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TUMOR DE OVARIO BORDERLINE E SEU IMPACTO NA INFERTILIDADE
FEMININA: UMA REVISAO BIBLIOGRAFICA

Karla Katherine Shimada de Oliveira, Lilian Capelari Soares

RESUMO

O tumor de ovario bordeline ¢ considerado uma neoplasia menos agressiva comparada
a tumores malignos e com isso, impactando a fertilidade feminina com a forma de
tratamento desta patologia sendo a intervengdes cirirgicas e/ou quimioterapicas. O presente
estudo teve como objetivo analisar o tumor de ovério borderline e seu impacto na
fertilidade feminina. Como metodologia foi realizada uma revisdo de literatura
integrativa, na qual foi coletada estudos publicados entre 2008 a 2023, das bases
PubMed, Google Académico, Scielo e Sciencedirect com os descritores “tumor de ovario
borderline” “infertilidade feminina” “tumor borderline”, entre outros, buscando compreender
a influéncia do tumor de ovario borderline na infertilidade feminina. Como critérios de
inclusdo, foram utilizados apenas estudos publicados em lingua inglesa, portuguesa e
espanhola. O escore PRISMA serviu de ferramenta para verificacdo e pontuacio de
credibilidade das fontes utilizadas, sendo excluidas as duplicatas e estudos que ndo
responderam a pergunta norteadora. Conclui-se informar o impacto da patologia na
fertilidade feminina entre mulheres de idade férteis e sugerir o diagnostico precoce e
tratamento conservador preservando assim, a fertilidade feminina.
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BORDERLINE OVARIAN TUMOR AND ITS IMPACT ON FEMALE INFERTILITY:
A BIBLIOGRAPHICAL REVIEW
ABSTRACT

Borderline ovarian tumor is considered a less aggressive neoplasm compared to malignant
tumors and, therefore, impacts female fertility, with the form of treatment for this pathology
being surgical and/or chemotherapy interventions. The present study aimed to analyze
borderline ovarian tumor and its impact on female fertility. As a methodology, an integrative
literature review was carried out, in which studies published between 2008 and 2023 were
collected from the PubMed, Google Scholar, Scielo and Sciencedirect databases with the
descriptors “borderline ovarian tumor”, “female infertility” “borderline tumor”, among others,
seeking to understand the influence of borderline ovarian tumor on female infertility. As
inclusion criteria, only studies published in English, Portuguese and Spanish were used. The
PRISMA score served as a tool for verification and scoring the credibility of the sources used,
excluding duplicates and studies that did not answer the guiding question. It is concluded to



inform the impact of the pathology on female fertility among women of childbearing age and
to suggest early diagnosis and conservative treatment, thus preserving female fertility.

Keywords: Borderline ovarian tumors; women's health; borderline tumor.



1 INTRODUCAO

O tumor de ovario borderline (TOB) caracteriza-se por uma alteracao histopatologica
de crescimento anormal, que ocorre principalmente na superficie epitelial dos ovarios. Trata-se
de uma neoplasia de caracteristicas intermedidrias, entre a benignidade e a malignidade, o que
significa que seu comportamento ¢ menos agressivo em comparagao aos tumores cancerigenos
de alto grau (carcinomas), além de nao alterar o estroma, dificultando o diagnostico
laboratorial, imagético e histopatologico (KAWAGUCHI et al., 2020).

Segundo Carbonnel et al.,2021, os TOB representam de 10 a 20% de todos os tumores
epiteliais do ovario. Entretanto, de acordo com Sahin et al.,2021, cerca de 9 a 15% de todas as
neoplasias serosas sdo do tipo borderline. Apesar dessa divergéncia epidemiologica, ambos
autores convergem na afirma¢do de que a grande maioria das mulheres diagnosticadas com
esse tipo de tumor estdo na faixa etaria inferior aos 40 anos, desde periodos iniciais da fase
reprodutiva até a fase pré-menopausa, sendo relevante nesses periodos, uma vez que seu curso
pode acarretar na infertilidade (JIMENEZ et al., 2023).

A infertilidade feminina caracteriza-se como a incapacidade de engravidar apds 12
meses de relagdes sexuais desprotegidas e regulares. Causas mais comuns de infertilidade,
segundo Carson et al.,2021, sdo disfuncdo ovulatoria e doenga tubaria, e aproximadamente
15% sao causas inexplicaveis. Esse autor enfatiza sobre os fatores de risco modificaveis e nao
modificaveis, obtendo impacto negativo na fertilidade feminina como tabagismo, obesidade e
estilo de vida (CARSON et al., 2021). No entanto, a TOB tem impactado na infertilidade pelo
tratamento cirtrgico incluindo a remog¢do parcial ou total do ovério acometido e com isso
reduzindo a taxa de reserva ovariana e a capacidade reprodutiva. Ademais, outras terapias
mais agressivas como a quimioterapia afeta a fun¢do ovariana de acordo com CASTELLOTI
et al.,2008.

Segundo Bala et.al.,2020 a pressdo social e ambiental mudou gradativamente a idade
reprodutiva para a terceira década de vida, ampliando a janela de modificacdes epigenéticas e
adicionando o estilo de vida moderno com distirbios neuro enddcrinos e metabdlicos.

A cirurgia conservadora de retirada do TOB visa a preservagdo da fertilidade em
alguns casos ademais ao fechamento do diagnostico através de bidpsia, ultrassonografia
endovaginal, podendo ser complementada com ressonancia magnética ou marcadores
tumorais, € se necessario, estudo do aparelho digestivo por Tomografia computadorizada do

aparelho digestivo e pélvico (FARIAS, 2016).



Portanto, o aprofundamento da elucidag¢do sobre a TOB como a identificagdo precoce
e a caracterizagdo € crucial para analisar os fatores que causam a infertilidade, os novos
parametros para as intervencdes cirurgicas menos agressivas € as opcoes de tratamento
disponiveis que antecede a retirada do tumor e/ou a quimioterapia para a preservagdo da
fertilidade. Desta forma, este trabalho teve como objetivo analisar a relagdo entre TOB e a
infertilidade feminina, explorando os mecanismos subjacentes a infertilidade e as opgdes de

tratamento que visam preservar a fertilidade.

2 METODOLOGIA

Como metodologia, foi feito uma pesquisa descritiva do tipo revisdo de literatura
integrativa em que foram coletados estudos publicados entre 2008 a 2023, das bases de dados
PubMed, Scielo, Sciencedirect ¢ Google Académico, com os descritores “tumor de ovario
borderline” “infertilidade feminina”, entre outros, buscado relacionar a influéncia do
diagndstico no prognoéstico da infertilidade.

Como critério de elegibilidade, serdo utilizados estudos cientificos completos, em
lingua inglesa, portuguesa e espanhola. Foram encontrados 26 artigos relevantes para o
presente estudo. Dos 26 artigos selecionados, 12 atenderam aos critérios de inclusdo como
data de publicagdo recente, relagdo entre as palavras chaves, nivel de evidéncia do estudo e
disponibilidade da versdao ampla e completa.

Os 14 artigos restantes foram excluidos por abranger outros anexos na anatomia
feminina sem foco nos ovarios/tuba uterina e data de publicagdo maior que 20 anos de
publicacao.

O escore PRISMA, servira de ferramenta de verificacdo de credibilidade das fontes

utilizadas, sendo duplicadas e artigos que ndo responderem aos critérios excluidos.

3 DESENVOLVIMENTO

Classificado desde a década de 70 pela Organizagdo Mundial de Satde (OMS) e a
Federagdo Internacional de Ginecologia e Obstetricia (FIGO), o TOB insere-se em um grupo
independente de tumores epiteliais ovarianos, caracterizado por nucleos anormais, alta

atividades mitdticas, sem crescimento destrutivos de invasao estromal (DU BOIS et.al.,2016).



O TOB apresenta um crescimento vagaroso, podendo ser sintomatico ou
assintomatico, o que dificulta sua deteccdo precoce (JIMENEZ et al., 2023). Nos casos de
pacientes sintomaticos, os sintomas sdo inespecificos, podendo ser desde uma leve dor ou
distensdo abdominal a sintomas ginecoldgicos (alteragdo no sangramento uterino),
gastrointestinais (nauseas e retencdo de gases) e/ou urinarios (poliuria e polaciaria) (SAHIN
et al., 2021).

Segundo Jimenez et al.,2023 a classificagao de estadiamento cirurgico da FIGO para
canceres de ovarios, tuba uterina e peritonio, grande parte desse grupo apresenta-se no estagio
I, restringindo-se apenas ao ovdrio, apresentando-se como cancer epitelial em apenas 1% dos
casos. Em contrapartida, segundo DU Bois et al. (2016) considera-se que 10 a 20% de todos
os tumores epiteliais sdo TOB, sendo um ter¢o com a faixa etaria menor que a quarta década
de vida e geralmente restrito aos ovarios. Com isso, a preservagao da fertilidade acaba sendo
um dos fatores centrais para o tratamento conservador de tal patologia.

Os TOB geralmente sdo diagnosticados no estdgio I, podendo-se considerar como
acidentalomas quando assintomaticos e em exames periodicos. (JIMENEZ et al.,2023). A
classificagdo do carcinoma seroso de ovario ¢ baseada na biologia molecular sendo
diferenciado por alto e baixo grau. Nos casos de baixo grau surgem lesdes benignas ou
limitrofes tendo progressdo lenta e gradual podendo se tornar invasivo. Estdo associados a
padrao de mutagdo com sinalizacio EGFR e caracterizado por idade jovem no diagnostico
com tempo prolongado de sobrevivéncia (82 meses). O diagndstico precoce com critérios de
prognosticos através da FIGO, auxiliam a extensdo do tratamento cirurgico e suas recidivas.
(SOLEK et al.,2021).

A base do tratamento de TOB ¢ a cirurgia de exérese do tumor visando preservar o
desejo de gestar. Para a cirurgia, segundo PEON MS (2024) deve-se considerar as
caracteristicas do tumor, extensdo da doenca e o desejo de engravidar. A individualidade e a
avaliagdo por equipe multidisciplinar tem que ocorrer respeitando o anseio de cada paciente.
Contudo, o manejo clinico sobre a avaliacdo reprodutiva deve-se colocar em equilibrio os
riscos e os beneficios do tratamento.

Exames complementares para o diagnostico de TOB s3o a ultrassonografia
endovaginal, podendo ser complementada com RM ou marcadores tumorais como Cancer
Antigen 125(CA 125), Cancer Antigen 19.9 (CA 19.9) e Cancer Antigen 72.4 (CA 72.4),
além do Human epididymis protein 4 (HE4), podendo, se necessario, ser inserido um estudo
do aparelho digestivo por TC abdominal e pélvica, sendo o diagndstico definitivo por meio de

analise histopatoldgicas obtidas a partir de biopsia (FARIAS, 2016).



De acordo com FARIAS, 2016 o fator de risco para TOB ¢ a nuliparidade quando
comparada com mulheres que obtiveram pelo menos uma gestacao anterior. O autor refere-se
que a amamentacao institui como fator protetivo para TOB e tumores epiteliais malignos, em
contrapartida os anticoncepcionais orais ndo mostraram ter eficacia protetiva para TOB como
ocorre em tumores malignos. Porém, de acordo com GRISHAM RN et al.,2023, acrescenta-se
a reposi¢do hormonal e a infertilidade como fatores de riscos € como menor risco de TOB,
apresenta-se a idade avangada no primeiro parto € uso de anticoncepcionais orais divergindo
com FARIAS, 2016.

O impacto que rege em torno da infertilidade sdo variados, desde fatores modificaveis
e ndo modificaveis que atuam de forma negativa como também as causas inexplicaveis. Entre
as principais causas da infertilidade, temos a disfuncao ovulatoria e doenga tubdria segundo
CARSON SA et al., 2021. No entanto, com o papel da mulher na sociedade atual, teremos
uma lacuna maior entre o pico do periodo fertil até a menopausa que correlaciona com a taxa
epidemioldgica dos surgimentos de TOB (CASTELLOTTI et al.,2008).

Apesar da TOB ter baixa recorréncia de transformacdo para a malignidade, essas
neoplasias podem culminar com a baixa fertilidade da mulher quando administrado o
tratamento cirargico adequado. Atualmente, sesgundo CARBONNEL M et al.,2021 a remocao
conservadora do tumor primdrio ou anexectomia unilateral pelo manejo da laparoscopia tem o
menor indice de morbilidade e menos formacdo de aderéncias quando comparado a
laparotomia. E segundo FARIAS, 2016, 54% das gestagdes apds cirurgia conservadora em
estagios iniciais foram espontdneas e obteve taxa de risco de recorréncia a malignidade
estimada em 5%. Em estdgios mais avancados, a taxa de gravidez espontineas foi cerca de
34% e o risco de recorréncia maligna estimada ao aumento de 20% tendo uma preocupagao de
comprometimento dos prognoésticos destes pacientes.

De acordo com DU BOIS A et al., 2016, tanto a radioterapia quanto a quimioterapia
ndo tiveram beneficios ampliados se tratando do TOB mesmo em estagios mais avangados ou
com implantes invasivos, ocorrendo até a diminuicdo da sobrevida dos pacientes que
passaram por essas terapias adjuvantes e simultaneamente a diminui¢do da fertilidade por
danos na funcionalidade ovulatéria. O TOB tem um prognostico muito favoravel de acordo
com FARIAS C, 2016 , CARBONNEL M et al.,2021, GRISHAM RN et al., 2023 e SOLEK
IM et al., 2021. A porcentagem de recorréncia varia entre 10 a 12%, sendo que até 30%
sofrem transformagdes malignas. Contudo, a sobrevida e recorréncia sao movidas pelo estagio
da doenga, os implantes que podem ocorrer fora do ovario podendo ser invasivo como nao

invasivo e a presenca de resquicios tumorais pos-cirurgico.



Com o fechamento do diagndstico, classificagdo e prognostico bem estabelecido do
TOB, abre uma janela de oportunidades de preservacao de fertilidade antes do tratamento
cirtirgico. O congelamento de 6vulos ou embrides ¢ a op¢do que tem mais respaldo em
pacientes oncoldgicos. Apesar de ser uma abordagem que nio é oferecida pelo Sistema Unico
de Saude (SUS), conseguimos obter algumas vantagens como doagdo de 6vulos em troca de
um tratamento de congelamento mais barato em algumas empresas privadas localizadas nos
grandes centros de referéncia do pais. Com isso, serdo adicionados outros exames
laboratoriais e de imagens para seguimento do procedimento (CASTELLOTTI et al.,2008).

Apesar das causas de infertilidade feminina ter uma abordagem multidirecional como
a quantidade pré estabelecidas de 6vulos que decaem gradativamente com a menarca até a
menopausa ¢ fatores genéticos, a preven¢ao com a melhora dos hébitos de vidas tanto
alimentares, metabolicos e condicionamento fisico sdo os pilares para a melhora da qualidade
de vida e do 6vulos remanescentes, visando o menor padrdo de modificagdes epigenéticas na
fase fertil da mulher (CASTELLOTTI et al.,2008).

Ademais, o diagnostico e o rastreio precoce para TOB estd concomitantemente
entrelacado com o estagio que a doenca se apresenta e a preservacao da fertilidade. Alguns
médicos preferem acompanhar as pacientes mais jovens com ultrassonografia a cada trés
meses para a preservagdo da fertilidade. A cirurgia preservadora de fertilidade em pacientes
jovens em comparagao as que tém o diagndstico tardio tem relevancia e sucesso maior com a
captacao de 6vulos. A conservacao tanto do ttero quanto de pelo menos um ovario tem que
ser colocado em pauta se os indices da taxa de recorréncia forem maiores para a vertente de
malignidade, apesar de os indices mostrarem as recidivas com o mesmo grau do anterior.
Sendo assim, o vinculo de médico-paciente ¢ essencial para melhor abranger o planejamento
familiar da paciente e ressaltando a probabilidade da histerectomia apds a gestacao desejada.

(DU BOIS A et al., 2016)

4 CONCLUSAO

Conclui-se que apesar do TOB ter uma caracteristica menos drastica comparada ao
carcinoma de ovario, o tratamento abordado pode interferir negativamente na fertilidade
feminina se abordado de forma agressiva sem o respaldo do atendimento multidisciplinar e o

conhecimento correto da clinica com o progndstico. Contudo, os avangos tecnoldgicos em
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busca da preservagao da fertilidade se faz cada vez mais presente e palpavel para determinadas
faixas econdmicas do pais, ainda sendo escasso para a maioria da populagao brasileira.

Perante o exposto, o diagndstico precoce de TOB visa um melhor prognodstico e
planejamento para preservacdo da fertilidade e da qualidade de vida da mulher. Se faz
necessario o diagndstico correto em possiveis achados inesperados em exames de rotina assim
como o estadiamento, melhorando o planejamento de conduta individualizado. Apesar de bem
estabelecido os conhecimentos sobre TOB, trabalhos cientificos sobre o tema ainda se fazem
necessarios para melhorar a abordagem clinica e direcionar assertivamente sem danos a

fertilidade feminina.
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