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Pensamento

“The real voyage of discovery consists not in seeking new

"3

landscapes but in having new eyes

Marcel Proust
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Resumo

O cancro do ovério é uma patologia ginecolégica com elevada mortalidade que atinge cada
vez mais mulheres em idades jovens, pelo que € importante o estudo e desenvolvimento de
tratamentos mais conservadores que permitam uma boa qualidade de vida das doentes, sem
taxas de recorréncia de doenca elevadas e que lIhes permitam ser mées, se o desejarem. Os
tumores abordados neste trabalho sdo os tumores borderline e os epiteliais malignos, estes
englobam no seu tratamento, cirurgia para estadiamento e com intuito terapéutico. A cirurgia
neste tipo de tumor tende a ser radical, maioritariamente nas mulheres pds-menopausicas mas
é discutivel nas mulheres pré-menopausicas. Neste trabalho pretende-se verificar se a cirurgia
conservadora é uma opcdo terapéutica em mulheres jovens com o desejo de preservacao da
fertilidade. Para tal foi realizada pesquisa bibliografica referente a esta area, em artigos
cientificos e artigos de revisdo no banco de dados da PubMed e Cochrane, publicados em
Portugués e Inglés, entre 2001 e 2015. Concluiu-se que, em caso de opcdo pela cirurgia
conservadora, em tumores borderline e epiteliais malignos em estadios iniciais, ndo héa
diferencas major nas taxas de recorréncia da patologia ou mortalidade, em comparacdo com a

cirurgia radical.
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Abstract

Ovarian cancer is a gynecological pathology with high mortality rates that affects women,
particularly young. That is why it is important to study and develop more conservative
treatments which provide good quality of life, without high rates of relapse and that allows the
patients to become mothers, if they whish. The tumors approached in this essay are borderline
ovarian tumors and malignant epithelial carcinomas, which include in their treatment, surgery
with the purpose of staging the cancer and with therapeutic aim. The surgery in this kind of
tumors tends to be radical, mostly in postmenopausic women but it is debatable in
premenopausic women. This essay intends to verify if conservative surgery is a therapeutic
option in young premenopausic women with the desire of fertility preservation. With this
intent, it has been elaborated a bibliographic research regarding this area of expertise, in
scientific articles and reviews in the database of PubMed and Cochrane, published in
Portuguese and English, between the years of 2001 and 2015. Conclusion is that, in case of
conservative surgery, regarding borderline and epithelial ovarian cancers in initial stages,
there is no major differences in terms of recurrence or mortality rates, in comparison to the

radical surgery.

Key-words

Borderline ovarian tumour; Malignant epithelial ovarian tumours; Conservative surgery;

Fertility conservative surgery



Introducéo

O cancro do ovario € das neoplasias do aparelho ginecologico que apresenta maior taxa de
mortalidade (1), constituindo 47% das mortes por neoplasia do trato ginecologico (2). Este
fato deve-se, em parte, ao atraso no diagnostico devido a reduzida e tardia sintomatologia (2),
sendo frequente a sua descoberta em estadios avancados (1). Estes tumores acometem
frequentemente mulheres na pés-menopausa, no entanto, ndo é desprezivel a sua ocorréncia
em mulheres em idade fértil (3). Os tumores epiteliais malignos encontram-se mais
frequentemente em mulheres na década dos 50 anos enquanto os tumores borderline atingem

doentes entre 0s 30 e 40 anos (2,4).

Tumores epiteliais do ovario sdo neoplasias heterogéneas que se podem dividir de acordo com
o tipo celular predominante em: serosos, mucinosos, endometrioides, de células claras, de
células de transicao, e de células escamosas, como referido por Prat et al e o Cancer Report
publicado pela Federacao Internacional de Ginecologia e Obstetricia (FIGO) em 2015 (3,5). A
Sociedade Portuguesa de Ginecologia (SPG) considera, ainda, que os tumores epiteliais
possam ser epidermdides, epiteliais mistos e indiferenciados e inclassificaveis (6). Estes
tumores podem ser de carater benigno, maligno ou borderline, sendo estes dois ultimos
caraterizados por serem neoplasias proliferativas com atipia nuclear, podendo apresentar

padrdo micropapilar com capacidade de implantacdo extraovarica (5,6).

No enfoque deste trabalho estdo os tumores epiteliais malignos, capazes de invasdo estromal,
gue ocorrem, mais frequentemente, em mulheres pds-menopausa entre os 60 e 0s 64 anos de
idade, sendo a nuliparidade um fator de risco para duplicar a ocorréncia desta patologia (2).
Estdo associadas a aumento da incidéncia destas neoplasias algumas mutagoes,
nomeadamente mutacOes herdadas no gene BRCA1 e BRCA2 que aumentam o0 risco de

cancro em 20 - 50% e 10 - 20% respetivamente, € que promovem 0 Seu aparecimento em



idades mais precoces em relagdo aos cancros esporadicos (2). As mudancas de estilos de vida
tém levado as mulheres a ter o primeiro filho com uma idade meédia de 31,5 anos, dados do
Instituto Nacional de Estatistica em 2014, idade muito superior ao ano de 1990 em que a
idade media era 27,1 anos (7). Este fato contribui para aumentar a prevaléncia de tumores do
ovario em mulheres mais jovens (estima-se que 3 a 17% de todos os tumores epiteliais
malignos sejam diagnosticados em idades inferiores a 40 anos (8) e 20 a 30% dos tumores do
ovario se diagnostiquem a jovens e mulheres com idade inferior a 25 anos (9)). Apresentam
uma taxa de mortalidade de 75 a 90% de entre todos os tumores do ovario (8), contudo a sua

sobrevivéncia, para doentes em estadios precoces, a 5 anos ¢ de 62 a 85% (8).

Também sdo objeto de estudo deste trabalho os tumores borderline, que apresentam uma
proliferacdo celular que decorre a uma taxa superior que nos tumores benignos (5), embora
ndo sejam tumores invasivos (3,10). Sdo uma entidade separada dentro dos tumores epiteliais
do ovario, reconhecida pela Federacdo Internacional de Ginecologia e Obstetricia (FIGO),
desde 1971 (11,12). Sdo responsaveis por cerca de 15 a 20% de todas as neoplasias malignas
epiteliais do ovario (3,4,10) destacando-se das neoplasias epiteliais malignas por afetarem,
maioritariamente, mulheres com uma média de idades mais jovem (13), sendo diagnosticados
ainda em estadios iniciais (80% no estadio | da FIGO (4) enquanto que nos tumores epiteliais
malignos, isto apenas acontece em 25% dos casos (3,14)), embora cerca de 16 a 30% das
pacientes sejam assintomaticas e o diagnostico ocasional (11). Distinguem-se também por ndo
estarem frequentemente relacionados com mutacfes genéticas do gene BCRA, por estarem
associados um prognostico favoravel apesar de intimamente relacionados com altas taxas de
infertilidade. Grande parte dos tumores borderline séo serosos (53,3% segundo Fischerova
(3)), seguindo-se 0s mucinosos (42,5%) sendo os restantes tipos histolégicos menos

frequentes (4,2%). A sua sobrevivéncia é de cerca de 95 a 97% aos 5 anos, em estadio | da



FIGO; contudo, esta sobrevivéncia cai para 70 a 95% aos 10 anos devido a recorréncia tardia.

Importante referir que a sobrevivéncia tem vindo a aumentar desde a década de 60 (3).

O tratamento padrdo no cancro do ovario consiste na cirurgia primaria seguida, ou nao, de
tratamento adjuvante. Esta é realizada para estadiamento do tumor de acordo com o0s estadios
da FIGO (3), assim como com intuito terapéutico. A cirurgia neste tipo de tumor tende a ser
radical em mulheres pds-menopausicas (11,15) havendo alguma discussdo no que diz respeito
a cirurgia conservadora em mulheres com menos de 40 anos que ainda ndo tenham

completado a sua vida reprodutiva (11).

Assim, este trabalho tem como objetivo principal avaliar o papel da cirurgia conservadora nos
tumores borderline e epiteliais malignos do ovario, referindo as suas vantagens e riscos em

comparagado ao tratamento cirdrgico standard.



Material e Métodos

Foi realizada pesquisa na base de dados PubMed e Cochrane utilizando termos como
“ovarian cancer”, “malignant tumours” e “ovary”, “borderline tumours of the ovary”,
“conservative surgery” e “fertility-sparing surgery”. A pesquisa teve por base o idioma
portugués e o inglés e incluiu artigos de revisdo e artigos cientificos originais, com abstract
disponivel, entre os anos de 2001 e 2015. Alguns artigos de revisdo recentes encontrados
através deste método serviram também como fonte de novas referéncias pelas citacdes que

mencionaram.

A selecdo dos artigos baseou-se essencialmente numa leitura dos abstract para avaliar se o
tema em estudo era alvo de discussdo. Foram excluidos aqueles que tratavam de assuntos
referentes tumores do ovario que ndo associados a tumores borderline ou epiteliais malignos e
a cirurgia conservadora e 0s ndo escritos em inglés ou portugués, bem como publicacGes

anteriores ao ano 2001.

Também foi pesquisado o site da Federacdo Internacional de Ginecologia e Obstetricia em

relacdo as suas publicacdes mais recentes sobre carcinomas do aparelho reprodutor feminino.



Desenvolvimento

1) Tumores do ovario

Os tumores epiteliais do ovario subdividem-se em serosos, mucinosos, endometridides, de
células claras, de células de transicdo, de células escamosas, epidermoides, epiteliais mistos e
indiferenciados, como referido anteriormente, podendo ser classificados como benignos,

borderline ou malignos, de baixo ou alto grau de diferenciacéo.

1.1)  Tumores benignos

Podem incorporar a maioria dos tipos histologicos mencionados e sdo tumores que, sendo
quisticos ou solidos, correspondem a multiplicacdo de células, ndo tendo a capacidade de

invaséo de tecidos adjacentes (5).

1.2)  Tumores borderline

Os tumores borderline do ovério ttm um comportamento biolégico e padrdo histoldgico
intermédio entre tumores benignos e tumores malignos. Define-se pela presenca de
hiperplasia epitelial com pseudoestratificacdo, atividade mitdtica elevada e atipia nuclear sem
invaséo estromal (2,16). A maioria dos tumores diagnosticados sdo em mulheres na casa dos
40 anos mas cerca de 30% dos casos verificam-se em doentes com menos de 40 anos de idade

(4,16).

Entre os tumores serosos encontram-se tumores borderline de baixo e alto grau de
diferenciacédo (6). Os tumores borderline serosos podem apresentar microinvasdo estromal em
10 a 15% dos casos, associando-se a implantes peritoneais em dois tercos dos casos e a

metastases em ganglios linfaticos em 20% dos casos (6). Implantes peritoneais invasivos



encontram-se em 15 a 25% dos casos e conferem pior prognostico em relagdo aos implantes

ndo invasivos, que estdo relacionados com uma progresséo indolente da doenca (6).

O carcinoma epitelial seroso de baixo grau de diferenciacdo pode estar no curso de evolucao
dos tumores borderline serosos ou pode ocorrer simultaneamente com estes, sendo baixa a
sua frequéncia(6)(6)(6). Por outro lado, o carcinoma epitelial seroso de alto grau de

diferenciacéo é mais frequente e constitui o principal tumor maligno do ovario (6).

Entre os tumores mucinosos borderline, que representam 32% de todos os tumores

borderline, reconhecem-se dois tipos histoldgicos (4,6):

e O'tipo intestinal, que representa 85 a 90% dos tumores borderline mucinosos (4,6) e é
bilateral em 5% dos casos (6), pode conter zonas de microinvasao (6) fazendo com
que haja heterogeneidade do proprio tumor com porcBes de carcinoma intraepitelial,
com éareas benignas e outras borderline (6). Este tipo pode estar associado a implantes
invasivos (6) em estadios mais avancados da doenca.

e O tipo endocervical, com uma frequéncia de 10 a 15% entre 0s tumores mucinosos
borderline, encontra-se bilateralmente em 40% dos casos, podendo estar associado a
implantes invasivos (6), o que acontece menos frequentemente em relacdo aos

tumores borderline serosos (4). Excecionalmente evolui para carcinoma (6).

No geral tém propensdo para atingirem tamanhos superiores aos dos tumores serosos, sendo
tendencialmente unilaterais (4). Apresentam uma taxa de sobrevivéncia préxima de 100% em

estadio | e de 50% em estadios mais avancados (4).

Os tumores de células de transicdo isolados sdo raros, ocorrendo mais frequentemente
associados a tumores epiteliais mistos (6). Também os tumores borderline com esta histologia
e os tumores de Brenner sdo raros (6). Morfologicamente ha semelhancas aos tumores das

células de transicdo do trato urinario (6).
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Como referido anteriormente, os tumores borderline mais comum Sao 0S Serosos, seguidos
dos mucinosos. Estes ndo apresentam comportamento semelhante nem aos tumores benignos

nem aos tumores malignos (3-5,10).

A nuliparidade contribui como fator de risco para a patologia, como verificado num estudo
caso-controlo elaborado na Suécia em 2001 por Riman et al (17) com base em 3899 pacientes,
em que os resultados mostraram que mulheres nuligesta tinham maior risco de desenvolver a
doenca em relacdo a mulheres com pelo menos uma gestacdo anterior. Alem deste aspeto,
Riman verificou também que o aleitamento constitui um fator protetor. Ambos fatores
protetores também se verificam para os tumores epiteliais malignos. Contudo, a toma de
anticontracetivos orais ndo mostrou ser um fator protetor para tumores borderline, como
acontece em relacdo aos tumores malignos, pelo que objetivou, mais uma vez, a diferenca

entre estas entidades neoplasicas.

Tumores borderline serosos representam 65% de todos os tumores borderline sendo

unilaterais em 70% dos casos (4).

Tem vindo a ser objeto de estudo, nos Gltimos anos, a relacdo entre estes tumores e 0 seu
comportamento como percursores de tumores malignos (4). Como reforgo desta teoria tem-se
verificado a co-existéncia de tumores epiteliais malignos de baixo grau juntamente com

tumores borderline serosos, mostrado por um estudo de Shvartsman et al (18).

1.3)  Tumores malignos

Distinguem-se dos anteriores pela sua capacidade de invasdo de tecidos adjacentes e a
distancia. Ocorrem mais comummente em mulheres p6s-menopausa entre os 60 e 0s 64 anos
de idade, sendo a nuliparidade um fator de risco para duplicar a ocorréncia desta patologia

(2,6). Esta também associado a algumas mutacGes, nomeadamente nos genes BRCAL e
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BRCAZ2 que aumentam o risco de cancro, 20 a 50% e 10 a 20% respetivamente, e promovem
0 seu aparecimento em idades mais precoces (2). As mudancas de estilos de vida também tém
vindo a aumentar a sua prevaléncia em mulheres mais jovens, nomeadamente pelo aumento
da idade média com que as mulheres tém a primeira gestacdo (7-9). Apresentam uma taxa de
mortalidade elevada, no entanto a sua sobrevivéncia, para doentes em estadios precoces,

também é significativamente alta (8).

Podem ser de varios tipos histoldgicos, sendo os tumores serosos 0s mais frequentes e 0s
tumores endometridides, o segundo tumor maligno do ovario mais prevalente (6). Séo
semelhantes aos tumores do endométrio a nivel histoldgico e estdo intimamente relacionados
a endometriose e em 15 a 20% dos casos, sdo simultdneos com carcinoma endometrioides do
endométrio (6). Neste conjunto incluem-se também o0s tumores sarcomatosos como
adenossarcomas, carcinossarcomas e sarcomas de estroma endometridides e indiferenciados
(6). Também os tumores de células claras se associam a endometriose e representam 5 a 12%
dos tumores do ovéario sendo a clinica e metastizacdo semelhantes aos outros tumores

epiteliais (6).

12



2) Diagnostico

O diagnostico baseia-se, para além da historia clinica, no exame objetivo, em que se revela o
aparecimento de uma massa anexial com reduzida sintomatologia, encontrado no exame
ginecologico anual ou em exames de imagem realizados sem esta indicacdo clinica especifica
(4). Os sintomas podem incluir dor abdominal ndo localizada, dor pélvica, alteracbes na
dismenorreia, dispareunia, dispepsia ou outras alteracdes ligeiras do aparelho digestivo como

alteracdes do transito intestinal ou distensdo abdominal (4,11).

Alguns exames complementares também servem de base ao diagndstico, tais como a
ecografia endovaginal, um dos primeiros exames a ser realizado (4), que pode ser
complementada por ressonancia magnética ou marcadores tumorais como o Cancer Antigen
125 (CA 125) (eventualmente CA 19.9, CA 72.4 e ratio CA 125/Carcinoembryonic Antigen >
25, se indicado clinicamente) e Human epididymis protein 4 (HE4), este Gltimo ainda recente
(6). Se justificado, engloba também um estudo do aparelho digestivo, tomografia abdominal e
pélvica, assim como radiografia ou tomografia toracica, imagiologia de intervencdo e

laparoscopia (6).

O diagndstico definitivo é realizado com base no padréo histolégico com obtencdo de amostra

a partir de bidpsia, seja ela por imagiologia de intervencao ou por laparoscopia (6).

Algumas carateristicas encontradas nas doentes podem aumentar a suspeicdo de malignidade
da doenca. Séo elas a idade da doente, a bilateralidade da patologia, fixagdo da massa tumoral,
presenca de ascite, nddulos solidos ecograficamente avaliados, presenca de metéstases e

elevacdo de marcadores tumorais como CA 125 e CEA (2).

Imagiologicamente podem considerar-se tumores irressecaveis caso cumpram 0s seguintes
critérios apresentados em 2013 por SPG, Sociedade Portuguesa de Oncologia Médica,

Sociedade Portuguesa de Anatomia Patoldgica e Sociedade Portuguesa de Radioterapia
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Oncologia (6): Presenca de doenca retroperitoneal pré-sagrada; Adenomegalias acima do
nivel do hilo renal; Invasdo da parede abdominal; Metastases hepaticas intraparenquimatosas
e subcapsulares; Implantes com dimensbes superiores a dois centimetros localizados no
diafragma, retrocavidade dos epiplons, hilo hepatico, ligamento falciforme, fossa vesicular,

ligamento gastro-hepatico, gastro-esplénico e raiz do mesentério.

Agquando do diagndstico de tumores do ovario, dois tercos dos tumores encontram-se nos

estadios 111 e IV (2) devido a minima ou inespecifica sintomatologia (2).

3) Tratamento cirurgico

O tratamento destes carcinomas do ovario pressup@e a cirurgia primaria com intuito de obter
um estadiamento completo da doenca, de acordo com a FIGO, e a excisdo do tumor primitivo
(cirurgia citorredutora), salvo se preenchem os critérios de irressecabilidade do tumor ou se

existem contra-indicacdes cirdrgicas (6).

O estadiamento da FIGO engloba a exploracdo cirargica minuciosa de toda a cavidade
abdominal incluindo lavagem peritoneal para citologia, omentectomia, maltiplas biopsias da
cavidade peritoneal e excisdo de todas as massas macroscopicas suspeitas. A cirurgia de
estadiamento ¢é realizada, idealmente, no mesmo tempo cirargico da cirurgia citorredutora. No
caso dos tumores borderline, ha necessidade de realizacdo do estudo extemporaneo do tumor
onde se obtém confirmacdo histologica do tipo de tumor para se proceder a cirurgia

citorredutora (3,10).
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A cirurgia citorredutora, onde é excisado o tumor primitivo, associa salpingo-ooforectomia
bilateral com histerectomia total, omentectomia inframesocdlica, lavagem peritoneal,
excisdo/biopsia de lesdes suspeitas, linfadenectomia pélvica e para-adrtica, assim como
maultiplas biopsias em mulheres pds-menopadsicas ou que nao desejem engravidar (3,11,19).
Também se realiza apendicectomia caso se trate de um tumor do tipo mucinoso como

exclusdo de metastases ovaricas (3,4,11,19).

3.1) Estadiamento

O estadiamento cirdrgico pressupde uma avaliacdo cuidada de todas as superficies
peritoneais; excisao de todo e qualquer liquido/ascite intra-abdominal ou, no caso da sua
inexisténcia, realizacdo de lavagem peritoneal; omentectomia infracolica; linfadenectomia dos
ganglios pélvicos e para-aorticos ipsilaterais a neoplasia, se esta for unilateral; bidpsia ou
excisdo de massas, lesbes ou aderéncias suspeitas; biopsias de superficies peritoneais
aparentemente sem lesdes incluindo da superficie inferior do diafragma direito, da reflexdo do
peritoneu vesical, do fundo de saco de Douglas, goteiras para-cOlicas esquerda e direita e de
ambas as paredes pélvicas laterais; histerectomia abdominal total; salpingo-ooforectomia

bilateral, na maioria dos casos; apendicectomia em tumores mucinosos.

Com os dados obtidos a partir do procedimento anterior estabelece-se o estadio da doenca de

acordo com a FIGO (2,6).
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Tabela 1 — Estadiamento dos tumores do ovério pela Federacdo Internacional de Ginecologia e

Obstetricia (FIGO)

.- . ) Superficie | Ascite/Lavado | Extenséo .
Estadio | Lateralidade | Capsula per ; g Metastases
ovariana peritoneal pélvica
A Auséncia de
. Auséncia .
a | Unilateral Intata células - -
de tumor -
neoplasicas
A Auséncia de
. Auséncia .
b Bilateral Intata células - -
| de tumor -
neoplésicas
Auséncia | Auséncia ou
c Uni ou Intata ou presenca de i i
bilateral ou Rota | presenca células
de tumor neoplasicas
Presente
elou
. Auséncia de | implantes
Uni ou X -
a - - - células uterinos -
bilateral -
neoplésicas e/ou
implantes
tubéricos
. Auséncia de
Uni ou )
I |b - - - células Presente -
bilateral -
neoplésicas
Presente
e/ou
. Presenca de | implantes
Uni ou , ¢ pie
c - - - celulas uterinos -
bilateral L
neoplésicas elou
implantes
tubaricos
Uni ou . L . 1
a - - - - - Peritoneais microscopicas (fora da pélvis)
bilateral
b Uniou Peritoneais macroscopicas (fora da pélvis)
1l bilateral <2cm de maior dimenséo
Uni ou Peritoneais macroscopicas (fora da pélvis)
c bilateral - - - - >2cm de maior dimenséo* ou
ganglionares regionais ou inguinais
a Uni ou i i ) i Derrame pleural com
bilateral A oA citologia positiva
A distancia gilap
v (excluindo Metastases hepaticas e
b Uni ou peritoneais) esplénicas
bilateral parengquimatosas; em
orgdos extra-abdominais

* Metéstases na capsula hepética correspondem ao estadio 111 enquanto que metastases no parénquima

hepatico correspondem ao estadio V.
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Estadio I engloba tumores primarios limitados ao ovario. Pode sudividir-se em la em que o0
tumor esta confinado a um ovario, cuja cdpsula se encontra intata, ndo existindo tumor na
superficie ovarica nem células neoplasicas na ascite ou lavado peritoneal; 1b onde o tumor se
encontra limitado mas atinge ambos 0s ovarios, mantendo a capsula intata sem tumor presente
na superficie ovarica nem células neoplasicas na ascite ou lavado peritoneal; Ic em que o
tumor esta limitado a um ou a ambos 0s ovarios mas com perda da integridade da capsula
e/ou presenca de tumor a superficie do ovario e/ou identificacdo de células neoplasicas no
liquido da ascite ou no lavado peritoneal. Deve ser especificado se a capsula foi danificada no
decorrer da cirurgia ou se a rutura foi espontanea, assim como evidenciar em que amostra de

liquido foram identificadas as células neopléasicas.

No estadio Il encontram-se tumores que englobem um ou ambos os ovarios e que apresentem
extensdo tumoral pélvica. Também se subdivide em lla, onde a extensdo do tumor e/ou
presenca de implantes atinge o Utero e/ou trompa; Ilb em que ha extenséo a outras estruturas
pélvicas; llc em que além da extensdo ao Utero e/ou trompa ou outras estruturas pélvicas,

existem também células neoplasicas no liquido da ascite ou lavado peritoneal.

O estadio Il abrange tumores que afetam um ou ambos 0s ovarios com presenca de
metastases peritoneais confirmadas, histologica ou citologicamente, fora da regido pélvica
e/ou metastases ganglionares retroperitoneais. Apresenta trés subdivisdes em que Illa refere-
se a presenca de metéstases peritoneais microscépicas fora da regido pélvica. Estas metastases
podem ser em ganglios retroperitoneais apenas (I11al) apresentando tamanhos inferiores a dez
milimetros na maior dimenséo (I11al (i)) ou superiores a dez milimetros (I11al (ii)); ou podem
ser peritoneais extrapélvicas (acima do limite superior da cavidade pélvica) com ou sem
envolvimento dos ganglios retroperitoneais (11a2). Em Illb apresentam-se metéstases
peritoneais macroscopicas, igual ou inferiores a dois centimetros de maior dimenséo, fora da

regido pélvica, associadas ou ndo a envolvimento de ganglios retroperitoneais. Ilic
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corresponde a metastases macroscopicas, superiores a dois centimetros de maior dimensé&o,
fora da regido pélvica e/ou metastases ganglionares retroperitoneais. Incluem-se neste estadio
metastases hepaticas e esplénicas limitadas a capsula dos 6rgéos, sem que haja envolvimento

parenquimatoso dos mesmos.

No estadio IV situam-se todos 0s tumores em que Se encontrem metastases a distancia
(excluindo metéastases peritoneais) podendo considerar-se a presenca de derrame pleural com
citologia positiva para células neoplasicas um estadio IVa, enquanto metastases hepaticas e
esplénicas parenguimatosas, metastases em Orgdos extra-abdominais (incluindo ganglios

inguinais e outros ndo localizados na cavidade abdominal), constituem o estadio IVb.

3.2) Cirurgia conservadora - Recorréncia, fertilidade e sobrevivéncia

O procedimento pode decorrer por via laparotomica ou por laparoscopica, sendo que esta
altima tem vindo a ser mais utilizada pela menor morbilidade e por apresentar menos
formacdo de aderéncias, apesar de taxas de recorréncia superiores e maior risco de rutura de
quistos, quando comparada com laparotomia. A cirurgia laparoscépica deve ser realizada
tendo como objetivo a minimizacdo dos erros no estadiamento dos tumores, das taxas de

recorréncia e da disseminagdo metastatica (3,20).

No tratamento cirlrgico conservador pretende-se a remocao do tumor primario apenas ou
realiza-se anexectomia unilateral (10,13,21) ao contrario da cirurgia radical que preconiza a

realizacdo de anexectomia bilateral e histerectomia (4,13).

A cirurgia, quer seja radical ou conservadora, inclui lavado peritoneal com citologia e
inspecdo da cavidade abdominal com multiplas biopsias peritoneais (4,10,13). Em tumores

borderline mucinosos realiza-se, no mesmo tempo cirdrgico, apendicectomia (3,4,11,19).
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Tabela 2 — Comparacdo do tratamento cirdrgico em doentes com tumores borderline do

ovario

Cirurgia conservadora da fertilidade Cirurgia radical

Tumorectomia unilateral
Tumores unilaterais

Anexectomia unilateral Histerectomia + anexectomia
— - bilateral
Anexectomia unilateral + Tumorectomia
Tumores bilaterais
contralateral
Omentectomia
Outros Apendicectomia (se tumores borderline mucinosos)
procedimentos Inspecdo da cavidade abdominal com multiplas bidpsias peritoneais

Lavagem peritoneal

Em tumores borderline, o estado patoldgico da doenca, a subclassificacdo de invasdo
extraovariana em implantes invasivos ou ndo invasivos e a presenca de tecido neoplasico
residual apds tratamento cirdrgico, sdo os principais agentes preditores de recorréncia e

sobrevivéncia (3).

Um estudo realizado por Darai et al (12) revela que a maioria das gravidezes, pds-cirurgia
conservadora em tumores borderline em estadios iniciais, foram espontaneas. Embora nem
todos os dados deste estudo diferenciem as gravidezes espontaneas das obtidas com recurso a
inducdo da ovulagéo, inseminacdo artificial ou por fertilizagcdo in vitro, estimou-se que a

gravidez espontanea ocorresse em 54% ap0s cirurgia conservadora em tumores borderline do
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ovario em estadios iniciais, com uma taxa de risco de recorréncia maligna calculada em 5%

(10,12).

Nos tumores borderline em estadios avancados, as taxas de ocorréncia de gravidezes
espontaneas foram mais baixas, cerca de 34% e o risco de recorréncia maligna mais elevado,
rondando os 20% (10,12). Darai et al (12) concluiram que a fertilidade, apds o tratamento de
tumores borderline do ovario, depende maioritariamente do estadio inicial da doenca e do tipo
histolégico. Em doentes com estadios avancados tem de existir a preocupacdo de nao

comprometer o prognostico da doente.

Num estudo liderado pela Sociedade Americana de Medicina Reprodutiva em 2010 (13),
abordando tumores borderline em estadios avancados, em que a maioria das mulheres
participantes tinham idade inferior a 45 anos, verificou-se que, no grupo das submetidas a
cirurgia conservadora (45,5% das mulheres, com idade média de 36 anos), existia uma taxa de
recorréncia da doenca em 60% dos casos, enquanto que, nas mulheres submetidas a cirurgia
radical (54,5%), esta taxa foi de apenas 8%, num espaco temporal de, em média, 91 meses.
Verificou-se que além de elevadas taxas de recorréncia, esta acontece em maior frequéncia
guando se realiza apenas tumorectomia (recorréncia em 80% dos casos) em comparacao com

a realizacdo de anexectomia unilateral (recorréncia em 40% dos casos) (13).

Uma segunda cirurgia conservadora pode ser equacionada, segundo Cheng et al (22), em caso
de doentes com recorréncia do tumor que sejam jovens e que desejem preservar a fertilidade
(13,22). Contudo, um acompanhamento mais proximo tem de ser levado a cabo com o intuito
de detetar precocemente outras recorréncias, apesar da taxa de gravidezes espontaneas ser

satisfatoria (22).

Doentes com idade inferior a 40 anos, portadoras de tumores epiteliais malignos do ovario,

submetidas a cirurgia conservadora entre 1988 e 2003, foram objeto de estudo por Anchezar
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et al (23). Este estudo revelou uma sobrevivéncia livre de doenca de 83,3% dos casos e uma
taxa de sobrevivéncia geral, aos 10 anos, na ordem dos 94,4%. De todas as mulheres
integradas no estudo, as que decidiram engravidar obtiveram sucesso em 85,7%, resultando
no nascimento de recém-nascidos saudaveis. Assim, a cirurgia conservadora foi considerada
por estes autores como uma boa opcdo terapéutica em tumores epiteliais malignos, em

doentes que pretendam manter a capacidade de reproducdo (23).

Também um estudo italiano que englobou 240 mulheres de idades compreendidas entre 15 e
38 anos, maioritariamente com tumores epiteliais malignos em estadio I, submetidas a
cirurgia conservadora com um acompanhamento médio de 9 anos, verificou que a doenca
recorreu em 27 das doentes (cerca de 11,2%). Nas doentes submetidas apenas a tumorectomia
verificou-se uma recorréncia de 17% e de 9% nas que realizaram ooforectomia
unilateral(14)(14)(14). Apesar da elevada taxa de recorréncia no grupo das doentes
submetidas a tumorectomia, ndo se identificou uma diminuicdo proporcional nas taxas de
sobrevivéncia deste grupo; apesar do aumento de recorréncias, uma segunda cirurgia obteve
sucesso no seu tratamento. Nas doentes submetidas a anexectomia unilateral, 56,2%
recidivaram em locais extra-ovario, contudo as taxas de mortalidade deste grupo e do anterior
sdo muito semelhantes (4% e 6% respetivamente). Foi ainda avaliada a ocorréncia de
gravidezes com sucesso, sendo que, para tal, apenas foram incluidas 231 mulheres. Desta
amostra, 45% tentaram engravidar, obtendo 80% de sucesso. Contudo registaram-se alguns
abortos, mas em 65% das mulheres que tentaram engravidar, ocorreu pelo menos uma
gestacdo de termo (14), resultados considerados satisfatorios, pelos promotores do estudo,

relativamente ao tratamento dos carcinomas epiteliais por cirurgia conservadora.
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4) Prognostico

O progndstico dos tumores malignos epiteliais é afetado independentemente do estadio da
doenca, pelo tipo e grau histoldgico da neoplasia e pelo diametro maximo da massa residual

apos cirurgia citorredutora (2).

Em relacdo aos tumores borderline do ovario, estes tém um prognostico muito favoravel com
uma percentagem de 11% de recorréncia, sendo que 20 a 30% destes sofre transformacao
maligna. A recorréncia e a sobrevivéncia sdo influenciadas pelo estaddio da doenca, a
subclassificacdo de implantes extra-ovario como invasivos e ndo invasivos e a presenca de

massas tumorais macroscopicas residuais apés cirurgia (3).

Estudos mostraram que existe relacdo entre a elevada taxa de recorréncia e a radicalidade da
cirurgia executada; assim, numa cirurgia em que ndo seja removido o tumor na sua totalidade,
em que o estadiamento cirdrgico ndo seja completo ou em que a abordagem seja

laparoscépica, ha maior probabilidade de recorréncia.

Preconiza-se, entdo, que todos os esforcos devem ser feitos no sentido da remocdo completa

do tumor aquando da cirurgia primitiva (3).
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Discussao e Conclusao

O cancro do ovario é uma entidade que afeta cada vez mais mulheres e cada vez em idades
mais jovens, pelo que € importante o estudo e desenvolvimento de tratamentos menos
agressivos que permitam uma boa qualidade de vida das doentes, sem taxas de recorréncia de

doenca elevadas e que lhes permitam satisfazerem o seu desejo de serem maes.

No caso de tumores borderline em estadios iniciais, dados anteriores permitiram verificar que
as diferencas nas taxas de recorréncia e sobrevivéncia em mulheres submetidas a cirurgia

radical e a cirurgia conservadora ndo apresentam diferencas significativas (12,21,24).

No que diz respeito a tumores borderline em estadios avancados sem implantes invasivos,
verificou-se que existem taxas de recorréncia elevadas, principalmente quando se realiza
apenas excisdo do tumor, pelo que este procedimento deveria ser apenas indicado em casos
especificos, ou caso exista anexectomia unilateral anterior (13). Nos restantes casos em que se
executa anexectomia unilateral, apesar das taxas de recorréncia nao serem tranquilizadoras,
considera-se esta opcdo em mulheres jovens que pretendam ter filhos bioldgicos a curto
prazo, sobretudo pelas razdes apresentadas pela Sociedade Americana de Medicina
Reprodutiva. So elas o fato de se tratar de uma patologia que apresenta bom progndstico e de

se poder recorrer a uma segunda cirurgia (13).

Também no carcinoma epitelial maligno do ovario, existem registos de sucesso com recurso a
cirurgia conservadora, tanto a nivel de sobrevivéncia como relativamente as taxas de

gravidezes de termo, apesar de recorréncias significativas.

E preciso ter em conta que, na maior parte dos estudos, as mulheres incluidas ndo s&o apenas
submetidas a cirurgia, realizam também outros tratamentos adjuvantes, nomeadamente
quimioterapia, 0 que pode influenciar ndo s6 as taxas de recorréncia e sobrevivéncia da

doenca, como também o tempo pds-cirurgia em que podem engravidar. Contudo, 0s
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resultados da quimioterapia adjuvante, na recorréncia e sobrevivéncia a doenga apds cirurgia
conservadora, ndo sdo claros, uma vez que os estudos referidos ndo avaliaram este parametro
isoladamente (1,3,25). Além disto, muitos estudos englobam mulheres com idades superiores
a 45 anos, pré-menopausicas, que possam manifestar o desejo de ser maes. Com as alteracdes
gue a nossa sociedade tem vindo a sofrer, nomeadamente no aumento da idade média das
primigestas (7), ndo se impde um limite de idade para a realizacdo da cirurgia conservadora

da fertilidade em nenhum estudo.

Contudo, um aconselhamento médico correto sobre os riscos e vantagens de cada cirurgia no
decurso da doenca, adequados ao tipo de tumor e adequados, principalmente, a cada doente,
contribuem para que, quem sofre desta doenca, possa obter um tratamento adequado com

preservacdo da fertilidade.
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