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RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: O estudo de novos marcadores
tumorais de cAncer de ovério justifica-se pela sua importancia no ras-
treamento, diagndstico, monitorizagao do tratamento e detecgio do
reaparecimento do cAncer. Visto que ainda hoje os marcadores j4 co-
nhecidos tém pouca especificidade e sensibilidade, fazendo com que
a detecgao seja feita na fase tardia da doenga. O objetivo deste estudo
foi realizar um levantamento bibliografico, da literatura nacional e
internacional, em relagio ao que hd de novo sobre os marcadores
tumorais de cAncer de ovério.

CONTEUDO: Os marcadores tumorais tém papel fundamental na
génese e crescimento de células neopldsicas. Além de sua importan-
cia na génese, os marcadores vém ocupando maior importincia no
rastreamento, diagnéstico, monitorizagio do tratamento e detecgio
de recidivas do cAncer de ovério. Neste estudo enfoca-se o papel dos
marcadores tumorais tradicionalmente conhecidos (CA-125, PLAP,
CA 15-3, MCA, CA 72.4, BHCG, NMP 22, Cyfra 21.1, K-ras e
p53) e descreve-se a existéncia e fun¢do dos marcadores tumorais
descobertos a partir do ano de 2000. Entre os novos marcadores
podem-se destacar a existéncia e a importancia do MES; uPAR-1;
HE4; nidogen-2 ¢ OPN. As descobertas desses novos marcadores
devem contribuir para detec¢io precoce e tratamento do cAncer,
principalmente o cistoadenocarcinoma seroso.

CONCLUSAO: A mesotelina, o uPar-1, o HE4, o nidogen-2 e a
osteopontina sio promissores como novos marcadores tumorais, po-
rém ainda hd necessidade de profundas pesquisas para que estes pos-
sam ajudar efetivamente no rastreamento, diagndstico e tratamento
do cincer de ovério.

Descritores: Antigeno CA-125, Marcadores tumorais, Neoplasias
ovarianas.
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SUMMARY

BACKGROUND AND OBJECTIVES: The study of new tumor
markers for ovarian cancers is justified by the importance of them
in screening, diagnosis, treatment monitoring and detection of re-
currence of cancer. Seeing that the markers used currently has poor
specificity and sensitivity, making the detection is made in the late
stage of the disease. The purpose of this review is to do a survey of
national and international literature in relation to what’s new about
tumor markers for ovarian cancer.

CONTENTS: Biomarkers (Tumor markers) have a fundamental
role in the genesis and growth of neoplastic cells. Besides its impor-
tance in the genesis, biomarkers have gained increasingly greater im-
portance in the screening, diagnosis, treatment monitoring and de-
tection of recurrence of ovarian cancer. In this study, it’s reviewed the
role of biomarkers traditionally known (CA-125, PLAD, CA 15-3,
MCA, CA72, 4, BHCG, NMP 22, Cyfra 21.1, K-ras and p53) and
describe the existence and function of biomarkers discovered from
the year 2000. Among the new biomarkers may be noted the exis-
tence and importance of MES, uPAR-1, HE4, Nidogen-2 and OPN.
The findings of new biomarkers may contribute for early detection
and treatment of cancer, especially serous cystadenocarcinomas.
CONCLUSION: The mesothelin, uPAR-1, HE4, the nidogen-2
and osteopontin are promising as new tumor markers, but there is
still necessary deeper researches so that they can effectively help in
screening, diagnosis and treatment of ovarian cancer.

Keywords: biomarkers (tumor markers), CA-125 antigen, Ovarian
neoplastic.

INTRODUCAO

As glandulas de produgio dos horménios femininos sio os ovérios.
As mulheres #€m dois ovdrios, um de cada lado da pelve ligado ao
ttero pelas trompas. Sua fungio é produzir o estrogénio e a proges-
terona que entre outras coisas, regem o ciclo menstrual da mulher, e
produzir e armazenar os évulos. Os évulos sio liberados dos ovdrios
a cada ciclo menstrual normal e se encaminham para o ttero pelas
trompas. O évulo se fixa na parede interna do ttero e se desenvolve
num feto depois de fertilizado pelo espermatozéide’.

Diferentes tipos de células compéem os ovdrios e todas podem sofrer
um processo de malignizagio transformando-se num tumor, benig-
no ou maligno. O adenocarcinoma de ovirio (cistoadenocarcinoma
seroso) é o mais comum dos tumores malignos dos ovérios, e ocorre
em 50% dos casos apresentando-se bilateralmente em 30% a 50%
das pacientes’.

As neoplasias de ovério sao frequentes na mulher. Cerca de 80% sio
benignas, ocorrendo entre 20 e 45 anos de idade. As neoplasias ma-
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lignas sao mais comuns entre 45 e 65 anos e ocupam o terceiro lugar
no sistema genital feminino, apds os carcinomas do colo uterino e
do endométrio. O cAncer ovariano apresenta elevada letalidade por
causa de seu diagndstico geralmente tardio (tumores de crescimento
insidioso, com sintomas também tardios), ¢ é responsdvel por quase
metade das mortes por cincer do sistema genital feminino®. A quarta
causa de morte por cAncer em mulheres é o cistoadenocarcinoma
seroso, o mais letal dos tumores ginecolégicos™.

Os fatores de risco mais comuns associados ao cAncer de ovirio sio:
histéria ginecolégica®’, histéria familiar’” e uso de medicacoes®.

O quadro clinico é inespecifico sendo que o primeiro sintoma pode
ser um leve desconforto na regido abdominal inferior, semelhante a
uma indigestao. Pode ocorrer acimulo de liquido no interior da ca-
vidade abdominal, causando inchago em todo abd6men. Raramente
existe sangramento uterino e em estdgios avancados pode ocorrer
distensio abdominal em decorréncia do aumento dos ovérios e do
acimulo de liquido®®.

Diversas modalidades terapéuticas podem ser oferecidas (cirurgia, ra-
dioterapia e quimioterapia). A escolha vai depender principalmente
do tipo histolégico do tumor, do estadiamento clinico e/ou cirtrgico
do tumor, da idade e das condigoes clinicas da paciente e se o tumor
¢ inicial ou recorrente®.

Nos casos em que hd indicagio de tratamento cirtirgico, o tipo de
cirurgia depende do tipo especifico do cAncer e de seu estdgio”.
Nos casos em que o cAncer ndo se disseminou além do ovério, ¢
possivel a remogio apenas do ovério afetado e da tuba uterina cor-
respondente. J4 em casos de disseminagio do cAncer além do ovdrio,
devem ser removidos ambos os ovdrios e o ttero, assim como linfo-
nodos e estruturas adjacentes selecionados através dos quais o cAncer
geralmente dissemina-se’ .

A radioterapia e a quimioterapia podem ser utilizadas apds a cirurgia
para destruir qualquer drea pequena de cAncer que possa ter restado'.
O cAncer de ovério que j4 se disseminou (metdstases) além do ovério
¢ dificil de ser curado. A taxa de sobrevida das mulheres que apre-
sentam os tipos mais comuns de cAncer de ovério varia de 15% para
canceres mais graves, até 85% para formas menos agressivas, cinco
anos apos o diagnéstico'?.

A detecgio e o tratamento precoce sio a melhor forma de preven-
¢do do cancer de ovério. O ideal ¢ manter sempre um acompanha-
mento ginecoldgico regular, pois 0 médico realiza exames clinicos
e complementares com intuito de avaliar toda a satide do aparelho
reprodutor”?.

Os marcadores tumorais (ou marcadores biolégicos) sio macromo-
léculas presentes no tumor, no sangue ou em outros liquidos biol-
gicos, cujo aparecimento e ou alteracdes em suas concentragoes estio
relacionados com a génese e o crescimento de células neoplasicas.
Funcionam como indicadores da presenca de cAncer, e podem ser
produzidos diretamente pelo tumor ou pelo organismo, em resposta
a presenga do tumor. Em sua maioria os marcadores tumorais sio
proteinas ou pedagos de proteinas, incluindo antigenos de superficie
celular, proteinas citoplasmdticas, enzimas e horménios'".

Podem ser caracterizados ou quantificados por meios bioquimicos
ou imuno—histoqul'micos nos tecidos ou no sangue, € por testes ge-
néticos para pesquisas de oncogenes, genes supressores de tumores e
alteragoes genéticas. Cada marcador tumoral tem um valor de refe-
réncia determinado e as taxas acima do valor de referéncia, apresen-
tadas por pacientes, devem ser investigadas'“.
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Em investigacio clinica os marcadores tumorais tém as seguintes ca-
racteristicas:

A) Rastreamento do Céncer: sio utilizados para triagem de pessoas
com alto risco de desenvolver um cincer. Eles funcionam como um
“sinal de alerta”, indicando aos médicos que novos exames podem
ser necessarios. Esses marcadores tumorais podem ajudar os profis-
sionais a detectarem o cAncer em estdgio bem precoce, quando h4
melhor chance de cura’.

B) Diagnéstico de Cancer: nio se utilizam os marcadores tumorais.
O diagnéstico do cancer é obtido por meio de uma bidpsia. Entre-
tanto, os niveis do marcador tumoral na época do diagndstico po-
derao auxiliar o médico a prever a evolugao da doenca. Os médicos
utilizam essa informagio para guiar a escolha do tratamento’.

C) Monitorizagao do tratamento do cincer (avaliagao da respos-
ta terapéutica): os marcadores tumorais sao utilizados para monito-
rizagdo do tratamento e costumam ser regularmente dosados, com o
objetivo de avaliar a resposta terapéutica’.

D) Detectar o reaparecimento do cincer (detecgao precoce de
recidiva): quanto mais rdpido a recorréncia é detectada, mais ficil
e eficaz serd seu tratamento. Exames de seguimento realizados regu-
larmente podem ajudar o médico a detectar um possivel retorno ou
recorréncia do cAncer antes de aparecer no ultrassom, radiografia, na
tomografia computadorizada ou no exame fisico’.

E importante ressaltar que os marcadores tumorais conhecidos até
hoje ndo sdo sensiveis o suficiente para serem usados em triagem
populacional ou para o estabelecimento de diagnéstico primério de
cincer’.

BIOMARCADORES DO CANCER DE OVARIO

Os principais marcadores tumorais de ovario, que sdo conhecidos na
atualidade sdo:

CA 125

A proteina CA 125, analisada através do método de quimiolumines-
céncia, ¢ produzida por vdrias células, particularmente por células de
cancer de ovédrio. Quando detectado um nivel elevado de CA 125
apds um tratamento para cAncer de ovdrio este sugere que algumas
células de cincer ainda estdo presentes. Niveis de CA 125 no sangue
podem ser elevados em pacientes com cincer de mama ou coloretal,
mas ¢ menos comum. Os niveis também podem ser altos em mu-
lheres grévidas; em mulheres que tém condi¢io benigna como endo-
metriose, cistos de ovdrio, ou fibroides; ou em pessoas com cirrose,
hepatite ou pancreatite’.

A sensibilidade para o diagnéstico de cincer de ovirio ¢ de 80% a
85% no tipo epitelial variando de acordo com o estadiamento, sendo
de 50% no estidio I, 90% no estddio II, 92% e 94% nos estddios 111
e IV, respectivamente'“.

Atualmente, a principal aplicagio do CA 125 ¢ permitir o seguimen-
to da resposta bioquimica ao tratamento e prever a recaida em casos
de cancer epitelial de ovério™.

Entre as principais indicages do CA 125 encontramos: diferencia-
¢do pré-operatéria de massas pélvicas, avaliagio progndstica, avalia-
¢ao do sucesso cirtirgico, monitoragio de terapéutica’.

Com boas perspectivas e dada a grande especificidade, muitos estu-
dos tém sido realizados no sentido de utilizar o Ca 125 juntamente
com exame pélvico e ultrassonografico em triagem populacional de
cancer de ovdrio'®.
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PLAP - Fosfatase alcalina placentdria

E sintetizada pelo trofoblasto e estd elevada no soro de mulheres gra-
vidas (reconhecida como um dos primeiros marcadores oncofetais).
Encontra-se elevada numa variedade de neoplasias incluindo cAncer
de ovirio, pulmao, gastrintestinal, seminoma, neoplasia trofobldstica
e doenca de Hodgkin. Em quase todos os pacientes com seminoma a
PLAP tem se mostrado elevada e os seus niveis correlacionam-se com
resposta ao tratamento e intervalo livre de doenga. Também tem sido
importante para predizer o curso do cincer de ovdrio, podendo ter
maior especificidade que o CA 125. E determinada por metodologia
cinética continua colorimétrica'”.

CA 15-3 - Antigeno carboidrato 15-3

Em mulheres que tém cAncer de mama como também em pacien-
tes que tém outros tipos de cAncer ou doenga benigna de mama ou
figado, niveis de antigeno carboidrato 15-3 (CA 15-3) elevados po-
dem ser achados. Tendo pouco uso como ferramenta de busca ou
diagnéstico, ¢ analisado através do método de quimiluminescéncia
e pode ajudar os médicos a determinar a extensio da doenga e a res-
posta do paciente ao tratamento'®.

MCA - Antigeno mucinoide associado ao carcinoma

Constitui um marcador de carcinoma mamdrio. Em 60% das pa-
cientes com cAncer de mama metastdtico o MCA estd elevado; entre-
tanto niveis elevados sdo também observados na gestagio, principal-
mente no terceiro trimestre, em portadores de cAncer de ovério, colo
uterino, endométrio e préstata. E analisado através do método de
eletroquimioluminescéncia e ¢ util na avaliagio progndstica e con-
trole terapéutico'.

CA72.4

O CA 72.4 é também denominado TAG-72 e é analisado através da
eletroquimioluminescéncia. Tem elevada especificidade para cancro,
mas sem sensibilidade de érgao. No momento do diagnéstico, cada
6rgao possui uma respectiva porcentagem de sensibilidade, sendo:
55% para cAncer de célon, 50% para ciAncer de estdmago, 45% para
pancreas e trato biliar e 63% para carcinoma mucinoso de ovério'“.

BHCG (gonadotrofina coriénica humana)

E utilizada para realizagio da monitorizagio e prognéstico de pacien-
tes com tumores de células germinativas (testiculo e ovdrio), através
da quimioluminescéncia. Serd observada elevagio da HCG em todos
os pacientes com coriocarcinoma, contra apenas 40% a 60% dos
pacientes com carcinoma embriondrio'4.

NMP 22 (proteina da matriz nuclear)

A NMP 22 ¢ uma enzimaimunoensaio envolvida no mecanismo de
regulagio do ciclo celular. Niveis elevados deste marcador serao en-
contrados em pacientes com recidiva tumoral e com doenga invasiva.
Sua sensibilidade encontra-se entre 60% e 86%. Foi recentemente
aprovada para uso clinico pela FDA norte-americana'®.

K-ras

Os oncogenes mais comumente encontrados nas neoplasias malig-
nas humanas sao os genes mutados da familia ras. Estudos demons-
traram que os tumores de pulmao contendo muta¢io em K-ras eram
mais agressivos, os pacientes apresentavam tempo livre de doenga
significativo menor e menor sobrevida quando comparados com os
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sem mutagio em K-ras. Importante fator de prognéstico para de-
terminar o tempo livre de doenga e sobrevida, apds varidveis como
estadiamento da doenga, tamanho do tumor e grau de diferenciagio
ter sido levada em consideracio sio as mutagbes pontuais em K-
-ras. E analisado através do método de PCR (reacio em cadeia da
polimerase)'.

p53

O gene supressor de tumor p53, localizado no cromossomo 17, co-
difica uma fosfoproteina denominada proteina p53, que desempe-
nha um importante papel no controle do ciclo celular e previne o
aparecimento de cincer. A proteina p53 tem o papel de interromper
a divisao celular em células que sofreram alteragoes no seu DNA,
dando tempo para a sua reparagio. A perda da fun¢io desse gene
pode estar relacionada tanto  iniciagdo quanto a progressio tumoral.
Cita-se o fato de que muta¢des na proteina p53 sio encontradas em
cerca de 50% de todos os cinceres humanos, ou mais de 50 tipos de
tumores para demonstrar sua importincia'®.

Este pode ser dosado por trés métodos: reagoes de PCR, determi-
nando diretamente a alteragio genética; reagio imuno-histoquimica,
demonstrando na andlise histolégica a presenca da proteina p53 al-
terada; ¢ dosagem em amostras de sangue periférico, identificando
anticorpos contra a proteina alterada p53"”.

NOVOS BIOMARCADORES DO CANCER DE OVARIO

Em relacio ao cincer de ovdrio, novos marcadores tumorais tém sido
utilizados, tais quais: mesotelina (MES), PAI-1, HE4, nidogen-2 e
osteopontina (OPN).

Mesotelina (MES): dosada pelo método de radioimunoensaio, ¢ uma
proteina que se manifesta em mesotélio normal e em diversos tipos de
cAncer, como: mesotelioma, cAncer de ovdrio e de pAncreas ¢ leucemia
mieloide aguda. Além disso, sabe-se que a mesotelina interage com a
proteina MUC 16 a qual é super expressa em cAncer de ovdrio®.

PAI — 1: inibidor do ativador do plasminogénio tipo 1 (PAI-1) ¢
uma proteina que inibe a conversao do plasminogénio em plasmina.
Este ¢ dosado através do método de ELISA*.

A proteina PAI-1 é superexpressa em um ntimero de doengas malig-
nas incluindo cancros do ovério e linhas celulares derivadas, cAncer
de endométrio, cancer de colo uterino, cAncer maligno no cérebro e
carcinomas da nasofaringe®®*!.

O PAI-1, ainda nio ¢ indicado para uso em diagndstico de cincer.
Os estudos indicam que futuramente este marcador poderd ser utili-
zado para identificagio de progressdo e agressividade tumoral. Assim,
ele pode se tornar bom indicador prognéstico de cincer e possivel
candidato para terapias direcionadas %',

HE4: 0 HE4 tem sido descrito e expresso em vdrios tecidos normais,
como: epitélio de tecidos respiratdrios e reprodutivos e no tecido de
ovério neopldsico™.

Em pacientes com cAncer de ovdrio a expressio do HE4 ¢é apresen-
tada em altos niveis.

Através de estudos, observou-se que 0 HE4 sozinho tem maior sen-
sibilidade para detectar cincer de ovirio, especialmente no estdgio |
da doenca. Porém, quando associado ao CA 125 é um preditor mais
preciso de malignidade*.
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O HEA4 EIA € um enzimaimunoensaio usado na determinac¢io do
HEA4 no soro humano.

Este marcador ainda nao foi incorporado na prética clinica, porém
pesquisadores relatam que futuramente este poderd ser utilizado, em
pacientes com cAncer invasivo epitelial de ovdrio, como um teste que
indica o monitoramento da resposta ao tratamento no soro*.

Este marcador tumoral poderd ser utilizado ainda em mulheres
na pré-menopausa e pés- menopausa com apresentagio de massa
pélvica, como apoio na estimativa de risco para ciAncer invasivo
epitelial de ovdrio. De acordo com as normas médicas vigentes, os
resultados devem ser avaliados em conjunto com outros métodos
diagnésticos™.

Nidogen-2: trata-se de uma proteina constituinte da membrana ba-
sal e segundo estudos, este marcador biolégico pode ser um possivel
candidato a ser um novo marcador tumoral®.

Sabe-se que a presenca do nidogen-2 estd relacionada aos niveis de
CA 125 e por isso, segundo pesquisadores, pode-se dizer que o ni-
dogen-2 ¢ um marcador tumoral de cAncer de ovdrio. Entretanto sua
utilidade clinica ainda é pouco conhecida, sendo assim necessdrio
estudos maiores®.

Em relagio a metodologia, este marcador tumoral ¢ observado atra-
vés de estudos imunoldgicos com o método de ELISA®.

Em relagdo 4 pacientes com cincer, estudos mostraram um aumento
dos niveis tanto de CA 125 como de nidogen-2 em pacientes com
doenca de estdgios avancados, quando estes foram comparados a pa-
cientes com doenca em fase inicial. Portanto, pode-se dizer que o
nidogen-2 nio consegue suplementar de forma significativa o CA
125 como um marcador tumoral para o cAncer de ovdrio®.

Osteopontina (OPN): a proteina osteopontina pode ser vista em al-
tos niveis principalmente nas neoplasias de mama, ovdrio e prostata.
Em relagao 4 metodologia a osteopontina ¢ analisada através de en-
saios imunolégicos de imunoblot e ELISA*.

A superexpressio de osteopontina no sangue é observada em mulhe-
res portadoras de cAncer de ovdrio e também em outros tipos histol6-
gicos, como no caso do cancer de colo uterino e no adenocarcinoma
de endométrio™.

No caso de cAncer de ovdrio, esta proteina possui regulagio aumen-
tada, sendo que no ciAncer invasivo sua expressio ¢ maior. Mesmo
sendo menos sensivel do que o CA-125, em 90% dos casos seus
niveis elevam-se antes do que os niveis de CA-125. Isso indica que a
osteopontina poderd futuramente ser usada clinicamente como um
complemento do CA-1258.

De acordo com as novas pesquisas para detecgao de gene da proteina
osteopontina no plasma e no tumor, pode-se estar perto da confir-
magio de um novo e promissor marcador tumoral para a detecgao
de cincer de ovdrio. Além disso, a presenca notdvel de OPN em
vdrios tumores estd fortemente relacionada ao estdgio patoldgico, su-
gerindo papel importante na agressividade, progressio e metdstase
do tumor*.

OUTROS BIOMARCADORES NO CANCER DE OVARIO
Prostasina: foi identificada em altos niveis no cAncer ovariano. A
combinagio de prostasina e CA-125 em pacientes que possuem cin-
cer de ovdrio nio mucinosos apresentou 94% de especificidade e
92% de sensibilidade na deteccao desta doenca®.
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HER-2/neu: este biomarcador apresentou-se amplificado e supe-
rexpresso em doenca agressiva, estdgios clinicos avangados e piores
resultados nas pacientes com cAncer ovariano®.

Calicreina humana 10: sua superexpressio é um preditor de md evo-
lugdo em mulheres com cAncer de ovério em estdgio avancado®.
Asparagina sintetase: a expressio da proteina asparagina sintetase
medida por imunoensaio é um forte preditor univariado da ativida-
de da L-asparaginase em linhas celulares de cAncer ovariano®.
Claudina 3 e 4: a andlise do clostridium perfringens enterotoxina
(CPE) juntamente com a alta expressio dos receptores claudina-3
¢ 4 no cancer de ovdrio, pode ser considerado um novo desenvol-
vimento de marcadores tumorais para diagnéstico desta doenga®.
CSEF-1: no carcinoma ovariano, altos indices de CSE-1 ¢ indicio de
mal progndstico®.

B7-H4: alguns estudos demonstram que o B7-H4 promove direta-
mente a transformagio maligna da linhagem de células no cincer de
ovério. Dessa forma ¢ possivel formular estratégias terapéuticas para
com o intuito de inibir a progressao do cincer de ovdrio®.

DcR3: anormalidades na apoptose sdo vistas no cincer de ovirio e
alguns autores teorizam que a presen¢a do DcR3 é um componente
desta desregulacao®.

BRCAI e BRCA2: individuos que possuem mutagdo desses genes
possuem elevado risco de desenvolver cAncer de ovdrio®*.

PinX1: os achados sugerem que a perda do PinX1 é um marcador
molecular do cAncer epitelial de ovario. O PinX1 pode ser um novo
alvo para a terapia anticAncer baseada na telomerase devido sua capa-
cidade de inibir a sua atividade®.

CONCLUSAO

O rastreamento de marcadores tumorais é fundamental para definir:
triagem populacional, diagnéstico diferencial em pacientes sintomd-
ticos, estadiamento clinico, estimativa do volume tumoral, indicador
progndstico, estabelecimento do diagnéstico, monitorizagio da efici-
éncia terapéutica, localizacio de metdstases, tratamento (imunorra-
dioterapia) e detecgio precoce da recorréncia.

Os marcadores tumorais sdo usados como exame complementar, e
na maioria dos casos devem ser associados a outros métodos para
diagnéstico ou modificacio terapéutica.

O marcador tumoral ideal é conceituado como substincia produzida
pelo tumor ou pelo organismo em resposta a ele, especifica para um
determinado tipo celular, sensivel o bastante para permitir o rastrea-
mento e o diagndstico de pequenas massas tumorais, potencialmente
curdveis. As substincias disponiveis, atualmente, para o uso como
marcadores tumorais, nio possuem essas caracteristicas. Na maio-
ria das vezes, o marcador estd presente tanto em tecidos benignos
quanto malignos, sem possuir um valor de corte claro que permita
a distingao entre os dois processos. Outras vezes, apresentam alte-
racdo significativa em sua concentragio, apenas quando o processo
de malignidade jd se encontra em estado avangado, como ocorre no
cincer de ovdrio. Assim, os marcadores tumorais atuais sio mais bem
utilizados no monitoramento do tratamento, avaliacdo de prognds-
tico e deteccio de recidivas. No caso dos novos marcadores tumorais
estudados na presente revisio o uso clinico é 0 mesmo, uma vez que
a maioria ainda nao estd incorporada a pratica clinica rotineira.
Acredita-se que nenhum marcador biolégico sozinho possa fornecer
informagbdes consistentes e por isso a tendéncia hoje ¢ focar-se na
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identificacao de vdrios marcadores tumorais que possam ser usados
em conjunto.

Atualmente nio ¢ realizado o rastreamento de cincer de ovério na
populagio de forma regular. Em contrapartida, os niveis de mor-
bimortalidade desta doenca sao elevados, o que justifica a busca de
novos métodos diagndsticos mais sensiveis e especificos, a fim de re-
duzir o tempo de deteccio e oferecer um melhor progndstico para
a paciente.

Com relagio aos MT pesquisados (mesotelina, uPar-1, nidogen-2
e osteopontina), observa-se que os mesmos sio promissores como
novos marcadores tumorais, porém ainda hd necessidade de novos
estudos para que eles possam ser Uteis na prética clinica.
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