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A menopausa é o 
evento final, mas a 
mulher, desde os 30 
anos, vai perdendo um 
pouco a função 
ovariana. E de se 
esperar que, se o ovam 
acaba a função antes, 
ele deve, ao longo da 
vida reprodutiva, ter 
tido uma função 

bém diminuída" 
Jesus Paula Carvalho, 
ginecologista oncológico 

A mutação desses genes, 
entretanto, há um tempo já é 
conhecida pela comunidade 
médica por estar associada à 
predisposição hereditária ao 
câncer de mama e de ovário 

Para as mulheres que fazem 
parte do grupo de risco de 
câncer de mama e de ovário e 
que têm parentes de primeiro 
grau com a mutação dos genes 
BRCA1 e BRCA2, recomenda-se 
o teste sanguíneo a fim de 
que a alteração genética 
seja diagnosticada 

Genes ligados a 
âncer adiantam 
menopausa 

De acordo com pesquisa americana, as mesmas estruturas 
ligadas a tumores no ovário e na mama podem reduzir o período 
fértil feminino. Os estragos são ainda maiores em fumantes 

» MARCELA ULHOA 

A idade que marca a última menstruação 
de uma mulher depende de vários fato-
res — entre eles, os genéticos. De acor-
do com as estimativas, a influência he- 

reditária na menopausa pode chegar a 80%. No 
entanto, a transmissão de dois genes modifica-
dos pode ser uma herança prejudicial à fertili-
dade feminina e ao bom funcionamento dos 
ovários. De acordo com um estudo da Universi-
dade da Califórnia, nos Estados Unidos, mulhe-
res com mutações nos genes BRCA 1 e BRCA 2 
tendem a entrar na menopausa mais cedo do 
que o esperado e, com isso, aumentam o risco 
de infertilidade. 

Os dois genes já eram conhecidos por au-
mentar o risco de desenvolvimento de câncer 
de mama e de ovário. Entretanto, essa é a pri-
meira vez que é estudada a relação deles com 
a idade da última menstruação. "Isso pode 
adicionar importantes implicações psicológi-
cas para quem é portadora de BRCA1/2, e terá 
um impacto significativo na tomada de deci-
são sobre a saúde reprodutiva", avalia o autor 
principal do estudo, Mitchell Rosen. Como a 
menopausa representa o fim da fertilidade 

-natural da-mulher;  a-pesquisa ressalta que a 
—Baixa-prevalência 

antecipação da data acaba por implicar em 
um período fértil mais 
curto. Nesse caso, as 
mulheres com os genes 
modificados, se quise- 
rem ser mães, são acon- 
selhadas a não atrasa- 
rem demais a gravidez. 

A fim de traçar o im- 
pacto genético na ovula-
ção feminina, os cientis-
tas pesquisaram, no 
banco de registro de cân-
cer da Universidade da 
Califórnia, mulheres 
portadoras de mutações 
nos genes BRCA 1/2. 
Além das mais de 400 
pessoas escolhidas a 
partir desse registro, par-
ticiparam do estudo 765 
mulheres saudáveis e da 
mesma região geográfi-
ca. O período de meno-
pausa desses dois gru-
pos foi comparado. Le-
vou-se em consideração 
na análise se as mulhe-
res eram fumantes e 
quantos cigarros consu-
miam por dia. 

Os resultados mos-
traram que, enquanto 
as mulheres que não 
apresentavam a muta-
ção entraram na meno-
pausa em média aos 53 
anos, aquelas portado-
ras do gene modificado 
pararam de menstruar 
aos 50 anos. Além disso, 
as voluntárias com a al-
teração genética que fu-
mavam mais de 20 ci-
garros por dia entraram 
na menopausa ainda 
mais cedo: com 46 anos. O tabagismo, segun-
do a pesquisa, cataliza o efeito porque provo-
ca vários impactos no organismo, como a al-
teração do ciclo menstrual e a desregulação 
do estrogênio. 

Apesar de uma diferença de três anos pare-
cer pequena ou mesmo pouco alarmante, Je-
sus Paula Carvalho, chefe da ginecologia on-
cológica do Instituto do Câncer do Estado de 
São Paulo (Icesp), pondera que essa é uma di-
erença que mostra que as mulheres com a 

mutação têm, ao longo da vida, um ovário que 
funciona menos. "Intuitivamente, faz sentido, 
porque é um ovário doente que vai parar de 
funcionar antes.  A  menopausa é o evento fi-
nal, mas a mulher, desde os 30 anos, vai per-
dendo um pouco a função ovariana. É de se 
esperar que, se o ovário acaba a função antes, 
ele deve, ao longo da vida reprodutiva, ter tido 
uma função também diminuída", analisa. 

Nova orientação 
O ginecologista oncológico explica que a reco-

mendação atual é para que as mulheres com mu-
tação nos genes BRCA 1 e 2 tenham os filhos até 
35 anos e, depois, retirem os ovários como medi-
da de precaução, diminuindo, assim, o risco de 
morte por câncer de ovário. "Talvez, a partir des-
se novo estudo, nós tenhamos que acrescentar 
na informação que, aos 35 anos, elas podem ter 
risco de desenvolver um câncer, mas que, antes 
disso, é provável que a fertilidade esteja diminuí-
da e, com isso, tenham menos chance de engra-
vidar", explica o médico. 

De acordo com ele, as mulheres com mutação 
nesses dois genes podem ter de 20% a 50% de 
chance de ter câncer de ovário. Esse tipo de tumor 
é quase sempre fatal, já que a sobrevida dificil-
mente passa de cinco anos. É por isso que o pro-
tocolo usual é a retirada do ovário antes mesmo 
de o tumor aparecer, o que, sendo Carvalho, pode 
acontecer antes mesmo de a mulher ter tido o pri-
meiro filho. "A perda da fertilidade tem muitas im-
plicações: a frustração de uma mulher que não 
pode ser mãe; e a menopausa precoce, que pode 
trazer outros problemas, como a osteoporose." 

O exame para diag-
nosticar mutações nos 
genes BRCA 1/2 é bem 
específico e só é solicita-
do às mulheres com alto 
risco de desenvolver cân-
cer ou quando alguém 
da família já fez o teste e 
comprovou ser portador 
do gene modificado. Lu-
ciano Pompei, presiden-
te da Comissão Nacional 
Especializada em Clima-
tério da Federação Brasi-
leira das Associações de 
Ginecologia e Obstetrícia 
(Febrasgo), explica que o 
motivo para o exame ser 
tão seletivo é o seu alto 
custo e a baixa prevalên-
cia da mutação entre as 
mulheres, que chega a 
aproximadamente 1% da 
população mundial. 

A fim de identificar as 
mutações, é feita uma 
coleta de sangue, segui-
da de um sequenciamen-
to genético para análise 
de diversos genes onco-
gênicos, entre eles, o BR-
CA. "Quando identifica-
mos um dos genes rela-
cionado ao câncer de 
mama e ovário nas des-
cendentes da paciente, a 
gente já não pesquisa to-
dos, vamos direto no que 
tem mutação", detalha 
Pompei. Os genes BRCA 
estão presentes em todas 
as pessoas. Em células 
normais, eles ajudam na 
verificação do DNA e evi-
tam o crescimento celu-

lar descontrolado. "O DNA presente no interior 
das células codifica todos os genes. Quando 
uma célula se multiplica, o DNA também é du-
plicado. Nesse processo, existe um mecanismo 
interno para verificar se teve alguma falha. Mas 
se o gene está mutado, tem uma falha nessa ve-
rificação e podem surgir células com genes alte-
rados", explica o ginecologista. 

De acordo com ele, esse mecanismo pode ex-
plicar também por que o ovário da mulher com 
BRCA 1/2 começa a parar de funcionar precoce-
mente. Apesar de não existirem terapias genéticas 
disponíveis para solucionar o problema, o médi-
co afirma que as mulheres com os genes modifi-
cados podem desempenhar o papel de mãe e vi-
ver sem os traumas de um câncer ao realizar um 
acompanhamento médico adequado. Além dis-
so, ele alerta que, nesses casos, o tabagismo tem 
efeitos ainda piores do que para o resto da popu-
lação, devendo ser totalmente evitado. 

Pesquisadores da Universidade 
da California descobriram que a 

mutacào nos genes BRCA1 
BRCA2 além de ser fator de risco 
para câncer de ()vario e de mama, 

diminui a função ovariana 
reduzindo portanto a idade 

media em que a mulher entra na 
menopausa. Entenda o estudo 

A menopausa 
o nome dado à última menstruação, 

um episódio que ocorre em geral entre 
45 e 55 anos, Quando ocorre por volta 
dos 40 anos, é chamada de menopausa 
prematura ou precoce 
O diagnóstico da menopausa só pode 
ser feito depois de a mulher ter passado 
12 meses sem menstruar 

A pesquisa 
*  Os cientistas analisaram cerca de 400 mulheres 

do norte da Califórnia portadoras de mutações no 
gene BRCA e compararam o início da menopausa 
delas com o de 765 mulheres da mesma região 
que não tinham a mutação 

lx  Além da presença do gene mutante, os 
pesquisadores levaram em conta se as mulheres 
eram tabagistas. O cigarro, nesse contexto, agrava 
ainda mais o risco para a menopausa precoce 
Os resultados mostraram que, enquanto as 
mulheres sem a mutação entravam na menopausa 
aos 53 anos, as portadoras do gene modificado 
paravam de menstruar aos 50 anos 

Ir  As participantes com a alteração genética'que 
fumavam mais de 20 cigarros por dia entraram na 
menopausa ainda mais cedo: com 46 anos 
Como a menopausa representa o fim da fertilidade 
natural, os resultados sugerem que a chance de 
infertilidade pode ser maior entre os portadores 
dos genes BRCA1 e BRCA2 modificados 

BRCA1 e BRCA2 são genes 
humanos conhecidos corno 
supressores de tumor. Em 
células normais, ajudam a 
assegurar a estabilidade do 
material genético da célula 
(DNA), evitando o crescimento 
celular descontrolado 

BRCA e o câncer 


