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O cancer de ovdrio permanece como uma das neoplasias
ginecolodgicas mais letais, em razdo da auséncia de sintomas
especificos nas fases iniciais e da baixa efetividade das
ferramentas diagndsticas atualmente disponiveis. Estima-se
que a maioria dos casos seja diagnosticada em estagios
avancados, quando as opg¢des terapéuticas sao restritas e o
prognostico desfavoravel. O marcador CA-125 e a
ultrassonografia  transvaginal, ainda que amplamente
empregados, apresentam limitagbes de sensibilidade e
especificidade, sobretudo em tumores iniciais ou condigdes
benignas. Nesse contexto, a identificacdo de biomarcadores
inovadores constitui uma estratégia crucial para viabilizar o
diagndstico precoce e, consequentemente, melhorar os
desfechos clinicos.

Pacientes com cancer de ovario frequentemente apresentam
diagnodstico tardio devido a falta de sintomas especificos no
inicio da doencga e a baixa acuracia dos métodos diagndsticos
padrdo (CA-125 e ultrassonografia transvaginal). Normalmente,
o diagndstico ocorre em estagios avangados (FIGO III/IV),
quando as op¢des terapéuticas sao mais limitadas e as taxas de
sobrevida bastante menores. Biomarcadores novos, sejam
séricos, moleculares, de exossomos ou de assinatura
genOmica/protedmica, estdo sendo investigados para detectar
a doenca em fases iniciais, distinguir tumores benignos de
malignos, e melhorar a especificidade e sensibilidade
diagndstica.

Figure 1. CA125 and HE4 levels in typical cancer patient scenario
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Patient 1:

« 62-year-old with Stage 3C serous carcinoma of ovary

= Debulking surgery was sub-optimal

« Patient treated with paclitaxel, carboplatin, and bevacizumab

» Recurrence was noted at 18 months by CT and an increase in biomarkers
= Both CA125 and HE4 were good markers for this tumor

Imagem 1: HE4 mostra elevacdo precoce em relagdio ao CA-125,
permitindo detec¢do antecipada da recidiva do cdncer de ovario.
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A deteccdo precoce do cancer de ovario é fundamental, pois a
maioria dos casos ainda é diagnosticada em estagios avancados, com
progndstico desfavoravel. Os biomarcadores emergentes, como HE4,
microRNAs e exossomos, oferecem maior precisdo diagndstica em
compara¢do ao CA-125 isolado, reduzindo falso-positivos e falso-
negativos. Além disso, algoritmos como ROMA e RMI permitem
melhor estratificacdo de risco e auxiliam na definicdo de condutas
mais adequadas. A relevancia desses avangos vai além do
diagndstico: eles possibilitam a personalizagdo terapéutica,
fornecendo informagdes progndsticas e preditivas, além de serem
métodos minimamente invasivos. Assim, representam um avanc¢o
crucial para melhorar a sobrevida e a qualidade de vida das
pacientes.

Apesar dos avancos significativos na pesquisa de
biomarcadores para o cancer de ovario, ainda existem desafios
importantes a serem superados antes de sua incorporagao na
pratica clinica. Muitos desses marcadores mostram resultados
promissores em estudos retrospectivos ou em coortes
enriquecidas; no entanto, a validacdo em grandes estudos
prospectivos, com acompanhamento longitudinal, ainda é
limitada. Outro ponto relevante diz respeito a variabilidade
bioldgica, jd que fatores como idade, estado menopausal,
tabagismo, presenca de condicdes benignas e até a funcao
renal podem interferir nos niveis de marcadores como o HE4
ou em assinaturas moleculares, comprometendo a
uniformidade dos resultados. Além disso, a falta de
padronizacdo metodoldgica constitui uma barreira significativa,
visto que diferentes técnicas de isolamento de exossomos,
quantificacdo de microRNAs, protedbmica e metabolémica
dificultam a comparagao entre estudos e a reprodutibilidade
dos achados. Soma-se a isso o alto custo e a necessidade de
infraestrutura tecnoldgica avancada para aplicacdo de muitos
desses painéis, o que pode restringir seu uso em larga escala,
especialmente em regides com menos recursos. Por fim, a
regulacio e a aceitabilidade clinica representam outro
obstaculo: para que um biomarcador seja realmente
incorporado aos protocolos diagndsticos padrao, ¢é
imprescindivel comprovar seu impacto real em desfechos
clinicos relevantes, como mortalidade, qualidade de vida e
custo-beneficio. Dessa forma, embora o potencial seja
expressivo, a consolidacdo desses métodos exige validacdo
rigorosa e estratégias de viabilizacdo que permitam sua
aplicacdo de forma acessivel e padronizada.
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