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RESUMO

O cancer ginecologico apresenta-se em Varios tipos e como um importante problema
de saude publica, de ordem socioecondmica mundial sendo responsavel pelo
grande numero de mortalidade no mundo. O diagnostico prévio desse problema
pode interferir na conduta utilizada. A conduta terapéutica € baseada de acordo com
a patologia envolvida sendo proposto uma visdo de forma ampla no que se refere
saude da mulher. O objetivo desse estudo foi realizar uma revisao de literatura a fim
de elucidar quais sdo os tipos mais comuns de cancer ginecoldgico. Métodos: Trata-
se de uma revisdo de literatura integrativa realizada no periodo 2014 a 2019 nas
bases de dados eletrbnicas MEDLINE, EMBASE, Scielo, Web of Science e
Biblioteca Cochrane. Foram encontrados mais de 220 elegiveis no qual objetivaram
elucidar a prevaléncia de céancer ginecolégico em diferentes paises, foram
selecionados 15 estudos no qual respondem aos critérios de inclusdo do estudo.
Observou-se a alta prevaléncia de cancer cervical e cancer de ovario em todo
mundo, sendo relacionado na maioria das vezes a contaminacdo pelo HPV. Em
conclusdo, cancer ginecolégico € altamente prevalente em todo mundo sendo
relacionado com diferentes fatores de risco o que envolvem desde doencas

sexualmente transmissiveis, problemas socioecondmicos e culturais.

Palavras-chave: Cancer Ginecologico. Epidemiologia. Prevaléncia. Saude Publica.



ABSTRACT

Gynecological cancer is a common public health problem, of global socioeconomic
order being responsible for the large number of mortalities around the world.
Previous diagnosis of this problem may interfere with the approach used to
treatment. The therapeutic approach is based on the pathology involved and a broad
view on women's health is proposed. The aim of this study was to conduct a literature
review to clarify which are the most common types of gynecological cancer. We
conducted a literature review using articles retrieved from the MEDLINE, Scielo, Web
of Science databases and Cochrane library. All original comparative studies
published in English and Portuguese that were related with the epidemiological
gynecological tumor and which were the risk involved were included. We found more
than 220 eligible studies were found whose objective was to explain the prevalence
of gynecological cancer in different countries. Fifteen studies were selected in which
they met the inclusion criteria of the study. There was a high prevalence of cervical
cancer and ovarian cancer worldwide, most often being related to HPV
contamination. Finally, the gynecological cancer is highly prevalent worldwide and is
related to different risk factors that involve from sexually transmitted diseases,

socioeconomic and cultural problems.

Keywords: Gynecological Cancer. Epidemiological. Prevalence. Public Health.
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1 INTRODUCAO

Cancer € um termo genérico para um grande grupo de doencas
caracterizadas pelo crescimento de células anormais, além de seus limites habituais,
podendo invadir partes adjacentes do corpo e/ou se espalhar para outros 6rgaos
(WHO, 2019). Outros termos comuns usados para definir o cancer sdo: tumores
malignos e neoplasias. As células do cancer quando dividindo-se rapidamente,
tendem a ser muito agressivas e incontrolaveis no qual determina a formacéo de
tumores, podendo se espalhar para outras regides do corpo. O cancer pode afetar
grande parte do corpo, além disso, existem subtipos anatbmicos e moleculares que
exigem estratégias de manejo especificas.

Diferentes tipos de cancer correspondem aos varios tipos de células do corpo,
divididos em dois grupos: tecidos epiteliais, como pele ou mucosas, denominados
carcinomas, ou nos tecidos conjuntivos, como 0sso, musculo ou cartilagem,
conhecidos como sarcomas (AURANEN; JOUTSINIEMI, 2011). O cancer é a
segunda principal causa de morte em todo o mundo (FERLAY; SOERJOMATARAM,;
DIKSHIT, 2015) com estimativa de 9,6 milhdes de mortes em 2018 sendo mais
frequentes os tipos de cancer de pulmao, préstata, colo retal, estbmago e figado nos
homens, enquanto mama, colo retal, pulméo, colo do Utero e céancer de tireoide,
mais comum entre as mulheres (WORLD HEALTH ORGANIZATION, 2019).

Em uma pesquisa publicada na International Journal of Cancer em 2015,
apresentou os tipos de cancer mais incidentes no mundo sendo eles: pulméo (1,8
milhdo), mama (1,7 milh&o), intestino (1,4 milhdo) e prostata (1,1 milhdo). Nessa
mesma pesquisa quando divididos por género, nos homens, os mais frequentes
foram pulméo (16,7%), prostata (15,0%), intestino (10,0%), estdmago (8,5%) e
figado (7,5%). Em mulheres, os maiores frequéncias foram encontradas na mama
(25,2%), intestino (9,2%), pulméo (8,7%), colo do utero (7,9%) e estdmago
(4,8%).(FERLAY; SOERJOMATARAM:; DIKSHIT, 2015). Outros estudos (SIROTA et
al.,, 2017; BRAY et al., 2018), afirmam que especialmente, nos paises em
desenvolvimento, nas proximas décadas o cancer afetara aproximadamente 80%
dos mais de 20 milh&es de novos casos da populacdo mundial até 2025.

No Brasil, estimou-se que em 2018-2019, a ocorréncia de 600 mil casos
novos de cancer, para cada ano (AULT et al., 2019). Excetuando-se o cancer de

pele ndo melanoma (cerca de 170 mil casos novos), ocorrerdo 420 mil casos novos



de cancer. O célculo global corrigido para o sub registro, segundo Mathers e
colaboradores (FERLAY; SOERJOMATARAM; DIKSHIT, 2015), aponta a ocorréncia
de 640 mil casos novos.

O céncer ginecoldgico corresponde a todo tumor maligno que venha a atingir
um 6rgao do sistema reprodutor da mulher (BARROS, 2009). Engloba-se no sistema
reprodutor feminino a divisdo das partes anatbmicas que podem ser acometidas pelo
cancer em endométrio, ovario, vagina e vulva. Entre tipos de cancer ginecolégico, o
cancer do colo do atero ocupa o sétimo lugar no ranking mundial (FERLAY;
SOERJOMATARAM; DIKSHIT, 2015), sendo o quarto tipo mais comum na
populacao feminina.

Para o mundo, estimaram-se 528 mil casos novos com uma taxa de
incidéncia de 14/100 mil mulheres e 266 mil mortes por essa neoplasia,
correspondendo a 7,5% de todas as mortes por cancer em mulheres (FIDLER et al.,
2017). Em termos globais, a maioria dos casos (70%) ocorre em areas com menores
niveis de desenvolvimento humano sendo quase nove de cada dez O6bitos por
cancer do colo do utero ocorrem em regiées menos desenvolvidas, onde o risco de
morrer de cancer cervical antes dos 75 anos é trés vezes maior (BROOKS; MUTCH,
2006; BRAY et al., 2018).

Um levantamento dos dados epidemiol6gicos sobre o cancer ginecoldgico,
nos leva adquirir conhecimento sobre os fatores que interferem no diagnostico e
tratamento uma vez que, ainda se tem duavida sobre os reais fatores de risco que
podem causar essa doenca (SANKARANARAYANAN; SWAMINATHAN; BRENNER,
2010; PAPPA; POLYZOS; JACOB-HIRSCH, 2015; STOIANOV; CHAKALOVA, 2016;
DONKERS et al., 2019). Sabe-se que alguns fatores de risco ndo modificaveis para
alguns tipos de cancer compreendem, a idade e a susceptibilidade genética
(FERGUSON et al., 2012). Por exemplo, cerca de 10% dos casos de tumor ovariano,
apresentam componente genético ou familiar, sendo a presenca de casos na familia
o fator de risco isolado mais importante. Outros fatores sdo idade primaria da
menstruacdo menor do que 12 anos; menopausa apés os 55 anos; mulheres que
nunca engravidaram ou nunca tiveram filhos (nuliparidade); primeira gravidez ap6s
os 30 anos; uso de alguns anticoncepcionais e terapia de reposicdo hormonal
(TRH). Além disso, menopausa e sedentarismo.

O tratamento do cancer ginecoldgico depende do estagio inicial em que esta a

doenca e sua localizacdo (SEGEV et al., 2019). Entretanto, avancos significativos na



medicina demonstram perspectivas melhores no que se refere ao tratamento e
prevencao da doenca.

Considerando o fato de que o conhecimento sobre a incidéncia, mortalidade e
diversidade geogréafica do cancer ginecologico, bem como seus fatores de risco, se
faz necessério planejar e prevenir as complicagcbes da doenca, e como nao
encontramos nenhum estudo abrangente sobre os fatores incidéncia de céancer
ginecolégico no mundo, o objetivo deste estudo foi verificar quais séo os tipos de
cancer mais comuns em todo o mundo e apresentar os possiveis fatores associados

ao surgimento do cancer ginecoldgico.

1.1 SISTEMA REPRODUTOR FEMININO

O sistema reprodutor feminino esta localizado no interior da cavidade pélvica
sendo constituido pelos ovérios, tubas uterinas bilaterais, Gtero, cérvix, 6rgao genital
feminino, vestibulo, vulva e glandulas associadas. Suas fung¢bes sdo produzir
gametas femininos (ovdcitos) e mantar um ovécito fertilizado durante seu
desenvolvimento completo através da fase embrionaria e fetal até o nascimento. O
aparelho reprodutor feminino ainda produz hormdénios sexuais que controlam érgaos
do aparelho reprodutor e tém influéncia sobre outros 6rgédos do corpo humano. Nos
ovarios, ocorre a producdo de hormdnios, por exemplo, o0s hormdnios
sexuais femininos (estrégenos e progesterona) e ovocitos secundarios (células que
se tornam Ovulos, caso haja fertilizacdo), conforme ilustrado na Figura 1
(BARODAWALA et al., 2019).



OVARIO
VAGINA c

Legenda: a. Localizagdo do Sistema Reprodutor Feminino. b. Sistema Reprodutor Feminino isolado.

c. Sistema Reprodutor Feminino de perfil.

Fonte: Tratado de Ginecologia (BEREK, 2014).

O colo de utero ou colo uterino, no fundo vaginal, € a por¢cdo do 6rgdo que
tem o primeiro contato do interior do Utero com o exterior da mulher, é ele que
comunica o Utero com a vagina. Na hora do parto, é esta a por¢do que se dilata,
permitindo a passagem para o feto nascer. E, portanto, o contato com o interior da

mulher e o receptor dos agentes externos e vice-versa.

Figura 2 - Vista anterior da genitélia interna feminina

Fonte: Montenegro; Rezende Filho (2017, p.46)



As doengas crbnico degenerativas, juntamente com as infectocontagiosas,
representam as maiores causas de adoecimento na populacdo feminina que esta
exposta a varios tipos de patologias. Os processos inflamatérios que acometem o
colo do utero, principalmente por agentes etiolégicos relacionados as infec¢des
sexualmente transmissiveis ou oportunistas do trato geniturinario, sdo considerados
fatores ao desenvolvimento da neoplasia em virtude da desordem na microbiota
vaginal, com reducdo dos Lactobacillus sp. e aumento de agentes anaerébios
obrigatdrios, que podem promover maior risco de aquisicao da infeccdo pelo HPV
(AIMAGAMBETOVA; AZIZAN, 2018).

As neoplasias do sistema reprodutor feminino, podem se disseminar das
seguintes formas: Invadir diretamente os tecidos e 6rgdos adjacentes, disseminar
(gerar metastase) através dos vasos linfaticos e linfonodos (sistema linfatico) ou

através da corrente sanguinea para partes distantes do corpo.



2 DESENVOLVIMENTO

Epidemiologia é o ramo da medicina que estuda os diferentes fatores que
intervém na difusdo e propagacdo de doencas, sua frequéncia, seu modo de
distribuicdo, sua evolucdo e a colocagdo dos meios necessarios a sua prevencao.
Os estudos epidemiolégicos tém a finalidade de descrever e caracterizar 0 processo
salude e doenca. Assim, os estudos epidemioldgicos séo classificados em estudos
de coorte, estudos transversais, estudos de séries de casos, caso controle,
metanalises, estudos de intervencéo entre outros.

Uma revisdo de literatura, assim como outros tipos de estudo de reviséo, €
uma forma de pesquisa que utiliza como fonte de dados a literatura sobre
determinado tema (HIGGINS JPT; S., 2011). Esse tipo de investigacao disponibiliza
um resumo das evidéncias relacionadas a uma estratégia de intervencao especifica,
mediante a aplicacdo de métodos explicitos e sistematizados de busca, apreciacao
critica e sintese da informacéo selecionada. Com a revisdo de literatura € possivel
integrar as informagdes de um conjunto de estudos realizados separadamente sobre
uma determinada terapéutica ou intervencdo, que podem apresentar resultados
conflitantes e/ou coincidentes, bem como identificar temas que necessitam de
evidéncia, auxiliando na orientacdo para investigacdes futura.

Os estudos que contribuem para identificar, quantificar e compreender a
relacdo entre os tipos de cancer mais prevalentes, grupo de risco, e perspectivas de
tratamento, abrem caminho para aperfeicoar as decisbes de tratamentos
relacionados a esse tipo de cancer. O cancer ginecolégico, atras das doencas
cardiovasculares, quando diagnosticado precocemente apresenta grande
possibilidade de cura, sendo assim a prevencao e rapido diagnéstico sdo fatores
essenciais.

O presente trabalho teve como objetivo realizar uma reviséo integrativa de
literatura a partir do acesso as bases de dados on-line, MEDLINE, Web of Science,
EMBASE, Biblioteca Cochrane e SCIELO. Utilizaram-se as seguintes palavras
chaves nos termos de busca em inglés: "gynecologic cancer"; “woman cancer’ e
"prevalence” escritas e em portugués como “cancer ginecologico”, “cancer em
mulheres” e “prevaléncia e/ou incidéncia de cancer’. Os critérios de inclusdo desse

trabalho foram: artigos que tivessem o objetivo de verificar o diagndstico de



diferentes tipos de cancer em mulheres, estudos randomizados controlados de
tratamento em cancer ginecoldgico, mulheres acima de 18 anos, estudos publicados
na lingua inglesa ou em portugués no periodo de 2014 a 2019. Os critérios de

exclusao foram: séries de casos e estudos em animais.

2.1 SELECAO DO ESTUDO E EXTRACAO DE DADOS

Realizou-se a selecdo dos estudos de forma independente sendo
primeiramente pelos titulos e resumos. Os estudos que ndo fossem claros quanto
aos objetivos e critérios de inclusao foram excluidos.

A extracdo dos dados foi completada utilizando formulérios pré-determinados
gue incluiam nomes dos autores, identificacdo do pais de origem, data de
publicacdo, tamanhos das amostras e os tipos de canceres ginecolégicos mais

prevalentes.

2.2 ANALISE DOS DADOS ENCONTRADOS

Foram criadas tabelas resumidas com as informacdes necessarias dos
estudos incluidos e, em seguida, examinamos a relacdo entre a prevaléncia do
determinado tipo de cancer e quais seriam os fatores de risco mencionados nos

estudos.

2.3 PREVALENCIA DO CANCER GINECOLOGICO NO MUNDO

O objetivo desse estudo foi identificar os tipos de cancer ginecolégicos mais
prevalentes em todo mundo através de uma revisdo de literatura. Existem muitos
estudos ao redor do mundo sobre a epidemiologia do céncer ginecologico sendo
eles identificados através de estudos de carater epidemioldgicos.

Foram encontrados 1961 estudos no qual objetivaram elucidar os tipos de
cancer mais prevalente no mundo no periodo de 2014 a 2019, dos quais, muitos
foram excluidos por falta de informacfes essenciais, ou ndo se adequarem aos
critérios de inclusdo escolhidos para este estudo. As informacdes e sequéncia de
selecdo dos estudos podem ser verificadas Figura 1 através de um fluxograma.

Em uma pesquisa inicial, 531 artigos foram selecionados, sendo extraidos por
pesquisa manual. Depois de mover 0s artigos para uma pasta separada, 220 foram
selecionados para essa revisdo. Revisando a leitura dos artigos por completo,

selecionamos 15 artigos para serem apresentados na tabela, no qual completaram o



propésito do estudo, onde se objetivou expor a prevaléncia de determinados tipos de
cancer ginecolégico em varios paises, sendo estudos mais atuais e com
informacdes esséncias para entender a prevaléncia de diferentes tipos de cancer em

mulheres.

Figura 3 - Fluxograma do estudo
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Fonte: Elaborado pelo autor.

Na tabela 1 sdo apresentadas as estimativas de tipos de cancer mais
prevalentes em diversos paises. Os 15 artigos expostos comtemplam as

informagdes definidas e necessarias para este estudo como: fatores de risco para o



desenvolvimento do cancer, perfil da populacdo no qual é mais acometida pelo

cancer ginecoldgico, tipo de cancer mais frequente e ano do estudo.



Tabela 1 — Estudo de prevaléncia de cancer ginecolégico no mundo no periodo de 2014 a 2019

Estudo/ Autor Ano Localizacao Populacéo Tipo de cancer Fatores de risco
SIEGEL; MILLER; JEMAL 2019 Estados Mulheres acima de 40 anos 1. Céancer endométrio Genética
(2019) Unidos 2.  Cancer de ovario
3. Céancer de Vulva
WELFARE (2017) 2017 Australia Mulheres com média de 33 anos 1.  Cancer de ovério Infeccdo por HPV
2. Céancer cervical
SILVA et al. (2018) 2018 Brasil Mulheres de 40- 59 anos 1. Cancer cervical Persisténcia da infeccao pelo
2. Cancer de ovario Papilomavirus Humano (HPV)
FOKOM DOMGUE et al. 2019 Estados Mulheres acima dos 30 anos 1. Cancer cervical Historico familiar, persisténcia
(2019) Unidos do HPV
KRINGS et al. (2019) 2019 Ghana Mulheres de 18- 24 anos 1.  Céncer cervical Fatores socioecondmicos
KAJIYAMA et al. (2019) 2019 Japéo Mulheres de 54 anos 1. Cancer de ovario Fatores hereditarios
AIMAGAMBETOVA; AZIZAN 2017 Cazaquistéo Mulheres de 15 - 44 anos 1.  Céncer cervical InfecgBes por HPV
(2018)
PAULINO; DE MELO,; et al. 2018 Brasil Mulheres acima de 30 anos 1.  Céncer cervical Human papillomavirus (HPV)
(2018) 2.  Cancer endométrio infection (cervical, vulvar, and
3.  Céncer de vulva vaginal cancers)
4.  Cancer vaginal
MERABISHVILI et al. (2014) 2014 Russia Mulheres média de idade 40 1. Cancer cervical Idade sendo o fator de risco
anos 2. Cancer de ovario principal
BALASUBRAMANIAM et al. 2016 Dinamarca Mulheres com média de 50 anos 1.  Céncer cervical Estilo de vida e baixo nivel
(2016) educacional
BALANDA et al. (2016) 2016 Chile Mulheres de 18-64 anos 1. Cancer cervical Contaminacgéo por HPV

19



Estudo/ Autor Ano Localizacéo Populacéo Tipo de cancer Fatores de risco
KOUYOUMDJIAN et al. 2017 Canada Mulheres 30- 39 anos 1.  Céancer cervical Doencas sexualmente
(2017) transmissiveis (HIV, HPV)
Ll et al. (2019) 2019 China Mulheres 25 — 59 anos 1. Cancer cervical Contaminacéo por HPV
THI NGUYEN et al. (2019) 2017 Vietna Mulheres de 15 a 44 anos 1. Outras doencgas Contaminacéo pelo HPV
2. Céancer cervical

GULTEKIN et al. (2017) 2015 Turquia Mulheres abaixo de 80 anos 1.  Céncer endométrio Contaminagé&o pelo HPV e
2.  Cancer de ovario historia familiar
3.  Céancer cervical

Fonte: Elaborado pelo autor.



Considerada como uma doenca de potencial ofensivo a vida, integridade e
funcionalidades do corpo, o céancer tornou-se uma das doencas culturalmente
temidas no mundo (JEMAL et al.,, 2004; BAGNOLI et al., 2019). O cancer
ginecoldgico, compreende os tumores que acometem as regidées do colo uterino,
endométrio, ovarios, vagina e vulva, apresentam-se com alta prevaléncia em todo
mundo. Sendo o cancer cervical ou cancer de colo de utero tendo a ocorréncia mais
frequente entre os paises analisados.

Como podemos observar, o cancer de colo de Utero é o mais citado em todos
0s paises, sendo em segundo lugar cancer de ovario, e em terceiro cancer de
endométrio. Sabemos que o fator de risco de diversos tipos de cancer inclui idade,
obesidade, histéria familiar, terapia hormonal, doencas sexualmente transmissiveis,
entre outros. Nota-se que a maioria dos estudos expde a transmisséao do HPV como
o principal fator de rico ao cancer, entretanto, alguns paises como Estados Unidos e
Japdo apenas elucidam o aparecimento do cancer com a hereditariedade, a
Dinamarca com fatores socioecondmicos e baixo nivel educacional. Em comum,
todos os paises expdem a necessidade de medidas preventivas para evitar o
aparecimento do cancer ginecoldgico.

No Brasil, os canceres ginecoldgicos que mais atingem as mulheres sao o de
cancer cervical, endométrio e o de ovario, sendo o cancer cervical o mais frequente
na populacéao feminina, do endométrio o segundo mais comum. Entretanto, existem
estudos realizados em diferentes partes do Brasil no qual mostram diferentes
rankings de prevaléncia de cancer ginecolégico. Como podemos ver, o cancer de
ovario e vulva mostraram-se prevalentes nos estudos realizados em 2018 no Brasil,
mesmo sendo pouco frequente, esse tipo de neoplasia € o tumor ginecologico mais
dificil de ser diagnosticado e o de menor chance de cura.

Além disso, esse estudo fornece dados diretamente comparaveis sobre os
tipos de cancer ginecoldgicos encontrados em diversos paises através da busca na
literatura centralizada em registros individuais de tumores com base populacional.
As evidéncias contemplam uma série de dados internacionais sobre a incidéncia de
cancer e fatores de risco que influenciam no aparecimento do céancer ginecoldgico,
esse estudo teve a finalidade de expor os diferentes tipos de cancer mais
prevalentes em varios paises nos ultimos 5 anos.

Estatisticas de mortalidade por cancer tém sido frequentemente usados para

comparagdes internacionais de progresso contra 0 cancer, mas também sao



afetados por problemas conhecidos de comparabilidade, tanto entre paises e entre
sucessivas revisdes de literatura (ALIYU et al.,, 2017; ALVES; CUNHA, 2018;
BAGNOLI et al., 2019).

Existem muitos fatores de risco envolvidos no aparecimento do cancer, sendo
assim impossivel obter um consenso pré-definido, uma vez que o tipo de cancer tem
relacdo direta com o fator de risco e diagndstico precoce. A decorréncia de estilo de
vida, obesidade, fatores socioeconémicos e educacional, a utilizacdo de
anticoncepcionais, gravidez tardia, utilizacdo de drogas, alimentacdo, sedentarismo
e outros fatores classificam os portadores de cancer ginecoldgico (CHAN et al.,
2001). Os tumores ginecologicos de maior incidéncia no Brasil, segundo o Instituto
Brasileiro de Controle de Cancer — IBCC, sao: colo do utero, cancer de endométrio e
ovario, entretanto muitos estudos tém dado maior atencdo ao cancer de colo de

Utero.

2.3.1 Cancer cervical — Cancer colo do Gtero

O céancer do colo do utero, também chamado de cancer cervical, € causado
pela infeccdo persistente por alguns tipos do Papilomavirus Humano - HPV
(chamados de tipos oncogénicos). O cancer de colo uterino € comum no mundo todo
e ocupa o terceiro lugar entre todas as doengcas malignas que mais acometem as
mulheres (FERLAY; SOERJOMATARAM; DIKSHIT, 2015). Em 2011, a American
Cancer Society estimou que houvesse 12.710 novos casos e 4.290 Obitos
decorrentes dessa doenca (BRAY et al., 2018). Em nosso estudo, o cancer de colo
de utero, € altamente prevalente em varios paises, sendo motivo de preocupacgao
com mudancas de politicas publicas de saude a fim de controle da doenca.

A hiperplasia do endométrio € uma condicao patoldgica geralmente associada
a sangramento uterino anormal. A maioria das hiperplasias resulta do estimulo
estrogénico persistente e prolongado, sem a habitual modificacdo ciclica da
progesterona e, portanto, é quase invariavelmente encontrada em mulheres
anovulatorias peri menopausicas e, eventualmente utilizada de maneira continua em
pacientes mais jovens.

Na mulher pds-menopausica, 0os estrogénios exdgenos utilizados de maneira
continua, sob forma de reposi¢cdo hormonal, sem oposi¢cdo da progesterona, ou 0s
enddgenos, obtidos a partir da conversdo periférica de androstenediona, podem

expor o endométrio ao estimulo prolongado, levando a hiperplasia e, as vezes, ao



cancer. Alguns tipos de hiperplasia representam estados pré-malignos e o
crescimento hiperplasico do endométrio é algo semelhante a displasia do colo
uterino. Indubitavelmente, algumas dessas lesGes desaparecem de forma
espontanea, algumas persistem como tal, e poucas progridem ao carcinoma
endometrial.

A faixa etaria em que o cancer de colo uterino se desenvolve em geral é
menor que a de outras neoplasias ginecolégicas, sendo a média de idade por
ocasidao do diagnostico é 48 anos (ABBOTT-ANDERSON; KWEKKEBOOM, 2012;
ABDALLAH et al., 2015). Nas mulheres entre 20 e 39 anos, o cancer de colo uterino
€ a segunda causa mais frequente de morte relacionada com cancer sendo a
contaminacéo pelo HPV o principal agente etiolégico infeccioso associado ao cancer
do colo uterino (BALANDA et al., 2016; AIMAGAMBETOVA; AZIZAN, 2018).

Em um estudo de revisdo com metanalise, de 243 trabalhos envolvendo mais
de 30.000 mulheres em todo o mundo, 90% dos canceres invasivos de colo uterino
foram associados a um dos 12 subtipos de HPV de alto risco (PELIZZER et al.,
2016). Especificamente nesse estudo, 57% dos casos de cancer invasivo do colo
uterino foram atribuidos ao sorotipo 16 do HPV, sendo o sorotipo 18 foi associado a
16% das doencgas invasivas. Cada um desses sorotipos pode levar a carcinoma de
células escamosas ou a adenocarcinoma de colo uterino. Entretanto, o HPV 16 esta
mais associado a carcinoma de células escamosas de colo uterino, e o HPV 18 é
fator de risco para adenocarcinoma do colo uterino (ACEVEDO-FONTANEZ et al.,
2018; AIMAGAMBETOVA; AZIZAN, 2018).

2.3.2 Carcinoma de endométrio

O endométrio € a mucosa que reveste a cavidade interna do utero, o
diagnostico precoce do cancer de endométrio estd absolutamente ligado com o
tratamento, uma vez que, a incidéncia e mortalidade do cancer de endométrio e
ovario sdo descritas em muitos estudos, mas com dificuldades em explicar quais
realmente sdo os fatores de risco da doenca (BERTON-RIGAUD; DEVOUASSOUX-
SHISHEBORAN; LEDERMANN, 2014). Entende-se que o cancer de endométrio
afeta principalmente as mulheres na pés-menopausa com idade média no
momento do diagndstico de 61 anos. A maioria dos casos € diagnosticada em
mulheres aos 50 a 60 anos de idade; 92% dos casos ocorrem em mulheres com

mais de 50 anos.



O céancer de endométrio é geralmente € precedido de hiperplasia endometrial
sendo dividido em dois tipos: Tumores do tipo |: sdo mais comuns, comumente
responsivos ao estrogénio e costumam ser diagnosticados em mulheres na peri
menopausa, mais jovens ou obesas. Esses tumores geralmente sdo de baixo grau.
Tumores do tipo Il: geralmente sdo de alto grau (por exemplo, histologia celular
serosa ou clara). Eles tendem a ocorrer em mulheres mais velhas (DOMINGUEZ-
VALENTIN; SAMPSON; SEPPALA, 2019). O carcinoma endometrial € o cancer mais
comum nos Estados Unidos e na Europa, sendo descrito como uma proporcao de
mais de 1 caso de cancer de endométrio para cada vinte casos de cancer feminino.

Os fatores de diagndstico do cancer endometrial a serem considerados sao
sangramentos genitais anormais e crescimentos uterinos, especialmente na pos-
menopausa. Entretanto, uma melhor avaliacdo do Utero com exames de imagem
gue permitam avaliar a estrutura e o interior do érgdo sdo recomendados.

Estudos epidemiolégicos sobre o risco de cancer endometrial mostraram
resultados inconsistentes (AMARAL et al., 2015; FELIX et al., 2018). Um recente
estudo de base populacional de 161.808 mulheres na pés-menopausa indicou que 0
uso de estatinas pode reduzir o risco de cancer endometrial, mas ndo de cancer
ovariano (WANG et al., 2019). No Brasil, existe a maior incidéncia de cancer do colo
uterino, seguido pelo cancer endometrial. Calcula-se que sua incidéncia seja da
ordem de 6,22 novos casos de endométrio cancer para cada 100.000 mulheres
brasileiras em 2018 (PAULINO; NOGUEIRA-RODRIGUES; et al., 2018). Nos
estudos encontrados exposto nesse trabalho, apenas no Brasil e Estados Unidos

citaram o cancer de endométrio.

2.3.3 Cancer de ovaério

O céancer do ovario ndo pode ser considerado como pouco frequente, uma
vez que se apresenta em trés paises citados na tabela. Nos Estados Unidos ocupa o
2° lugar, atrds apenas do cancer endométrio. Esses dados corroboram com o
exposto de um estudo publicado em 2019 no qual objetivou verificar os tipos de
cancer mais prevalentes nos Estados Unidos (AROKE et al., 2019). No Japéao,
aparece como prevalente associado a fatores hereditarios e na Russia em 22 lugar,
atrds apenas do cancer cervical.

Céancer de ovario apresenta o0 menor indice de cura entre as localizacdes

genitais, pois a localizacdo profunda dos ovarios na pélvis feminina impede o



diagnéstico precoce, além do fato que os sintomas podem ser facilmente
confundidos com os de outras doencas e, além disso, ndo existir um método
diagnoéstico confiavel e que possa ser realizado em todas as mulheres. O exame
ginecoldgico anual, em mulheres com mais de 40 anos, ultrassonografia transvaginal
séo citados como capazes de descobrir um tumor ainda em fase inicial e propiciar a
cura.

Mais de 70% dos tumores ovarianos sdo diagnosticados precocemente,
fazendo com que as taxas de sobrevivéncia permanecam estaveis. A etiologia do
cancer de ovario é pouco compreendida pois a maioria dos estudos tem se
concentram na epidemiologia dos tumores epiteliais de ovario invasivo, enquanto
poucos exploraram a epidemiologia de tumores epiteliais de baixo potencial maligno
e tumores néo epiteliais.

Os fatores associados a um risco aumentado de céncer de ovario epitelial
invasivo incluem idade, raca, nuliparidade, historia familiar de cancer de ovario e
histéria de cancer de endométrio ou de mama (CANTU DE LEON; MOHAR;
HERRERA, 2011). Outros fatores associados séo, histéria de uma ou mais
gestacBes a termo, uso de contraceptivos orais, histéria de amamentacao, ligadura
de trompas e histerectomia.

Apesar de ser pouco frequente, o cancer no ovario é a terceira neoplasia mais
incidente no aparelho genital feminino nos paises desenvolvidos, atras apenas dos
canceres colon retal e do corpo uterino. No Brasil, esta neoplasia maligna nao é a
primeira a ser citada com maior incidéncia nas mulheres do pais, sendo o de pior
diagnéstico e em decorréncia disto, o de maior mortalidade.

Alguns estudos (MELLO et al., 2008), acrescentam informacdes genéticas a
respeito de mulheres que apresentam mutacdes nos genes BRAC1, cromossomo
17912-21, e, BRCA 2, cromossomo 13q 12-13 estéo propensas ao desenvolvimento
desta neoplasia. Ademais, afirma que a faixa etaria para incidéncia desta neoplasia
€ irrelevante, porém, as maiores de 40 anos estardo mais propensas. A maior parte
das portadoras desta neoplasia € assintomatica nos estagios iniciais desta doenca.
Em estagio avancado, os sintomas mais caracteristicos sao: constipacdo, mutacdo
na funcdo digestiva, massa abdominal palpavel, dores abdominais e aumento do
abdome.

Devido as peculiaridades para o diagnostico desta neoplasia sédo tardios

(BHOSALE et al.,, 2010). Fato este conforme mencionado anteriormente, tem a



ocorréncia de um elevado numero de Obitos provocados por esta neoplasia, seja no

Brasil ou em paises desenvolvidos.

2.3.4 Cancer vaginal

O cancer vaginal é um dos tipos mais raros de cancer que afetam o sistema
reprodutivo feminino. A maioria dos canceres vaginais primarios (95%) séo
carcinoma de células escamosas (ADAMS; CUELLO, 2018); outros incluem
adenocarcinomas primario e secundario, carcinoma secundario de células
escamosas (em mulheres idosas), adenocarcinomas de células claras (em
mulheres jovens) e melanomas. A idade média ao diagnéstico € de 70 anos, no
entanto, o cancer vaginal pode ocorrer em mulheres mais jovens.

Ainda nado estad claro o que causa o cancer vaginal. Embora o cancer de
vagina seja mais comum em mulheres na pds-menopausa, um aumento de
mulheres jovens diagnosticadas com cancer vaginal primario tem sido relatado,
especialmente em paises com alta prevaléncia de HIV (SKOVSTED; NIELSEN;
BLAAKAER, 2017; FELDMAN, 2018).

2.3.5 Cancer de vulva

O cancer de vulva muitas vezes incomum, afeta principalmente mulheres na
pés-menopausa (ROGERS; CUELLO, 2018). Nao ha rastreamento especifico e a
estratégia mais eficaz para reduzir a incidéncia de cancer vulvar € o tratamento
oportuno de lesBes predisponentes e pré-neoplasicas associadas ao seu
desenvolvimento.

As verrugas da vulva conhecidas como condiloma e produzidas por virus,
chamado de papiloma virus humano, o HPV, sdo consideradas como precursoras do
cancer da vulva (CLEARY; HEGARTY; MCCARTHY, 2011). Embora o cancer vulvar
muitas vezes é assintomatico, a maioria das mulheres apresenta prurido vulvar ou
dor, ou ja notou um ndédulo ou Ulcera. Portanto, qualquer lesdo vulvar suspeita deve
ser realizada biopsia apenas para excluir invasdo. Uma vez estabelecido, o subtipo
mais comum € o carcinoma de células escamosas.

O tratamento do cancer vulvar depende principalmente da histologia e do
estadiamento cirdrgico (LOKICH, 2019). O tratamento é predominantemente

cirdrgico, particularmente para o carcinoma de células escamosas, embora a quimio



radiacdo concomitante seja uma alternativa eficaz, particularmente para tumores
avancados. O manejo deve ser individualizado e realizado por equipe multidisciplinar

em um centro oncolégico com experiéncia no tratamento desses tumores.

2.4 DESAFIOS NO DIAGNOSTICO E TRATAMENTO

O controle do cancer ginecolégico vem sendo desenvolvido em todos 0s
niveis de complexidade e modalidades terapéuticas. Em todos os tipos de cancer
ginecoldgico, sendo o cancer cervical o mais prevalente nos paises apresentados
nesse trabalho, considera-se o cancer que possui maior potencial de prevencéo e
cura quando diagnosticado precocemente.

Estima-se que 266,000 mortes por cancer cervical ocorrem em todo mundo
em 2012 (SIEGEL et al., 2012). O risco médio de morte de cancer do colo do utero
antes dos 75 anos € trés vezes maior em paises menos desenvolvidos do que nas
regibes mais desenvolvidas. Por outro lado, o cancer de vagina e vulva s&o
canceres raros, representando 2-4% de todos os canceres ginecolégicos(ADAMS;
CUELLO, 2018). Semelhante ao cancer do colo do uUtero, a maioria dos casos de
cancer vulvar e vaginal (68%) ocorre em paises menos desenvolvidos e apresenta
incidéncia ligeiramente maior nas regides urbanas em comparacao as regides rurais.
A maioria dos canceres vaginais é de carcinoma de células escamosas (90%),
geralmente atribuivel ao HPV.

Muitos estudos de revisdo, obtém o foco no aparecimento da doenca, ou seja,
mulheres com cancer de ginecoldgico, entretanto ndo abordam a existéncia de uma
ampla gama de condi¢des pré-existentes que fazem transparecer fatores de risco
para o aparecimento da doenca. Além disso, o resultado de um tratamento pode
persistir por um longo tempo e ter um impacto negativo na qualidade de vida de uma
mulher. Observa-se que faltavam estudos que proponham intervencdes e
tratamentos.

A mortalidade por cancer em mulheres, pode variar entre as diferentes
regibes do mundo, sendo Asia Ocidental, Europa Ocidental e Australia, além do
Médio e Africa Oriental. Em alguns casos como o cancer cervical, esta evidente que
a infeccéo pelo HPV, auséncia do rastreamento do HPV, outros tipos de cancer em
mulheres s&o muitas vezes relacionados, de acordo com os estudos encontrados,
por baixa conscientizagdo do publico do problema, estilo de vida e genética.

Identificar esses fatores precocemente sdo primordiais para o controle da doenca.



Os projetos educacionais de promog¢do da saude para a populacdo, muitas
vezes em alguns paises sao fornecidos para melhorar a conhecimento deste
problema, porém ainda se tornam desafiadores, uma vez que existem incertezas
sobre os fatores de risco de alguns tipos de cancer em diferentes paises. Entretanto,
propor acdes educativas, de diagndstico precoce e acdes terapéuticas combinadas
como cirurgia, quimioterapia, radioterapia e imunoterapia podem ser fatores
importantes para o controle da doenca e sucesso no tratamento. Futuros estudos
também sdo sugeridos a fim de investigar os fatores que levam a diferencas em
relacdo a morbimortalidade.



3 CONCLUSAO

O cancer ginecolbgico apresenta-se com uma enorme relevancia pelo perfil
epidemiologico e altos indices de mortalidade. Muitos estudos tém se concentrado
na epidemiologia dos tumores como cancer de colo de utero, enquanto poucos
exploraram a epidemiologia de tumores epiteliais de baixo potencial maligno.

N&o existe um consenso sobre os fatores associados a um risco aumentado
de céancer ginecoldgico, entretanto segundo a literatura, incluem doencas
sexualmente transmissiveis como HPV, idade, historia familiar de cancer, etnicidade,
estilo de vida e fatores socioecondmicos. Outros estudos sugerem envelhecimento
da populacéo, obesidade, tabagismo entre outros.

As taxas de incidéncia e mortalidade, como jA mostrado, sdo maiores nos
paises em desenvolvimento. Ou seja, a medida que 0s paises passam por
desenvolvimento, as taxas de cancer de ginecolégico parecem aumentar,
particularmente nas areas urbanas.

O Brasil tem caracteristicas socioecon0micas, culturais e ambientais
marcadamente regionais, as quais interferem também no perfil epidemiolégico de
cada regido. Essa implicacdo das diferencas regionais foi percebida quando
buscada na literatura a prevaléncia de cancer no Brasil.

Medidas de prevencao para o cancer ginecoldgico continuam sdo um desafio
devido ao nosso conhecimento limitado de suas causas, dificuldades associadas a
modificacdo de varios fatores de risco estabelecidos e disponibilidade de técnicas de
deteccdo precoce. Compreender o papel dos fatores adicionais relacionados ao
prognoéstico do cancer em mulheres, incluindo fatores potencialmente modificaveis,
podem contribuir para mudar a progressdo do cancer ginecolégico, assim como

melhorar a sobrevida dos pacientes.
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