizagdo dos
tumores. Quando se identifica um adenocarcinoma no colo do utero, é fundamental
determinar sua origem, diferenciando entre um carcinoma primario do colo do utero e
um adenocarcinoma endometrial invasivo, pois os tratamentos diferem entre essas
entidades. O marcador P16 ¢ utilizado para auxiliar nessa distingdo, sendo
caracteristicamente positivo em tumores relacionados ao HPV, o que sugere origem
cervical. A importancia da continuidade do rastreamento citopatologico mesmo em
populacgdes vacinadas se justifica pela existéncia de outras histologias tumorais e pela

possibilidade de detectar alteragdes endometriais.

O estadiamento do cancer do colo do utero tem evoluido com novas
classificagoes, refletindo avancos no entendimento da progressdo tumoral. O estadio
clinico I caracteriza-se por um tumor localizado, para o qual a cirurgia pode ser a
modalidade terapéutica priméria. A medida que a invasio tumoral avanca, ocorre a
invasdo parametrial, sendo o estadio 2B o ponto de transicdo para tratamentos
baseados predominantemente na radioterapia associada a quimioterapia. O exame
pélvico ¢é fundamental para a avaliacdo clinica inicial e deve ser realizado
rotineiramente. O exame ginecologico completo, incluindo toque vaginal e retal,

permite uma avaliacdo adequada da extensdo da doenga.



Os exames de imagem auxiliam no estadiamento e planejamento terapéutico. O
exame radiografico de torax tem sido substituido por tomografia computadorizada
(TC) de torax, especialmente para avaliacdo de metastases pulmonares. A ressonancia
magnética (RM) é o método de escolha para avaliacdo da extensdo local, incluindo
comprometimento linfonodal e invasdo parametrial. Em estagios mais avancados, o

PET-CT pode ser utilizado para deteccdo de metastases a distdncia, embora sua

disponibilidade seja limitada em determinados contextos do sistema de saude.

A necessidade de exames complementares como cistoscopia e
retossigmoidoscopia para avaliar a invasdo tumoral na bexiga ou reto é relativamente
rara, visto que a ressonancia magnética geralmente fornece informacoées suficientes para
o estadiamento. No entanto, em casos onde ha duvidas sobre a extensdo tumoral ou a
necessidade de avaliar estruturas anatomicas especificas, esses exames podem ser
indicados. O objetivo é garantir um estadiamento preciso e auxiliar no planejamento

terapéutico adequado.

Recomendacoes de Rastreamento e Prevencao

Em 2024, o Ministério da Saude do Brasil atualizou as diretrizes para
rastreamento e prevencdo do cancer de colo do utero. Atualmente, recomenda-se que
mulheres sexualmente ativas entre 25 e 64 anos realizem exames anuais de citologia
oncdtica. Caso dois exames consecutivos apresentem resultados negativos, o
rastreamento passa a ser trienal. Essa estratégia baseia-se na compreensido da
progressdo da infeccdo pelo Papilomavirus Humano (HPV) e o tempo necessario para a
formacao de lesdes permanentes. A adesdo a esse protocolo permitiria um controle mais

eficiente da doenca na populac¢do feminina.



Apesar da fundamentacdo cientifica, a adesdo ao rastreamento trienal €
desafiadora, pois a populacdo assintomadtica tende a negligenciar exames de rotina.
Dessa forma, para aprimorar a identificacio de mulheres em maior risco, foi
incorporada a testagem do HPV no rastreamento. Essa mudancga visa refinar a
estratificacdo de risco, permitindo um seguimento mais rigoroso das pacientes com

infeccdo pelo virus.

A deteccdo do HPV pode ser realizada por meio de exames laboratoriais
sanguineos ou por analise do material coletado da mucosa vaginal. O exame sanguineo
permite identificar a presenca do virus e determinar seu subtipo, diferenciando entre
variantes de alto e baixo potencial oncogénico. Ja a andlise do esfregaco vaginal
possibilita detectar a infec¢do diretamente no local primério de acometimento. Com base
nesses resultados, define-se a necessidade de um acompanhamento mais proximo para
pacientes com subtipos oncogénicos do HPV, garantindo intervencdo precoce e

prevencdo de progressdo para neoplasia.

A incorporacdo da deteccdo do HPV ao sistema publico de saude no Brasil ocorreu
em 8 de marco de 2024, no Dia Internacional da Mulher, alinhando-se as praticas ja
estabelecidas em servicos privados ha anos. Essa medida representa um avanco
significativo na prevencdo do cancer de colo do utero, possibilitando uma abordagem
mais eficaz na identificacdo e monitoramento de pacientes com maior risco de evolucao

para malignidade.

Vacina contra o HPV

A vacina contra o papilomavirus humano (HPV) passou por modifica¢des

significativas no ultimo ano, refletindo avancos nas estratégias de prevencdo da doenca.



No Sistema Unico de Satde (SUS), a vacina disponibilizada é a quadrivalente, com
uma cobertura vacinal aproximada de 70%, considerada excelente. A diferenca na
cobertura entre as vacinas esta relacionada a quantidade de subtipos de HPV contra os

quais oferecem protecao.

No Brasil, existem trés tipos de vacina contra o HPV: bivalente, quadrivalente e
nonavalente. A bivalente, que apresenta cobertura mais restrita, tem sido
progressivamente menos utilizada. A quadrivalente é a principal vacina distribuida pelo
SUS, enquanto a nonavalente esta disponivel apenas no sistema privado desde marco de
2023. O esquema de vacinacdo tem passado por alteracdes ao longo dos anos, incluindo

diferencas entre os géneros e as faixas etarias recomendadas.

Atualmente, a vacinacdo é recomendada para meninos e meninas de 9 a 14 anos,
com alguns estados ampliando a faixa etdria até os 19 anos completos. A vacina pode
ser aplicada até os 45 anos para individuos imunossuprimidos, incluindo
transplantados, pacientes oncoldgicos em terapia ativa e individuos em wuso
prolongado de corticoides ou imunobioldgicos. O ideal é que a vacinacdo ocorra antes
do inicio da vida sexual, mas a sua administracdo continua benéfica mesmo apds o

primeiro contato sexual.

Em 2023, houve mudancas na estratégia vacinal, sendo estabelecido que
individuos de 9 a 14 anos devem receber apenas uma dose da vacina. Anteriormente,
recomendava-se duas doses com intervalo de seis meses, e, para individuos
imunossuprimidos ou acima dos 20 anos, 0 esquema preconizava trés doses (0, 2 e 6
meses). Essa alteracdo ocorreu devido ao grande volume de doses prestes a vencer no
sistema publico, além de evidéncias internacionais que sugerem a eficacia de uma unica

dose para reducdo da transmissao.



Paises como a Tanzadnia demonstraram grande sucesso com a estratégia de dose
unica, alcancando reducdo significativa no numero de novos casos. Contudo, ainda ndo
ha estudos de longo prazo que comprovem a mesma eficidcia dessa abordagem em
relacdo ao esquema tradicional. No Brasil, a Sociedade Brasileira de Imunizacdes
(SBIm) respaldou a adocdo da dose unica dentro do grupo etario de 9 a 14 anos,
enfatizando a importancia da imunizacdo coletiva para controle da transmissdo do

virus.

A vacinacdo é recomendada mesmo para mulheres que jad apresentaram
neoplasia intraepitelial cervical (NIC) ou que foram diagnosticadas com cancer do
colo do utero. Embora essas pacientes ja tenham tido contato com o HPV, a vacina pode
prevenir infeccdes futuras por outros subtipos do virus, reduzindo o risco de recidiva
da doenca. A persisténcia do virus em mulheres previamente infectadas aumenta a

chance de novas lesdes, tornando a imuniza¢do fundamental para esse grupo.

Apresentacdo Clinica do Cancer do Colo do Utero

Na fase inicial, o cAncer do colo do utero costuma ser assintomatico, reforcando a
importancia do rastreamento para deteccdo precoce. Com a progressdo da doenca, 0s
sintomas mais frequentes incluem sangramento vaginal anormal e sangramento
pos-coito, que muitas vezes sdo atribuidos a outras causas e podem retardar o
diagnostico. Sintomas como dor pélvica, corrimento vaginal fétido, hematuria e
incontinéncia urinaria podem indicar doenca avancada com invasdo de estruturas

adjacentes.

A persisténcia de sangramentos menstruais prolongados deve ser avaliada

adequadamente, pois muitas mulheres jovens podem receber tratamento empirico para
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disturbios menstruais sem investigacdo ginecologica adequada. A presenca de triade de
extensdo para parede pélvica, como dor cidtica, edema de membros inferiores e

hematoquezia sugere disseminacao tumoral pélvica.

Tratamento

O avango das técnicas cirurgicas minimamente invasivas tém permitido maior
conservacdo da fertilidade em pacientes diagnosticadas precocemente. Procedimentos
como cirurgia robotica e conizacdo cervical podem ser indicados em estagios iniciais
da doenca, reduzindo o impacto reprodutivo. Recentemente, técnicas como a
transposicao uterina durante a radioterapia tém sido desenvolvidas para minimizar os
danos a fertilidade em mulheres jovens. Essas estratégias devem ser consideradas

sempre que possivel, respeitando a seguranca oncologica da paciente.

O diagnostico precoce do cancer cervical é fundamental para a definicdo da
abordagem terapéutica. Nos estagios iniciais, ainda ha margem para discutir com o
paciente as opgdes terapéuticas, considerando, por exemplo, a preservacdo da
fertilidade. No entanto, em diagnodsticos tardios, essa discussdo se torna mais limitada,
exigindo abordagens mais agressivas. Nos estagios 1 a 2, como 1B1 e 1B2, a possibilidade
de um manejo menos invasivo é considerada, desde que a avaliacdo anatomopatoldgica

ndo indique a necessidade de terapias adicionais.

A escolha terapéutica deve levar em conta fatores prognosticos e a preferéncia da
paciente, especialmente em casos onde a preservacao da fertilidade é desejada. Apods a
cirurgia inicial, a andlise anatomopatoldgica determinard a necessidade de tratamentos
adjuvantes, como radioterapia e quimioterapia. Em tumores maiores que 4 cm, com

invasdo muscular acima de 2/3 ou invasdo muscular presente, a radioterapia é
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frequentemente indicada como complemento a cirurgia. Em casos de alto risco, como
metdstases linfonodais, envolvimento de paramétrios ou margens cirurgicas
comprometidas, a associacdo de radioterapia e quimioterapia torna-se necessaria para

controle da doenca.

Quando a abordagem inicial é cirurgica, é imprescindivel reavaliar os achados
anatomopatoldgicos para definir a necessidade de terapias complementares. No estagio
1B3, correspondendo ao antigo estagio 2B da classificacdo FIGO, a invasdo dos
paramétrios é um critério determinante para a indicacdo de radioterapia associada a

quimioterapia.

O diagnostico inicial do cancer cervical é sugerido pela presenca de alteracdes
citologicas no exame de Papanicolau. No entanto, € necessaria a confirmacao histoldgica
por meio de bidpsia, que é realizada sob colposcopia. Esse exame permite a visualizagdo

direta do colo uterino e a identificacdo de areas suspeitas para bidpsia.

O exame histopatoldgico da bidpsia possibilita a deteccdo de alteragdes celulares e
0 estadiamento da doenca. As lesdes pré-malignas, classificadas como neoplasia
intraepitelial cervical (NIC) 1 a 3, sdo manejadas conforme a extensdo da lesdo. O
tratamento pode envolver procedimentos conservadores, como laserterapia ou excisdo

cirurgica.

Nos estagios iniciais da neoplasia invasiva (estagio 1A a 1B1), a cirurgia é a
abordagem primdria, seguida pela avaliacdo de fatores progndsticos para definir a
necessidade de tratamento adjuvante. Em casos localmente avancados, como o estagio
2B, onde ha comprometimento parametrial, a radioterapia combinada a quimioterapia é

a estratégia terapéutica principal.
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Nos estagios intermediarios entre 1B1 e 2B, a decisdo terapéutica requer discussdo
multidisciplinar. Em situacdes onde a cirurgia poderia resultar em alta morbidade, como
na necessidade de exenteracdo pélvica com derivacdo urindria ou intestinal, a
radioterapia primadria pode ser a opc¢do mais adequada. Além disso, quando hé invasdo
parametrial, a radioterapia sera necessaria independentemente da cirurgia, podendo ser

uma alternativa mais vantajosa em termos de desfechos e qualidade de vida.

A imunoterapia tem sido incorporada como estratégia terapéutica no cancer
cervical localmente avancado e metastatico. O Cemiplimabe, recentemente aprovado no
Brasil, representa uma opg¢do inovadora quando associado a radioterapia e a
quimioterapia. Para a doenca metastatica, o tratamento é predominantemente sistémico,

incluindo quimioterapia e imunoterapia, dependendo do perfil molecular do tumor.

Embora a radioterapia seja um dos pilares terapéuticos, na doencga metastatica
seu papel é restrito ao controle sintomatico. Uma das principais indicacdes nesse
contexto é o manejo de sangramento tumoral por meio de radioterapia hemostatica.
Esse procedimento ndo tem finalidade curativa, mas pode ser essencial para a melhora

da qualidade de vida da paciente.

Portanto, o tratamento do cancer cervical requer uma abordagem
multidisciplinar, considerando estadiamento, fatores prognosticos e preferéncias da

paciente para otimizacdo dos desfechos clinicos.

Tumores Endometriais

No cendrio atual, evidencia-se uma forte correlacdo entre a epidemia de

obesidade e o surgimento de tumores endometriais, especialmente em paises como 0s
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Estados Unidos. A recente redefinicdo clinica da obesidade, que a caracteriza como uma
condicao alérgica, reforca sua associacdo com diversas doencgas, incluindo os neoplasmas
endometriais. Essa inter-relacdo destaca a importancia de se compreender os
mecanismos subjacentes a conversdo aumentada de estrogénio no tecido adiposo, fator

que contribui para a estimulacdo celular e o potencial desenvolvimento de neoplasias.

Pacientes acometidos pelo cancer endometrial frequentemente apresentam um
fenotipo claramente marcado por sindrome metabdlica, obesidade severa, sedentarismo
e, em muitos casos, uso prolongado de reposicdo hormonal. Essa combinacdo, associada
a presenca de diabetes, configura um cendrio de elevado risco para o desenvolvimento
da doenca. Ademais, a incidéncia é predominantemente observada em mulheres
pds-menopausadas, sendo que aproximadamente 85% dos diagndsticos ocorrem em
individuos com mais de 50 anos, enquanto os casos em mulheres com menos de 40 anos

sdo raros e costumam apresentar fatores etioldgicos distintos.

Embora o cancer endometrial possa originar-se de diferentes tipos celulares, o
adenocarcinoma, derivado das células glandulares, é o subtipo mais comum. Outros tipos
histolégicos, como o escarcoma, o adenoescarcoma e 0s tumores de células claras,
também sdo reconhecidos, mas com menor frequéncia. A complexidade inerente a
classificagdo molecular de neoplasias, similar aquela observada no cancer de mama,
permite distinguir subgrupos que variam entre os perfis de mulheres pés-menopausadas
com obesidade, diabetes e alteracdes metabolicas e os tumores de comportamento mais
agressivo como os tumores serosos ou de células claras, frequentemente observados em

pacientes mais jovens.
A patogénese do cancer endometrial envolve, em parte, a conversdo aumentada

de estrogénio em pacientes obesas, mesmo apds a queda dos niveis hormonais na

menopausa. Esse fendmeno gera um estimulo celular continuo que pode desencadear
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processos neoplasicos. Clinicamente, a apresentacdo mais caracteristica € o
sangramento vaginal na pds-menopausa, sinal que, ao ser identificado, requer
investigacdo imediata. Para fins de avaliacdo em provas, é crucial ressaltar que o
diagndstico mais comum do sangramento na pés-menopausa é o sangramento

disfuncional, e ndo o cancer endometrial, fato de grande relevancia académica.

Embora a deteccdo precoce seja facilitada pela manifestacdo clinica, como o
sangramento, ndo se recomenda a implementacdo de programas de rastreamento para
cancer endometrial na populacgdo geral. A auséncia de uma fase preé-clinica modificavel e
o alto indice de diagnostico em pacientes sintomaticas justificam a orientacdo voltada
para a modulacao dos fatores de risco, como a obesidade e o sedentarismo, ao invés da
realizacdo rotineira de exames radioldgicos ou bidpsias. Apenas em subgrupos
especificos, como uma familia portadora de sindrome de Li-Fraumeni, e outras condi¢des
genéticas predisponentes, é possivel considerar uma abordagem mais personalizada no

rastreamento.

O diagnostico do cancer endometrial é realizado por meio de bidpsia e curetagem
endometrial, constituindo os métodos primarios para a confirmacido da patologia. O
estadiamento segue critérios cirurgicos estabelecidos pelo sistema FIGO, sendo que a
intervencdo cirurgica é indicada para a maioria das pacientes, excetuando-se 0s casos em
que se evidenciam metastases. Nessas situagoes, torna-se imperativa a obtencdo de uma

analise anatopatoldgica que oriente a definicdo da conduta terapéutica.

Para o manejo da doencga, a estratégia terapéutica ndo contempla, até o presente
momento, a utilizacdo de tratamentos neoadjuvantes no cancer endometrial. Em
pacientes com a doenca confinada ao utero, representada pelo estadgio I, a cirurgia se
mostra, na grande maioria dos casos, suficiente para a resolucdo do processo patologico,

podendo ser complementada, quando necessario, pela braquiterapia. Nos estagios 3A e
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3B, a indicacdo é de um tratamento quimioterapico adjuvante, seguido da aplicacdo de
radioterapia externa, enquanto nos casos em que o estadiamento atinge quadros mais
avancados, a abordagem torna-se essencialmente sistémica, direcionada ao controle da

doenca metastatica.

Observa-se que, em determinados contextos, como o cendrio dos Estados Unidos,
aproximadamente 60% dos diagnosticos de cancer endometrial sdo realizados nesta
modalidade, com cerca de 70% dos casos sendo identificados quando a doenga ainda se
encontra localizada. Essa realidade demonstra que a investigacdo clinica, realizada de
forma criteriosa, permite a detec¢do em estagios iniciais. Dados epidemioldgicos indicam
que, em pacientes classificadas como estagio clinico I, a frequéncia é de 75% dos casos,
associada a uma sobrevida em 5 anos proxima a 90%. Em contrapartida, estdgios mais
avancados, como o estagio IV, correspondem a 3% dos diagnosticos, apresentando uma
sobrevida inferior a 10% no mesmo periodo, ressaltando a complexidade do manejo

terapéutico e a importancia da identificacdo precoce.

O desenvolvimento de estudos moleculares e genéticos tém permitido uma
melhor estratificacdo dos pacientes ap0s a cirurgia, categorizando-os em diferentes graus
de risco, variando de baixo a alto. Essa avaliacdo possibilita a adequacdo das estratégias
terapéuticas, ampliando o tratamento conforme o risco e o eventual retorno da doenca.
Em casos de doenca avancada, a quimioterapia — comumente baseada em compostos a
base de platina - assume o papel central do tratamento, sendo complementada pela
analise do espectro hormonal e de marcadores moleculares, como a HER2, os quais

auxiliam na determinacdo do beneficio potencial de terapias adicionais.
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Cancer de Ovario

O cancer de ovario configura um espectro singular na oncologia, distinguindo-se
das abordagens adotadas para tumores endometriais ou de colo uterino. Apesar de
ocupar a terceira posicao em termos de incidéncia nos Estados Unidos, sua complexidade
reside na dificuldade do diagndstico precoce, uma vez que 0s sintomas, quando

presentes, geralmente correspondem a estagios avancados da doenca.

Diferentemente dos tumores endometriais, que em geral sdo identificados
precocemente devido a manifestacdo de sintomas evidentes, o cancer de ovario
apresenta-se, na maioria das vezes, com um diagnostico tardio. A inexisténcia de uma
estratégia de rastreamento eficaz, situacdo que se assemelha ao cendrio enfrentado no
cancer pancredtico, representa um desafio clinico relevante. Diversos estudos
investigaram a utilizacdo do marcador CA125 em associacdo a tomografia e de outros
marcadores, como o indicado em ultrassonografia transvaginal, porém, até o momento,

tais métodos ndo se mostraram capazes de identificar, de forma consistente, pacientes

com risco elevado para essa neoplasia, salvo em casos de predisposicao genética.

Em pacientes portadoras de mutacOes genéticas, especialmente aquelas
envolvendo o gene BRCA1, o risco de desenvolver cancer de ovario é significativamente
aumentado, podendo chegar a 45% a mais que o risco observado na populacao geral.
Diante da auséncia de uma estratégia de rastreamento robusta, a reducdo do risco
torna-se prioridade, o que, em muitos casos, leva a discussdo acerca da realizagdo de
cirurgia profilatica, como a salpingo-ooforectomia bilateral, normalmente considerada
entre os 40 e 45 anos de idade. Medidas complementares, como a promoc¢ao de multiplas
gestacOes e 0 uso de contraceptivos orais — embora estes ultimos possam aumentar
ligeiramente o risco de cancer de mama — também sdo discutidas como formas de mitigar

a incidéncia da doencga.
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A heterogeneidade dos tumores ovarianos é notoria e reflete a pluripoténcia das
células ovarianas, que podem originar diferentes tipos histoldgicos. Os tumores epiteliais
correspondem a 80% a 90% dos casos e, dentre eles, o carcinoma seroso de alto grau é o
mais prevalente. Outras variantes, como o carcinoma endometrioide, os tumores de
células claras e o carcinoma seroso de baixo grau, coexistem no espectro, enquanto os
tumores originados das células de granulose ou dos fibromas, responsaveis por cerca de
10% dos casos, apresentam baixo potencial metastatico. Adicionalmente, os tumores
germinativos — incluindo o germinoma, o carcinoma embriondrio, o coriocarcinoma e o
teratoma - compdem uma pequena fracdo dos diagndsticos, geralmente afetando

mulheres mais jovens.

A determinacdo da extensdo do cancer de ovario depende fortemente de métodos
de imagem, sendo a tomografia e a ressonancia magnética ferramentas essenciais para
avaliar a carcinomatose peritoneal. Em determinadas situacgdes, procedimentos
adicionais, como o raiox de torax, podem ser empregados para mensurar a disseminacao
tumoral em pacientes que ndo conseguem fazer ou esperar uma tomografia. A
ressonancia abdominal, conduzida por especialista, permite dimensionar com precisao o
indice de lesdes peritoneais, 0 que orienta a estratégia terapéutica. O estadiamento, que
varia de I a IV, evidencia que a maioria das pacientes é diagnosticada no estagio III,
caracterizado pelo comprometimento do peritonio, e o estagio IV, no qual a presenca de
metastases em oOrgaos solidos, como figado e pulméo, indica uma evolucdo mais

agressiva.

A avaliacdo do estadiamento no cancer de ovario evidencia uma peculiaridade
comportamental importante: o ovario atua, de certa forma, como um “santuario”,
liberando células tumorais que migram para o retroperitonio. Essas células, uma vez
desprendidas, tendem a circular preferencialmente nessa regido, sem demonstrar

inicialmente predilecdo por acometer diretamente outras areas abdominais, como o
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pulmdo ou outros sitios distantes. Essa caracteristica comportamental permite, em
determinadas circunstancias, a realizacdo de exames radiograficos do térax, que podem
ser considerados adequados para a avaliacdo inicial, sobretudo quando a condigdo

clinica da paciente ndo possibilita a realizacdo imediata de tomografia.

Embora a tomografia seja frequentemente empregada para a avaliacdo da
extensdo tumoral, a ressonancia magnética do abdémen desponta como método superior,
dada a capacidade do radiologista especializado de dimensionar com precisdo o indice de
comprometimento peritoneal. Essa analise detalhada é fundamental para definir a
estratégia terapéutica, uma vez que permite quantificar o grau de lesdo no peritonio e,
assim, orientar o planejamento do tratamento. Ademais, a dosagem de CA125 se mostra
valida para estabelecer o progndstico e para o acompanhamento clinico subsequente,
uma vez que seus niveis auxiliam na avaliacdo da resposta terapéutica e na deteccdo de

possiveis recidivas.

O cancer de ovario é classificado em estagios que variam de I a IV, sendo que a
maioria das pacientes apresenta diagnostico no estagio III, caracterizado pelo
comprometimento peritoneal, e o estagio IV é definido pela presenca de lesdes em 0rgaos
solidos, como figado e pulmdo. Devido a auséncia de uma estratégia de rastreamento
eficaz, ndo se recomenda a realizacdo de exames de rastreamento na populacio geral.
Em contrapartida, mulheres de alto risco - identificadas por fatores genéticos ou
historico familiar — devem ser encaminhadas para avaliacdo especializada em genética, o
que possibilita a discussdo acerca da cirurgia de reducdo de risco. Ressalta-se, por
exemplo, a importancia de diferenciar os perfis dos pacientes portadores de mutacdes,
tais como as designadas como IBC-A1 e IBC-A2, para os quais a indicac¢do de intervencao

profilatica costuma ser considerada entre os 40 e 45 anos.

A apresentacdo clinica do cancer de ovario costuma ser marcada por sintomas

inespecificos, como dor abdominal, sinais de peritonite, aumento do volume abdominal e
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a presenca de massa pélvica ao exame fisico, o que contribui para o diagndstico tardio,
especialmente em mulheres no final da pds-menopausa. Diante deste cendrio, 0 manejo
terapéutico demanda uma integracdo estreita entre o oncologista clinico e o cirurgido,
com o objetivo de definir o momento ideal para a intervengdo cirurgica, que é
considerada um pilar fundamental no tratamento. Em situacdes em que o indice de
carcinoma peritoneal impede a realizagdo imediata de uma ressec¢do completa —
denominada RO - a estratégia recomendada € iniciar a quimioterapia neoadjuvante.
Normalmente, apds cerca de trés ciclos, o cirurgido reavalia a possibilidade de efetuar
uma resseccdo mais abrangente, objetivando a remocao total das lesdes. A obtencao de
uma resseccdo RO estd diretamente correlacionada com um melhor progndstico,
enquanto a remocdo parcial das lesdes resulta em desfechos menos favoraveis,
evidenciando a importancia do planejamento pré-operatorio e da andalise criteriosa da

extensdo do comprometimento tumoral.
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