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Histerectomia durante a salpingo-
ooforectomia redutora de risco em
mulheres com mutacoes deletérias nos
genes BRCA1 ou BRCA2. Indicar ou nao?

Hysterectomy during risk-reducing salpingo-oophorectomy in women
with BRCA mutations: indicate or not?

Cesar Cabello’

Em mulheres sadias com muta¢des nos genes BRCA1 ou BRCA2, as cirurgias de mastectomia
bilateral redutora de risco (MBRR) e salpingo-ooforectomia redutora de risco (SORR) sdo os
instrumentos mais importantes na diminuicio da incidéncia e da mortalidade por cinceres de
mama e ovario™. A SORR, isoladamente e quando realizada no periodo da pré-menopausa,
reduz pela metade o risco de cincer de mama, bem como a morte especifica pelos cinceres de
mama e trompa-ovario ou por causas gerais“. Por essa razio, essa tltima técnica tem sido a pre-
ferencial em muitos paises desenvolvidos’. Recomenda-se que nos casos de BRCAl+ a cirurgia
seja feita por volta dos 35 anos, enquanto para as pacientes com mutagdes deletérias no BRCA2
a idade indicada é aos 40 anos®.

De qualquer forma, nio existe, até 0 momento, consenso em relagio  necessidade de se rea-
lizar histerectomia durante o procedimento da SORR em mulheres com mutagées nesses genes
(BRCA+). Em muitas séries, em até 50% das vezes a retirada do ttero é incluida, por razoes nio
especificadas, no procedimento de extirpagio tubo-ovariano.

Nesse contexto, o artigo de Shu et al.” apresentou uma coorte prospectiva multicéntrica (EUA
e Reino Unido) de 1.083 mulheres com mutagdes deletérias nos genes BRCA (627 BRCAl+ e
453 BRCA2+), seguida, em média, por 5,1 anos apds a SORR sem histerectomias. A média da
idade foi de 45,6 anos (IC95% 40,9-52,5), 8 cAnceres uterinos foram observados (4,3 esperados;
a razio observados/esperados [O:E] foi de 1,9 — IC95% 0,8-3,7; p=0,09). Nio houve aumen-
to para cAncer endometrial ou sarcomas uterinos de forma geral. Porém foram observados 5
carcinomas serosos ou serosos “like” (4 BRCAl+ e 1 BRCA2+) 7,2 a 12,9 anos apds a SORR
(BRCA1+ 0,18 esperados [O:E razao 22,2; 1C95% 6,1-56,9; p<0,001]; BRCA2+ 0,16 espe-
rados [O:E razao 6,4; 1C95% 0,2-35,5; p=0,15]). Apesar de nio ter sido observado aumento
significativo do nimero esperado de casos de cinceres de ttero, mesmo se todos os subtipos
histolégicos fossem considerados, os casos mais agressivos (serosos ¢ serosos “like”) foram mais
predominantes no grupo BRCAl+. Os achados sao andlogos as lesdes serosas de alto grau em
trompas e ovérios, mais frequentes nas portadoras de BRCA1+. Esses dados sao compativeis com
outras séries que observaram entre 1,4 ¢ 9,9% de mutacdes em BRCAIL em casos de carcinomas
serosos endometriais®. Os niimeros de Shu et al.” ndo permitem andlise de sobrevida, mas podem
ser considerados na avaliagio do custo-beneficio das histerectomias nessas populagoes. E dificil
de saber o quanto de morbidade ¢ acrescentado pela histerectomia nas mulheres que ji serdo
submetidas 4 SORR. Esses dados nio estio disponiveis. E provvel que o impacto em termos de
morbimortalidade seja insignificante, principalmente com o crescente uso de técnicas cirtrgicas
eletivas minimamente invasivas’.
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Além disso, em mulheres sadias (sem cAnceres) submetidas as duas modalidades de cirurgias
redutoras de risco (MBRR e SORR), nas quais foram realizadas histerectomias, verificou-se a
possibilidade de se administrar terapia de reposi¢io hormonal (TRH) apenas com estrogenos
(sem necessidade de progestdgenos). Apesar de Rebbeck et al.'’, no Prose Study, demonstrarem
que o uso de TRH (com estrégenos e progestégenos) apds a SORR nao diminui a prote¢io em
relacdo ao ciAncer de mama, os dados do ensaio clinico Women’s Health Initiative (WHI) mos-
traram diminui¢do da morte por cAncer de mama em usudrias de TRH apenas com estrogenos
isolados'.

Dessa forma, com base nesses novos dados, apesar de preliminares, parece légico que em
portadoras de mutagées deletérias nos genes BRCA e candidatas a SORR que optaram por nio
ter mais prole também seja apresentada a possibilidade da histerectomia. Todas as informagoes
devem ser minuciosamente discutidas e particularizadas com as mulheres.

Por outro lado, em mulheres com mutagdes deletérias em genes nao BRCA, por exemplo, nos
que caracterizam a Sindrome de Lynch (MLH1, MSH2, MSHG6 e PMS2), ou nos genes BRIP1,
RAD5IC e RAD5ID, em que a SORR pode ser indicada, a realizagdo da histerectomia deve ser
considerada apenas nos casos de Sindrome de Lynch, devido ao risco aumentado de cincer de

ttero ja bem estabelecido nesses casos®.
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