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RASTREIO NO CANCRO DE OVARIO: SERA QUE OS BENEFICIOS SUPERAM OS RISCOS?
OVARIAN CANCER SCREENING: DO THE BENEFITS EXCEED THE RISKS?

Reade CJ, Riva ], Busse JW, Goldsmith CH, Elit L. Risks and benefits of screening asymptomatic women for ovarian cancer: a systematic review and meta-analysis.
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Introducao

O cancro de ovdério é a neoplasia ginecolégica com
maior mortalidade, apresentando 26,9% de sobrevi-
véncia a 5 anos, quando diagnosticado nos estddios III
e IV (segundo a Classificacao da FIGO). O objetivo do
rastreio do Cancro de Ovério € o diagnéstico da doen-
¢a em estadios iniciais, com vista a diminuir a agressi-
vidade do tumor e consequentemente a mortalidade.
No entanto, o diagnéstico precoce ndo implica neces-
sariamente uma diminuicao na mortalidade se, no pro-
cesso de rastreio, forem identificados os subtipos his-
tolégicos menos agressivos. Assim, o objetivo primério
de qualquer programa de rastreio devera ser sempre a
reducdo da mortalidade.

O diagnostico de cancro de ovério recorre funda-
mentalmente a dois meios complementares de diag-
nostico, a ecografia endovaginal e o doseamento do
marcador CA-125, sendo que nenhum deles é perfeita-
mente sensivel ou especifico para este tipo de cancro.
Considerando que o diagnéstico definitivo exige a re-
mocado cirdrgica dos ovérios com seccionamento pato-
légico, a existéncia de falsos positivos pode resultar em
sérios riscos, exames e cirurgias desnecessarias.

Apesar das guidelines contraindicarem a realizacao
do rastreio em mulheres com risco médio-baixo de can-
cro de ovério, 0 mesmo continua a ser pratica corrente
em muitos centros. Um estudo realizado ao nivel dos
cuidados de satide priméarios dos EUA mostrou que um
terco dos médicos de familia nos EUA acredita no rastreio
e 24% oferece-o sistematicamente a mulheres assinto-
madticas, quer seja para satisfazer a vontade da doente
quer pela pratica da medicina defensiva. Dado que este
estudo nao inseriu a mortalidade nos resultados, foram
realizados posteriormente trés ensaios clinicos rando-
mizados: o Shizouka Cohort Study of Ovarian Cancer
Screening (SCSOCS), no Japao, que incluiu 82.487 mu-
lheres durante um periodo de 9,2 anos, o Prostate, Lung,
Colorectal and Ovarian Cancer Screening Randomized
Controlled Trial (PLCO), com 78.216 mulheres norte-
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americanas durante 12,4 anos e o UK Collaborative Trial
of Ovarian Cancer Screening (UKCTOCS), incluindo
202.638 mulheres no Reino Unido por 3-7 anos.

Com vista a determinar os riscos e beneficios do ras-
treio do cancro de ovario em mulheres assintomaticas,
os autores do artigo em discussdo realizaram uma re-
visdo sistemadtica e meta-andlise de ensaios clinicos
randomizados.

Objetivo

Quantificar os riscos e beneficios resultantes da rea-
lizacdo de rastreio do cancro de ovario em mulheres
assintomaticas.

Métodos
— Fontes de dados:

Pesquisa sistemadtica de artigos publicados desde 1
de janeiro de 1979 até 5 de fevereiro de 2012 nas se-
guintes bases de dados: MEDLINE, CINAHL, EMBASE
e CENTRAL, suplementada por pesquisa das referén-
cias bibliograficas e cita¢cdes incluidas nos mesmos e
contacto com investigadores de ensaios clinicos em
curso.

— Critérios de selegdo:

Ensaios clinicos incluindo mulheres assintomaticas
(baixo ou alto risco de cancro de ovdrio) que realizaram
rastreio, educacao para a satide ou nenhum tipo de in-
tervencao.

— Recolha e andlise de dados:

Dois autores extrairam os dados de forma indepen-
dente, avaliaram o risco de viés para cada ensaio clini-
co selecionado e contactaram autores para obter in-
formacao adicional. As discordancias foram resolvidas
por consenso. Foram analisados os outcomes prima-
rios relativamente a mortalidade total e por doenca es-
pecifica, e os outcomes secundarios tendo em conside-
racdo o nimero de cirurgias realizadas para detetar um
caso de cancro de ovdrio, nimero de falsos positivos,
complicacbes associadas a cirurgias desnecessérias,



ntmero de casos de cancro de ovario diagnosticados
em estadios III ou IV (FIGO), nivel de ansiedade rela-
cionado com orisco de cancro de ovério e qualidade de
vida, através de meta-andlise.

Resultados

Foram incluidos 10 ensaios clinicos randomizados,
conduzidos com baixo risco de viés, que decorreram
entre 1994 e 2011. Foi demonstrado que o rastreio no
cancro de ovario nao reduziu a mortalidade total (ris-
co relativo (RR) de 1,0; intervalo de confianca de 95%
(IC) 0,96-1,06), a mortalidade causada especificamen-
te por cancro de ovario (RR de 1,08; IC de 95% de 0,84-
1,38) ou o risco de diagnostico em estadio avancado
(RR de diagnéstico em estddios III-1V (FIGO) de 0,86; IC
de 95% de 0,68-1,11).

A ecografia endovaginal deu origem a uma média de
38 cirurgias por diagnoéstico de cancro de ovério (IC de
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95% de 15,7-178,1), enquanto o doseamento de CA-125
conduziu a 4 cirurgias (IC de 95% de 2,7-4,5). A cirur-
gia foi associada a complicac6es graves em 6% das mu-
lheres (IC de 95% de 1%-11%).

Relativamente a qualidade de vida, ficou demons-
trado que a mesma nao foi afetada pelo rastreio, no en-
tanto, as mulheres com resultados falsos-positivos
apresentaram maior ansiedade diretamente relaciona-
da com o cancro em comparagao com as que possuiam
resultados normais (odds ratio (OR) de 2,22; IC de 95%
de 1,23-3,99).

Conclusoes

O rastreio de mulheres assintomdticas no cancro de
ovario ndo mostrou qualquer beneficio na reducéo da
mortalidade ou do risco de diagnéstico em estadio
avancado, conduzindo mesmo a cirurgias desnecessa-
rias e consequentes complicacdes cirdrgicas.

Comentario

O cancro de ovario é a neoplasia ginecol6gica com
maior mortalidade e a quinta causa de morte em mu-
lheres.' A sua letalidade esté relacionada com o fac-
to de ser uma doenca frequentemente assintomati-
ca em estadios iniciais, pelo que o seu diagnéstico é
apenas realizado, na maioria dos casos, em estadios
avanc¢ados. Anualmente, 200.000 mulheres em todo
o mundo sdo diagnosticadas com cancro de ovario e
cerca de 62,5% nao sobrevivem a doenca.?

Ao longo das ultimas décadas, os avancos da me-
dicina centraram-se ndo s6 na descoberta de tera-
péuticas inovadoras como também na investigacao
de formas de prevencdo e diagnéstico precoce das
doencas com maior potencial de malignidade e con-
sequentemente de mortalidade. De um modo geral,
a prevencao secunddéria/rastreio tem como finalida-
de a detecdo de uma patologia em fase precoce de
forma a reduzir a sua mortalidade no grupo rastrea-
do. Assim sendo, as patologias que constituem maio-
ritariamente o alvo dos programas de rastreio sdo as
doencas crénicas, em particular as neoplasias, pela
sua elevada taxa de mortalidade.

Em vdrios tumores s6lidos tais como mama, pul-
mao, endométrio, préstata e do trato gastrointestinal
ja é possivel realizar o diagnéstico precoce, no en-
tanto, no caso especifico do tumor de ovario, essa
meta ainda ndo foi alcangada apesar dos inimeros
estudos que vao sendo realizados.®

Existe concordancia a nivel mundial relativamen-
te ao facto de nao existirem estudos clinicos que te-
nham demostrado que os beneficios em realizar ras-
treio no cancro de ovario superem os riscos existen-
tes. A Sociedade Portuguesa de Ginecologia publi-
cou em 2003 o Consenso sobre Cancros do Colo, Corpo
do Utero e Ovdrio,* que visa uniformizar a pratica cli-
nica a este nivel, tendo referido que nao existe pre-
vencao secunddria para o cancro de ovario, embora
se possam admitir estudos clinicos em populacées
selecionadas. Acrescenta também que, no caso de
risco acrescido por predisposicao hereditéria (muta-
¢oes nos genes BRCA1 e BRCA2, Cancro Hereditario
ndo polipoide do célon/Sindrome de Lynch ou his-
toria familiar de cancro de mama e/ou ovario), de-
vera ser realizado exame pélvico, ecografia endova-
ginal e doseamento do marcador CA-125 a cada 6
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meses a partir dos 25 anos até efetuar anexetomia. In-
felizmente, mesmo este rastreio, de certa forma in-
tensivo, nao mostrou uma diminuicao da mortalida-
de por cancro de ovario em populacdes de alto ris-
co.’

Concluindo, e mantendo o enfoque, quer no arti-
go alvo de discussdo, quer na literatura existente, exis-
tem alguns pontos a considerar:

* Os estudos existentes ndo demonstraram que o ras-
treio no cancro do ovdrio, com recurso a ecografia en-
dovaginal e ao doseamento do marcador CA-125, seja
benéfico na reducdo da mortalidade total nem da
mortalidade especifica da doenca. Mostrou mesmo
um aumento do nimero de procedimentos invasivos
desnecessdrios associados a terapéutica instituida.®
* A maioria das massas ovaricas detetadas em con-
texto de rastreio por ecografia endovaginal sdo be-
nignas, pelo que o ntmero de falsos positivos é ele-
vado. E fundamental a criacdo e posterior uso de cri-
térios morfolégicos na caracterizagdao dos tumores
de forma a reduzir os resultados falsos positivos.”

* E necessdrio apostar na crescente compreensao
acerca da etiologia e subtipos de tumores no cancro
de ovario e na investigacdo com vista a descobrir no-
vos marcadores que possam melhorar o desempenho
do CA-125 no rastreio.®

Diana Ferreira
Interna de Medicina Geral e Familiar
UCSP da Mealhada
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