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Considerando a importancia da prevencao do cancer de ovério para a saude
publica e a falta de meios eficientes para o diagndstico precoce dessa doenca, esta revisao sistematica tem como
objetivo avaliar o impacto da ooforectomia profilatica sobre o risco de cancer de ovario. Buscamos referéncias
bibliogréficas que apresentassem associacdo entre a ooforectomia bilateral profilatica e o cancer de ovario em
pacientes sem risco aumentado para a doenca em dois bancos de dados (Medline e Lilacs). Identificamos 302
artigos, mas apenas cinco foram incluidos. Somente foi encontrado um estudo em que os casos eram pacientes
com ooforectomia bilateral, e o desfecho, cancer de ovario, fato que nos impediu de concluir, com base em
evidéncias, o real papel da ooforectomia bilateral na diminuicdo do cancer de ovario.

Considering the importance of the ovarian cancer prevention for the
public health and the absence of effective techniques for the early detection of the disease, this systematic review
aims at analyzing the impact of prophylactic oophorectomy on the risk of ovarian cancer. We have searched
bibliographic references that studied the association between prophylactic bilateral oophorectomy and ovarian
cancer in patients with average risk for this disease in two databases (Medline and Lilacs). We identified 302
articles, but only five of them were included. We only found one study in which there were patients with bilateral
oophorectomy, and the outcome was ovarian cancer, what prevented us from concluding, based on evidences,
the real role of bilateral oophorectomy in the reduction of ovarian cancer.
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Introducao

A ooforectomia bilateral costuma ser oferecida juntamente
a histerectomia ou a outras cirurgias intra-abdominais como
forma de prevenir o cancer de ovdrio e cirurgias subsequentes
por doenga ovariana benigna, e, ainda, como tratamento para
dor pélvica cronica e endometriose sintomatica (D,B,B)."?
Entretanto, a queda nos esteroides sexuais provocada pela
ooforectomia profildtica pode resultar em redugdo da libido,
aumento no risco de fraturas por osteoporose e acréscimo nas
taxas de doengas cardiovasculares, sendo esta a principal causa
de morte na pés-menopausa (B).*

A histerectomia € a cirurgia de grande porte mais comum
em mulheres ndo gravidas nos Estados Unidos, sendo que me-
tade desses procedimentos inclui a ooforectomia bilateral (D).
O ndmero de ooforectomias aumentou significativamente nos
altimos 40 anos(D,D).>® Embora fosse comum, durante muito
tempo foram negligenciados os efeitos adversos deste proce-
dimento. Hd uma tendéncia recente na literatura mundial de
preservagio dos ovérios por mais tempo para se evitar os efeitos
deletérios da sua retirada.

Dentre as neoplasias ginecolégicas, o cincer ovariano representa
o maior desafio clinico. Os exames de rastreio (marcadores tumorais
e ultrassonografia pélvica) tém baixa sensibilidade e especificida-
de. Dessa forma, o diagndstico, muitas vezes, € feito em estddios
avancados, constituindo a neoplasia maligna ginecolégica mais
letal. Acomete uma em 2.500 mulheres aos 40 anos, e uma em
400 aos 70, com incidéncia de 1,4% da populacio geral (D).

A maior parte dos casos de cancer de ovdrio ocorre em pa-
cientes que ndo apresentam fatores de risco. No entanto, o risco
é maior em mulheres com histéria familiar. A maioria dos casos
hereditdrios estd relacionada a mutagbes nos genes BRCAL e
BRCAZ2 e a Sindrome de Lynch II, ou sindrome de cancer color-
retal hereditdrio sem polipose (HNPCC). Esses casos respondem
por 10 a 15% dos cinceres de ovdrio, que seriam efetivamente
prevenidos pela ooforectomia eletiva(B).® A remogdo dos ovérios
é indicada nessas pacientes apés a constitui¢do da famfilia, por
volta dos 40 anos. Outros fatores de risco da doenga incluem
nuliparidade, infertilidade e idade avangada (D).’ A estrogeniote-
rapia(A)'° e agentes indutores da ovula¢do (D)’ também podem
estar associados. Ligadura bilateral das trompas, gravidez e uso
de anticoncepcionais orais parecem agir como fatores protetores
(B)."" A histerectomia isolada parece reduzir o risco de cancer
de ovério em 46%, ao impedir o refluxo de carcinégenos e a
producio de anticorpos (B)."

A ooforectomia profildtica é definida como a remogdo de

ovdrios normais em procedimentos cirirgicos para doencas be-

nignas, sendo responsavel pela redugdo da incidéncia de cancer
de ovirio em 8 a 18% nas pacientes histerectomizadas por
doengas ginecoldgicas benignas (D).! Tem como beneficios a
prevengdo de cincer de ovdrio, a redugdo de cincer de mama
(C)" e da taxa de reoperagdo por cistos anexiais (D)," além da
diminuicdo da prevaléncia de dor pélvica (B),” endometriose
(B)! e doenga inflamatéria pélvica (D).” Em contrapartida, a
preservagdo dos ovdrios tem como beneficio menor risco da
doenca coronariana, da osteoporose, da deméncia (B) e da
doenca de Parkinson (B),'* além da menor incidéncia de sin-
tomas menopausais (D)" e do possivel impacto psicolégico
da castragao.

Considerando a importincia da preveng¢dao do cincer de
ovdrio para a saide publica e a falta de meios eficientes para o
diagnéstico precoce dessa doenga, esta revisdo sistemdtica tem
como objetivo avaliar o impacto da ooforectomia profildtica

sobre o risco de cancer de ovirio.

Métodos

Estratégia de busca

Dois bancos de dados foram usados para buscar referéncias
bibliograficas: Medline e Lilacs. A busca foi efetuada no banco de
dados do Medline entre 23 e 28 de dezembro de 2008, utilizando
as seguintes palavras-chave: ovarian-cancer e oophorectomy(til.
Essa estratégia foi adaptada para a busca eletronica no Lilacs no
mesmo perfodo. A busca foi limitada a estudos realizados com
seres humanos e publicados em inglés, portugués, espanhol e
francés de 1966 a 2008. As referéncias bibliograficas dos artigos
selecionados para leitura também foram usadas. A busca foi
atualizada em 10 de fevereiro de 2009 e, novamente, em 22
de abril de 2009.

A pesquisa foi realizada por dois revisores DBLA e FLZ, que
leram os resumos ou, na falta dos mesmos, os textos completos
dos artigos que foram encontrados, de forma a seleciond-los para

inclusdo na revisao sistematica.

Critérios de Inclusao

Qualquer estudo observacional ou experimental que apre-
sentasse associa¢do entre ooforectomia bilateral profildtica e
posterior cancer de ovdrio ou cincer peritoneal em pacientes
sem risco aumentado para a doenca foi incluido. Revisdes nar-
rativas, metandlises prévias, editoriais e relatos de casos foram
usados apenas como embasamento cientifico para aprimorar o
conhecimento sobre o assunto. Como objetivo secundario, foi
avaliada a ooforectomia unilateral e o risco de cancer de ovirio

subsequente.
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Extracdo de Dados

Dois revisores (GVVB e JMES) extrairam os dados dos
estudos incluidos. Havendo desacordo em relagdao aos dados
ou critérios de inclusdo, um terceiro revisor (RCMP) arbitrou
a decisdo final.

Cada estudo foi categorizado como bom, intermedidrio e
ruim, de acordo com o desenho do estudo, o tempo de acom-
panhamento, as perdas durante o estudo e a forma como foi
avaliado o desfecho (D).'® Estudo de boa qualidade foi definido
como estudo coorte prospectivo, com dez ou mais anos de segui-
mento e menos de 20% de perdas. Qualidade intermedidria foi
definida como uma coorte retrospectiva ou caso-controle, com
mais de 20% de perdas. Estudos transversais foram considerados

de baixa qualidade.

Definicao do Desfecho

O desfecho de interesse foi o cAncer de ovirio. Por ser um
resultado histopatolégico, somente foram incluidos estudos que
tivessem uma defini¢do baseada em critérios histopatoldgicos
do cancer de ovério. A ooforectomia profildtica se refere a re-
mogio dos ovdrios aparentemente normais durante a cirurgia
indicada por motivos benignos. Foram incluidos apenas estudos
com pacientes sem risco aumentado para o desenvolvimento de
cincer de ovério. As pacientes com fatores genéticos e Sindrome
de Lynch devem ser submetidas a ooforectomia redutora de risco
(e ndo profildtica) assim que a familia estiver constituida, o que

geralmente ocorre antes dos 40 anos (D)."”

Resultados

Identificamos 302 artigos, sendo 268 do Medline e 34 de
referéncias cruzadas. Durante leitura do titulo e resumos, 47
artigos foram excluidos devido ao desenho do estudo (revisdo,
editoriais, relatos de casos) e 200 porque as pacientes apre-
sentavam risco aumentado para cincer de ovdrio. Cinquenta e
cinco artigos foram escolhidos para andlise posterior. Destes, 13
foram excluidos pelo idioma ou falta de grupo controle, e 19
ndo tinham rela¢gdo com o tema estudado (Figura 1).

Dos artigos selecionados, 23 foram lidos na integra: 18 foram
excluidos nessa andlise final. A principal causa para exclusio foi
o desfecho inapropriado. Somente foi encontrado um estudo
em que os casos eram pacientes com ooforectomia bilateral, e o
desfecho, cancer de ovério. Um dos estudos selecionados com-
parou o risco de mortalidade por cincer de ovdrio em pacientes
histerectomizadas por doenga benigna com ou sem ooforectomia
bilateral. Em outro, o desfecho foi carcinoma peritoneal. Nos

demais, os casos eram pacientes com ooforectomia unilateral.

As caracteristicas do primeiro estudo incluido estdo na Tabela 1,
e as dos quatro dltimos, na Tabela 2.

Apenas dois estudos foram considerados de boa qualidade
(B,B)."®! Os demais foram categorizados como de qualidade
intermedidria devido ao seu desenho: duas coortes retrospectivas
e um caso-controle (B,B,B).20->

Parker ez a/. (B)"® concluiram que a ooforectomia pode com-
prometer a saide em longo prazo e aumentar a mortalidade
em pacientes sem risco elevado de cincer de ovdrio. Portanto, a
ooforectomia profildtica, com o intuito de aumentar a expecta-
tiva de vida pela prevencdo do cincer de ovério, ndo €é defendida
por este estudo.

O estudo de Gotlieb ez z/. (B)*° ndo fornece medida de
associagdo pela presenca de apenas um caso de carcinomatose
peritoneal entre as 4.128 pacientes. Como a incidéncia anual
de cincer de ovdrio na faixa etdria da populagdo do estudo
(60 anos) é de um caso entre 600 mulheres (D),?* pode-se
concluir que a incidéncia de carcinomatose peritoneal em

pacientes previamente submetidas a ooforectomia bilateral é

302 artigos encontrados

247 artigos excluidos:

- 47: desenho do estudo

(revisdo, carta, relato de caso);

- 200: sem relacdo com o tema ou
pacientes de alto risco para cancer
de ovario.

55 artigos para
analise posterior

32 artigos excluidos:

- 11:idioma;

- 02: falta de Grupo Controle;
- 19: sem relacdo com o tema.

23 artigos para leitura na integra

18 artigos excluidos:

- 10: desfecho inapropriado;

- 4: sem medida de associacéo;
- 4: carta, editorial.

5 artigos selecionados
para analise final

Figura 1 - Fluxograma para busca de estudos.
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minima, jd que corresponde a um caso entre 4.128 pacientes
neste estudo.

Chiaffarino ez a/. (B)** concluiram que a histerectomia com
ou sem ooforectomia unilateral estd associada a um menor
risco de cancer de ovirio (HR=0,6; IC=0,3-1,2). Entretanto,
analisando a subcoorte de ooforectomia unilateral do estudo
de Kreiger ¢t /. (B)," conclui-se que a ooforectomia unilate-
ral estd associada a um aumento no risco de cincer de ovério
(HR=1,72 com p=0,001) precocemente no seguimento destas
pacientes.

Kontoravdis ez 2/.(B)*' demonstraram que 9,9% (520/5.262)
das pacientes submetidas a histerectomia desenvolviam cancer
de ovirio aproximadamente 7,2 anos apds o procedimento.
Esses autores recomendam a ooforectomia profildtica para to-
das as pacientes com familia completa que forem submetidas a
histerectomia apés os 40 anos.

Os resultados dos estudos encontram-se nas Tabelas 3.

Discussao

Nesta revisao sistemdtica, ndo houve evidéncias conclusivas
sobre 0 impacto da ooforectomia bilateral no risco do cincer de
ovdrio. Nio hd ensaios clinicos randomizados (nivel de evidén-

)18-22 observacionais de

cia A). Foram incluidos cinco estudos (B
menor nivel de evidéncia (nivel de evidéncia B).

O risco de cincer peritoneal em pacientes previamente
submetidas a ooforectomia bilateral foi o desfecho estudado
em um dos artigos (B).?® Por ter ocorrido somente um caso de
carcinoma peritoneal em mais de 4.000 casos, ndo hd possibi-
lidade de efetuar medidas de associagdo. Se extrapoldssemos o
resultado apresentado neste estudo para resultados encontrados
em bases populacionais da incidéncia de cancer de ovirio (D),”
terfamos um risco relativo de aproximadamente 0,15 para o
surgimento de um cincer de ovério apGs a ooforectomia bilateral,

o que demonstra um grande efeito protetor do procedimento

Tabela 1 - Caracteristicas descritivas dos estudos que avaliaram a relacao entre cancer de ovario e ooforectomia profilatica

Tipo de Fonte da Grupo , < . Fonte do Qualidade
Autor estudo ooforectomia Desfecho Controle NUmeros Detalhes da populagdo Seguimento diagnéstico o estudo
Gotlieb Coorte Prontuario Cancer de Mulheres 4.128 mulheres  Mulheres israelenses 7,2 anos Prontuario Intermediario
etal®(B) retrospectivo médico ovario e com cancer submetidas submetidas a ooforectomia médico
carcinomatose  do RNCI* até  a SOB de ou HTA + ooforectomia no
peritoneal 31/12/01 01/01/84 a DGSMC**. Excluidas as
31/12/00 com diagnostico prévio de

cancer de ovario, trompas
e carcinomatose peritoneal
priméria, além daquelas
com suspeita diagnostica
de cancer de ovario

*Registro Nacional de Cancer de Israel (Israel National Cancer Registry)

**Departamento de Ginecologia do Centro Médico Sheba (Department of Gynecology, Sheba Medical Center)

Tabela 2 - Caracteristicas descritivas dos estudos que avaliaram a relacao entre cancer de ovério e ooforectomia profilatica

Desenho do Fonte da , Detalhes da . Fonte do Qualidade do
Autor . Desfecho  Grupo Controle ~ NUmeros ~ Seguimento
estudo ooforectomia populagéo desfecho estudo
Chiaffarino  Estudo caso-  Registros Cancerde  Pacientes da Casos: 1.031 Pacientes com Janeiro de 1992 Registros Intermediaria
etal. (B)?>  controle Médicos ovario mesma rede de Controles: histerectomia a Setembro de médicos
multicéntrico hospitais com 2.411 + ooforectomia 1999
(Italia) doencas agudas unilateral
n&o neoplasicas
Kreiger Coorte Registros Cancerde  Incidéncia 18.375 Mulheres Marco de 1979 a  Registros Boa
etal.(B)"  Prospectivo Médicos ovario populacional de  (coorte de submetidas a LT, ~ Abril de 1993 médicos
(Canada) cancer de ovario  ooforectomia histerectomia
em pacientes unilateral) ou ooforectomia
com as mesmas unilateral
caracteristicas
Kontoravdis ~ Coorte Registros Cancerde  Pacientes Casos: 1.348  Mulheres 1970 -1995 Registros Intermediaria
etal. (BY'  Retrospectivo  médicos ovario histerectomizadas ~ Controle: submetidas a médicos
(Grécia) com ovarios 1.748 histerectomia
preservados
Parker Coorte Registros Cancerde  Pacientes Casos: 16.345  Mulheres 24 anos Registros Boa
etal (B)'®  prospectivo médicos ovério submetidas a Controles: participantes do (1980 — 2004) médicos
histerectomia 13.035 Nurses’ Health
por doenca Study
benigna sem
ooforectomia
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quanto ao surgimento da doenga. Obviamente esta é uma ex-
trapolagdo sujeita a muitos vieses e somente serve como titulo
de comparagdo.

A grande dificuldade para avaliar a relacdo entre a ooforec-
tomia profildtica bilateral e o posterior surgimento de cancer de
ovdrio é que, virtualmente, todas as pacientes submetidas a essa
cirurgia terdo praticamente anulado a possibilidade de desen-
volver cancer de ovério. Portanto, os estudos que se propuserem
a avaliar esta questdo devem fazé-lo a luz das outras varidveis
envolvidas na morbimortalidade da ooforectomia profildtica,
tais como doengas cardiovasculares e osteoporose.

No estudo de melhor qualidade, de um coorte prospectivo
conduzido por Parker ez al.'® participaram 29.380 mulheres
do banco de dados do Nurses Health Study, submetidas a his-
terectomia por doenga benigna (B).'® Destas pacientes, 16.345
foram submetidas a histerectomia com ooforectomia bilateral,
e 13.035 tiveram os ovdrios preservados. Com um seguimento
de 24 anos, essas mulheres foram avaliadas quanto ao desfecho
de incidentes ou morte causados por patologias, como o cAncer
de ovério. Evidenciou-se que a ooforectomia bilateral estd as-
sociada a diminuigdo significativa do risco de cincer de ovério
(HR=0,04). Entretanto, a prépria histerectomia pode reduzir
o risco de cincer de ovério. Além disso, em uma analise multi-
variada, foi constatado que o risco de morte por causas variadas
é maior neste grupo (HR=1,12). Dessa forma, concluiu-se que,
em mulheres que ndo possuem alto risco de cincer de ovirio, a
ooforectomia pode comprometer a saide em longo prazo e au-
mentar a mortalidade. Portanto, a ooforectomia profildtica ndo
deve ser realizada caso ndo haja beneficio claro a paciente.

Gotlieb er @/. (B)* analisaram, por meio de uma coorte-
retrospectiva, 4.128 mulheres israelenses com aproximadamente
58 anos de idade, submetidas a ooforectomia bilateral por motivos
benignos no perfodo entre 1984 e 2000. Dessas mulheres, 157 foram
diagnosticadas com cancer, sendo que apenas uma foi diagnosti-
cada com carcinomatose peritoneal. O estudo ndo fornece medida

de associagdo pela presenca de apenas um caso de carcinomatose

peritoneal entre as 4.128 pacientes. Como a incidéncia anual de
cancer de ovdrio na faixa etdria da populagio do estudo (60 anos)
¢ de um caso entre 600 mulheres (D)*, podemos concluir que a
incidéncia de carcinomatose peritoneal em pacientes previamente
submetidas a ooforectomia bilateral é minima.

Em um estudo de coorte retrospectivo realizado na Grécia,
Kontoravdis ¢ /. (B)*! avaliaram os prontudrios de mais de 5
mil mulheres submetidas a histerectomia no periodo de 1970
a 1995. Destas, 1.748 mulheres tiveram os ovirios preservados,
1.348 tiveram apenas um ovério removido, e 2.810 tiveram os
dois ovdrios removidos. Constatou-se que, entre as pacientes
que tiveram um ovério preservado, 3,6% desenvolveram cancer
de ovdrio e, entre as pacientes com os dois ovérios preservados,
16,4% apresentaram cincer ovariano posteriormente. Esse
estudo incluiu pacientes com outros cinceres ginecol6gicos,
como o endometrial. Com base nos resultados encontrados, seus
autores recomendam a ooforectomia profildtica para toda mulher
submetida 2 histerectomia ap6s os 40 anos de idade.

Chiaffarino ez a/. (B),?* através de um estudo caso-controle
multicéntrico realizado na Itdlia de 1992 a 1999, com 1.031
pacientes com cincer de ovério (casos) e 2.411 pacientes admitidas
no mesmo hospital por doengas agudas ndo-neopldsicas (controles),
concluiram que a histerectomia com ou sem ooforectomia unilateral
estd associada a um menor risco de cancer de ovéario (HR=0,6;
IC=0,3-1,2), e que essa protecdo persiste por muitos anos (OR=0,5
ap6s 15 anos de cirurgia). A histerectomia pode diminuir o risco
de cincer de ovirio pela reducio de fatores de crescimento uterino,
que podem estar envolvidos no desenvolvimento dessa doenca,
ou pela redug¢do do fluxo sanguineo no ovério (D).*

Entretanto, analisando a subcoorte de ooforectomia unilateral
do estudo de Kreiger et 2/. (B)," conclui-se que a ooforectomia
unilateral estd associada a um aumento no risco de cancer de
ovario (HR=1,72; p=0,001) precocemente no seguimento
dessas pacientes. O estudo de coorte realizado no Canadd de
1979 a 1993 acompanhou 399.777 mulheres divididas em trés

subcoortes, sendo que 18.375 pacientes estavam no grupo da

Tabela 3 - Estimativa de risco dos estudos que avaliaram a relacao entre ooforectomia profilatica e cancer de ovario

Autor Discussao

Gotlieb et al. (B)?

apenas um caso de carcinomatose peritoneal
Chiaffarino et al. (B)?? Excluiu pacientes com ooforectomia unilateral

Kreiger et al. (B)"®

0 estudo ndo fornece medida de associacéo pela presenca de

Usou uma técnica muito sujeita a vieses para estimar o risco da

Resultados

Y+.128. Levando em conta que em estudos de base populacional
a incidéncia é de 1/600, teriamos um RR= 0,15

HR=0,6 (0,3-1,2). Efeito protetor.
HR=1,72 (p=0,001). Efeito de risco.

ooforectomia (comparou incidéncia no estudo com incidéncia

esperada populacional)
Kontoravdis et al. (B)*'

Parker et al.'®

0 estudo incluiu pacientes com outros canceres ginecoldgicos
que podem ter relacdo com o surgimento do cancer de ovério

0 Grupo Controle consiste em pacientes submetidas a

Cancer de ovario apos histerectomia com ooforectomia unilateral:
3,6%

Cancer do ovario ap6s histerectomia sem ooforectomia — 16,4%
HR= 0,04 (0,01-0,09)

histerectomia, o que diminui o risco de cancer de ovario
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ooforectomia unilateral. Esse estudo foi o que incluiu o maior
ndmero de participantes para avaliar o papel da ooforectomia
unilateral no cincer de ovirio.

Portanto, com base nos estudos envolvidos nesta revisio
sistemdtica, ndo conseguimos avaliar o real papel da ooforec-
tomia unilateral na diminuigao do céncer de ovdrio. Kreiger ez
al. (B)" demonstraram que a ooforectomia unilateral € fator de
risco para cincer de ovdrio, ao passo que dois estudos menos
abrangentes e de menor qualidade demonstraram o contrdrio
(B,B).?"**Isso pode ter ocorrido devido ao primeiro ter incluido
pacientes com cancer de endométrio. Hd uma necessidade de
estudos prospectivos de maior duragdao e com maior ndmero de
pacientes, e que ndo incluam pacientes com risco aumentado
para outros tipos de cincer ginecolégico, como o endometrial,
por serem estes intimamente ligados ao cancer de ovdrio. A
magnitude do efeito dos dois estudos é grande, mas divergentes,
o que nos impossibilita de chegar a qualquer conclusio sobre o
real efeito da ooforectomia unilateral no surgimento do cancer
de ovério com base nos estudos incluidos. A enorme heteroge-
neidade entre eles impede a realiza¢do de uma metandlise para
sumarizar os resultados (D).?

Entre os estudos encontrados, uma das formas mais utiliza-
das para abordar o tema foi por meio da andlise do ntimero de
pacientes que jd haviam sido submetidas a cirurgias pélvicas
antes do diagnéstico de cincer de ovdrio, sem considerar um
grupo controle capaz de definir o real impacto da ooforectomia
profildtica na preveng¢do da doenca.

Como exemplo, pode-se citar um estudo sueco (D)** no qual
foram revisados os prontudrios das pacientes com diagndstico de
cancer de ovério no perfodo de 1969 a 1973, sendo registradas
aquelas que haviam sido submetidas a cirurgias prévias nas quais
a ooforectomia profildtica poderia ter sido realizada. No estudo,
4,6% das pacientes com a doenca haviam sido submetidas a
cirurgias pélvicas em algum momento antes do diagndstico
e apGs os 40 anos de idade. Embora esses resultados sugiram
fortemente uma diminui¢do da incidéncia de cincer de ovério
com a ooforectomia bilateral, quando realizada concomitante-
mente a outras cirurgias ginecolégicas, ndao se podem descartar
possiveis efeitos das cirurgias isoladamente no surgimento do
cancer de ovério, como o jd conhecido papel da histerectomia na
diminui¢do do mesmo. Portanto, por n@o relatarem medida de
associa¢do comparando a retirada bilateral dos ovirios e a ndo-
retirada além dos vieses jd descritos, esses estudos ndo entraram
na nossa revisao.

A ooforectomia bilateral profildtica é a melhor estratégia para
a diminuig¢do da incidéncia do cincer de ovdrio. Entretanto, sua

indica¢do deve ser cautelosa devido ao aumento da mortalidade

por doenga cardiovascular (B)," fratura de quadril (D),'° e até
sintomas tipicos da menopausa (A).'°

A histerectomia por si s6 € responsavel pela redugdo do risco
de cancer de ovirio em 50% que, apéds a ooforectomia bilateral,
pode ser diminuido para, virtualmente, 0%. O cancer peritoneal
primiério seria uma doenca distinta (B)."

Além disso, a ooforectomia antes dos 50 anos de idade pode
resultar na redugdo do risco de cincer de mama (50% nos primeiros
dez anos apds a cirurgia). No entanto, ndo foi relatada nenhuma
reducdo de risco se for realizada apés os 50 anos (C)."?

A dor pélvica cronica (B),” a sindrome do ovirio residual
(B),? a endometriose (B)’ e os cistos ovarianos (D)' podem ser
prevenidos pela ooforectomia bilateral.

E importante lembrar, ainda, que toda mulher ooforectomizada
pode necessitar de terapia estrogénica prolongada, a qual nao
estd isenta de riscos, como o ja propagado aumento de doencgas
cardiovasculares (B).*

A doenga cardiovascular é a principal causa de morte na mulher
pés-menopausa (490.000 mortes/ano versus 16.000 mortes/ano
por cancer de ovério) (D).* A menopausa precoce estd associada
a um aumento de aterosclerose subclinica (B).> A ooforectomia
apGs os 50 anos aumenta o risco de infarto agudo do miocdrdio
em 40% (RR=1,4; IC95%-=1,0-2,0) (B).*

ApGs a menopausa, os ovdrios continuam produzindo pequena
quantidade de estrogénios e, principalmente, androgénios (D).
Dessa forma, a ooforectomia, mesmo na pés-menopausa, causa
uma diminui¢do importante destes hormdnios, responsaveis pela
inibi¢do da reabsor¢do e remodelamento Gsseos (D).'” Haverd,
portanto, maior risco de fraturas por osteoporose nas pacientes
ooforectomizadas. Além disso, a queda abrupta desses hormonios
pode levar ao aparecimento de fogachos, distirbios do humor
(ansiedade e depressdo) e diminuic¢do da libido.

Rocca et /. (B)” analisaram as mulheres ooforectomizadas
por doencas ndo neopldsicas antes da menopausa em uma coorte
realizada nos Estados Unidos de 1950 a 1987, com pacientes
submetidas a ooforectomia uni ou bilateral. Ndo houve aumento
na mortalidade quando foram comparadas mulheres com oofo-
rectomia bilateral e seus controles. Entretanto, a mortalidade
foi significativamente maior nas pacientes com ooforectomia
bilateral profildtica antes dos 45 anos (HR=1,67; IC95%=1,16-
2,40; p=0,006). Este aumento foi observado principalmente no
grupo de pacientes que ndo recebeu reposicdo estrogénica até
os 45 anos. Ndo houve aumento na mortalidade das pacientes
submetidas a ooforectomia unilateral.

Segundo a ACOG (D),” a ooforectomia bilateral deve ser
oferecida a toda paciente com muta¢do do gene BRCA1 e 2 ap6s

a prole estar completa (nivel de evidéncia B). Para as pacientes
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na pré-menopausa sem risco aumentado para cancer de ovirio,
recomenda-se a manuten¢do de ovdrios macroscopicamente
normais (nivel de evidéncia C). Na p6s-menopausa, pode-se
considerar a remogdo dos ovarios durante a histerectomia (nivel
de evidéncia C), assim como nas pacientes com alto risco de
reoperagdo (doenga inflamatéria pélvica, dor pélvica cronica e
endometriose).

Nossa revisdo sistemadtica encontrou somente um estudo
que apresentou uma medida de associa¢do entre a ooforectomia
bilateral e posterior surgimento do cancer de ovario (B),'® ndo
havendo nenhum ensaio clinico, o que nos impediu de concluir,
com base em estudos do mais alto nivel de evidéncia, o real papel
da ooforectomia bilateral na diminui¢do do cincer de ovdrio —
embora a dire¢do demonstrada neste Ginico estudo seja de uma
enorme prote¢do neste sentido, com uma magnitude de efeito
protetor alt{ssima (HR =0,04). Por extrapolacdes de base popu-

lacional e com base na plausibilidade biolégica da necessidade

Leituras suplementares

do ovdrio para o surgimento de cdncer neste mesmo 6rgdo, além
da comprovada diminui¢do da incidéncia de cincer de ovdrio
em pacientes com alto risco genético para a doenca que foram
submetidas a cirurgia de redugdo de risco, podemos concluir que
a ooforectomia bilateral é muito eficaz na redu¢io da incidéncia
de cancer de ovdrio. Por outro lado, essa questdo ndo pode ser
avaliada sem ser a luz dos outros riscos envolvidos na retirada
dos ovérios, como a morbidade por doencas cardiovasculares.
Os estudos que avaliam todas essas questdes de forma conjunta
ainda ndo chegaram a conclusio de qual é a melhor idade paraa
retirada bilateral profildtica dos ovérios com o intuito de diminuir
a incidéncia de cancer do mesmo. Embora trés estudos tenham
sido incluidos por terem estudado a ooforectomia unilateral na
incidéncia do cincer de ovdrio, a enorme heterogeneidade entre
eles e os resultados divergentes nos impedem de chegarmos a
uma conclusdo sobre a retirada unilateral dos ovérios, assim

como um momento ideal para o procedimento.
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