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ECOGRAFIA INTEGRADA (2D, DOPPLER
COLOR Y 3D), EN LA PREDICCION DEL
CANCER DE OVARIO

RESUMEN

Objetivo: Determinar el valor predictivo del estudio ultrasonografico integrado (2D,
Doppler color y 3D) en la diferenciacion de benignidad y malignidad en el tumor de
ovario. Disefo: Estudio longitudinal comparativo. Lugar: Instituto Latinoamericano de
Salud Reproductiva (ILSAR). Participantes: Mujeres con tumoracion ovarica, prove-
nientes del Hospital Nacional Dos de Mayo. Intervenciones: Ciento un mujeres con
tumoracion ovarica fueron referidas al ILSAR, entre junio del 2004 y junio del 2008,
para estudio ultrasonografico integrado, con un equipo Voluson Expert 730, sonda
abdominal multifrecuencia (1,6-5,3 MHz) y sonda endocavitaria multifrecuencia (3,7-
9,3 MHz); el programa volumétrico incluyé cortes multiplanares. Se defini6 como mar-
cadores de riesgo para malignidad del tumor de ovario la presencia de dos o mas
criterios: tamano mayor de 10 cm, presencia de vegetaciones y/o tabiques de mas
de tres mm de espesor, areas solidas, superficie irregular, liquido ascitico, vasculari-
zacion intratumoral abundante, flujos de baja resistencia al estudio Doppler. El diag-
nostico fue confirmado por cirugia y estudio histopatolégico del tumor. Principales
Medidas de Resultados: Valor predictivo del estudio ultrasonografico integrado en
la diferenciacion de benignidad y malignidad en el tumor de ovario. Resultados: De
las 101 mujeres con tumor de ovario, 28 fueron clasificadas como riesgo alto para
malignidad; de ellas 25 el estudio histopatologico mostré malignidad. El analisis de los
marcadores morfolégicos 2D y 3D, evidencio diferencia estadistica significativa entre
benignidad y malignidad (Anova p = 0,001). El indice de resistencia promedio en tu-
mores benignos fue 0,678 y en los malignos, 0,464 (t student p=0,000). La velocidad
media maxima (MMSV) en los tumores benignos fue 5,367 cm/s y en los malignos,
17,083cm/s (p< 0,001). La sensibilidad, especificidad, valor predictivo positivo del
estudio ultrasonografico integrado para detectar tumor ovarico maligno fueron 92,6%,
95,9% y 89,3%, respectivamente, con likelihood ratio positivo de 22,5 y negativo de
12,9. Conclusiones: El estudio ultrasonografico integrado del tumor de ovario permite
predecir adecuadamente la naturaleza benigna o maligna.
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Integrated ultrasound (2D, Doppler color, 3D) in the prediction
of ovarian cancer

ABSTRACT

Objective: To determine the predictive
value of integrated US study (2D, Doppler
color, 3D) in the differentiation of benign
and malignant ovarian tumours. Design:
Longitudinal comparative study. Setting:
Instituto Latinoamericano de Salud Re-
productiva (ILSAR). Participants: Women
with ovarian tumours referred from Hospi-
tal Nacional Dos de Mayo. Interventions:
One hundred and one women with ovarian
tumour diagnosis were referred to ILSAR
between June 2004 and June 2008 for in-
tegrated ultrasonographic evaluation in a
Voluson Expert 730 using multifrequency

abdominal transductor (1,6-5,3MHz) and
multifrequency endocavitary transductor
(3,7-9,3 MHz); volumetric study included
multiplanar assessment. Malignancy high
risk was defined as the presence of 2 or
more of the following criteria: more than
10 cm size, presence of vegetations or wall
thickness more than 3 mm, solid areas,
irregular surface, ascitic fluid, augmented
intratumoral  vascularization, low-resis-
tance flow at Doppler study. Diagnosis was
confirmed by surgery and histopathology.
Main outcome measures: Integrated ultra-
sound study predictive value in ovarian tu-
mor benignity and malignity differentiation.
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Results: From the 101 women with ovarian
tumour, 28 cases were classified as high
risk for malignancy and 25 of them were
malignant at histopathology study; 2D and
3D morphologic criteria analysis showed
significant statistical difference between
benign and malignant tumors (Anova
p=0,001). Resistance index in benign tu-
mors was 0,678 average and in malignant
tumors 0,464 (t student p=0,00). Maximum
systolic velocity median (MMSV) was 5,367
cmy/s in benign tumors and 17,083cm/s in
malignant tumors (p<0,001). Integrated US
study to detect malignant ovarian tumors
sensitivity, specificity and positive predic-
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tive values were 92,6%, 95,9% y 89,3%
respectively, with 22,5 positive likelihood
ratio and 12,9 negative likelihood ratio.
Conclusions: Integrated US study of ovar-
ian tumors adequately predicts benign or
malignant nature.

Key words: Ovary, ultrasound, ovarian tu-
mor, cancer.

La introduccion de nuevas herramien-
tas en el ultrasonido diagndstico en gi-
necologia durante los Ultimos 10 anos
ha sido acelerada. El uso del Doppler
color en la evaluacion del tumor anexial
se empez0 a utilizar a inicios de los no-
venta y tiene como sustento fisiopatolo-
gico la abundante neovascularizacion
que desarrollan los tumores malignos
durante el proceso de angiogénesis, 10
que ha sido demostrado por los excesi-
vos niveles de factor de crecimiento del
endotelio vascular (VEGF) presente en
dichos tumores®2,

Kurjaky col., en 1991, comunicaron que
el Doppler color con indice de resisten-
cia (IR) <0,40 tenia una sensibilidad y
especificidad de 100 y 99%, respecti-
vamente, en la prediccion de maligni-
dad ovarica®. A partir de ese estudio,
mdltiples investigadores asociaron IR
bajos en tumor anexial a malignidad,
aunque con valores de sensibilidad y
especificidad menores a los inicialmen-
te publicados*®. Un metaanalisis, en el
que se incluyd 46 estudios disponibles
en Medline, entre 1985y 1998, resalta
el aporte del Doppler en la evaluacion
del tumor ovarico, concluyendo que la
técnica combinada de patron morfologi-
co, patron vascular e IR arterial es sig-
nificativamente el mejor sistema diag-
nostico para la caracterizacion de esta
patologia ginecoldgica”.

Con la posterior introduccion del power
Doppler (Doppler color), la ultrasono-
grafia 3D y el power Doppler 3D, se
iniciaron estudios evaluando el aporte
de estas nuevas tecnologias en la va-
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loracion del tumor anexial®, Hasta
el momento, los resultados han sido
favorables; sin embargo, aln no existe
evidencia cientifica suficiente. Recien-
temente, Kurjak y col. han publicado di-
versos estudios validando la utilidad del
ultrasonido 3Dy el power Doppler 3D en
el estudio del tumor ovarico; mas aun,
proponen el uso combinado del ultraso-
nido 2D, 3D y 3D power Doppler en el
tamizaje para patologia tumoral ovarica
de dos niveles, en toda mujer mayor de
50 anos, antes de decidir la conducta a
seguir®?,

El objetivo de nuestra investigacion fue
determinar el valor predictivo del estu-
dio ultrasonografico integrado (2D, Do-
ppler color y 3D) en la diferenciacion
de benignidad y malignidad del tumor
ovarico.

METODOS

Ciento un mujeres con tumoracion ova-
rica, atendidas en el Hospital Nacional
Dos de Mayo, fueron referidas al Insti-
tuto Latinoamericano de Salud Repro-
ductiva (ILSAR), entre junio del 2004 y
junio del 2008, para estudio ultrasono-
grafico.

El estudio ultrasonografico se realizd
en un equipo Voluson Expert 730 por
un mismo examinador. Se empled la
via transabdominal, utilizando una
sonda abdominal multifrecuencia
(1,6 a 5,3 MHz) y la via endovaginal
con una sonda endocavitaria multifre-
cuencia (3,7 a 9,3 MHz). EI examen
comprendié una evaluacion inicial 2D
de los 6rganos pélvicos. Ante el hallaz-
go de cualquier tumoracion de ovario,
se procedio al estudio ultrasonografi-
co integrado (2D, Doppler color y 3D)
de la tumoracion. Los tumores ovari-
cos fueron clasificados segin morfolo-
gia (quistica, multiquistica, compleja 0
solida) y segln riesgo por ultrasonido
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(US) de malignidad (US de riesgo bajo
y US de riesgo alto).

Se definié como marcadores de US de
riesgo para malignidad del tumor de
ovario los siguientes criterios:

- Tamano de tumor mayor de 10 cm.

- Presencia de vegetaciones intratu-
morales mayores de 3 mm.

- Presencia de tabiques intratumo-
rales mayores de 3 mm.

- Presencia de areas solidas en el
tumor.

- Abundante vascularizacion intratu-
moral al Doppler color, con patrén
de distribucion central.

- Presencia de liquido ascitico en
cavidad peritoneal.

- Superficie irregular del tumor a la
evaluacion 3D.

- Flujos de baja resistencia al estu-
dio Doppler (IR <0,5)

Se clasificd como tumor de riesgo alto
por US todo aquel que tuvo dos o0 mas
de los marcadores de riesgo al examen.
La presencia de uno o ninglin marcador
de riesgo por US definid al tumor de
riesgo bajo por US. EI médico tratante,
en entrevista médica posterior, ofrecié a
cada paciente la posibilidad de realizar-
sele intervencion quirtrgica, de acuerdo
al protocolo de trabajo de la institucion
de origen y en base a criterios clinicos,
ecograficos y de laboratorio.

Aquellas pacientes con hallazgo ecogra-
fico de tumor de ovario y sometidas a
cirugfa fueron incluidas para el analisis
final del estudio. Adicionalmente, se
obtuvo los valores de CA-125 preopera-
torios, de las historias clinicas de estas
pacientes. El diagnostico definitivo de
la tumoracion ovarica se establecié por
estudio histopatoldgico, realizado en
el Servicio de Anatomia Patoldgica del
hospital 0 en diferentes servicios priva-
dos.
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Para el procesamiento y analisis de
datos se utilizd el paquete estadistico
SPSS v12. Los datos fueron descritos
usando medidas de tendencia central
y dispersion. Se comparé las variables
numéricas usando t-student y las varia-
bles categdricas usando chi?y Anova. Se
considerd un intervalo de confianza de
95% y significativos valores p<0,05. Se
disend una tabla 2 x 2 en Epilnfo 3.3.2.,
para el calculo de la sensibilidad, espe-
cificidad, valor predictivo positivo y valor
predictivo negativo del estudio ultraso-
nografico integrado.

RESULTADOS

Ciento un mujeres con tumor de ovario
al estudio ecografico fueron sometidas
a cirugia e incluidas en el estudio.

Al realizar el examen ecografico, 28 pa-
cientes presentaron tumores ovaricos
con riesgo alto por US para malignidad;
25 de estos casos resultaron malignos
al estudio histopatoldgico, lo que repre-
sentd 24,7% de nuestra casuistica. Dos
de las pacientes cuyo resultado ecografi-
co indicé grado bajo para malignidad por
US tuvo diagndstico de cancer, al estudio
histopatologico del ovario (Tabla 1).

Tabla 2. Caracteristicas del tumor de ovario maligno y benigno (varia-

bles cuantitativas)

Benigno (n=73) Maligno (n=28)  Valor p
Edad 38,6 (+/-13,8) 50,8(+/-13,8) 0,007
Volumen (mL) 409,83 2 162,33 0,005
IR 0,67 0,46 0,000
MMSV  (cm/s) 5367 17 083 <0,001
CA-125 76,8 552,7 <0,005

IR: indice de resistencia
MMSV: velocidad méxima media

Tabla 3. Clasificacion histopatologica de los tumores anexiales benignos

n %
Cistoadenoma seroso 42 56,8
Endometrioma 17 229
Quiste seroso 15 20,3
Tuberculosis pélvica 2 2,7
Total 74 100

Tabla 4. Clasificacion histopatologica de los tumores anexiales malignos

n %

Adenocarcinoma seroso 13 48,1
Adenocarcinoma mucinoso 18,5
Tumor sélido: disgerminoma 2 7.4

arrenoblastoma | 3,7
Borderline 3 1,1
Otros 3 1,1
Total 27 100

tuvo 22,5y 12,9 de likelihood ratios po-
sitivo y negativo, respectivamente.

Al realizar la evaluacion por US Doppler
de los casos, el IR promedio de los va-

Tabla 1. Tabla 2 x 2 Resultados del estudio por ultrasonido integrado y

de anatomia patoldgica.

Anatomia patolégica
Tumor anexial Tumor anexial Total
maligno benigno

Tumor anexial de riesgo

alto por uh’.rasonidog 25 03 28
Tumor anexial de riesgo

bajo por ultrasonido 02 71 73

Total 27 74 101

La sensibilidad del estudio ultrasono-
grafico integrado 2D, 3D y Doppler color
del tumor de ovario para detectar malig-
nidad fue 92,6%, especificidad 95,9%,
valor predictivo positivo (VPP) 89,3% y
valor predictivo negativo 97,3%. Se ob-

s0s intratumorales malignos fue 0,464.
El' IR promedio en los tumores benig-
nos fue 0,678 (t-student p=0,000). La
velocidad maxima media (MMSV) en
tumor maligno fue 17,083 cm/seg, en
promedio, mientras que la MMSV en los
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tumores benignos fue 5,367 cm/seg
(p<0,001) (Tabla 2).

La mayoria de los casos benignos in-
cluidos en el estudio correspondié a cis-
toadenomas serosos (56,8%), seguido
por los endometriomas (22,9%). En los
casos de tumor maligno, el adenocarci-
noma seroso de ovario fue el tipo his-
tologico mas frecuente (48,1%) (Tablas
3y4).

Figura 1. Imagen 2D: tumor sélido de
ovario
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Figura 2. Doppler color pulsado: tumor
s6lido

DISCUSION

Nuestro estudio demuestra que el mé-
todo ultrasonografico integrado (2D, Do-
ppler color y 3D) en el tumor de ovario
tiene un elevado valor predictivo, para
diferenciar la naturaleza benigna o ma-
ligna de la patologia. Similares resulta-
dos han sido presentados en estudios
previos, comparando el uso separado
y combinado de estos métodos®0,
Kinkely col. realizaron un metaanalisis,
en el que incluyeron 46 estudios (5 159
pacientes) disponibles en Medline, en-
tre 1985 y 1998, y concluyeron que el
uso combinado del US (morfologia, IR
arterial y patron vascular) fue el mejor
sistema diagndstico para caracterizar
las tumoraciones ovaricas. Ellos obtu-
vieron un valor Q de 0,92 para el méto-
do combinado versus 0,85, 0,82y 0,73
para cada uno de los métodos utilizados
en forma separada, siendo el valor Q un
indicativo de que el examen se acerca a
una performance ideal de 100% de sen-
sibilidad y especificidad™.

Por otro lado, el estudio morfoldgico 3D
aporta detalles que podrian escaparse
al 2D, como son la caracterizacion de
la superficie y morfologia interna del
tumor, asi como mayor precision en la
aproximacion volumétrica del tumor®19,
Es mas, investigaciones previas indi-
can que el estudio 3D detallado podria
identificar algunas mujeres candidatas
a procedimientos quirdirgicos menos in-
vasivos, como laparoscopia®.
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Figura 3. Imagen 3D: tumor de ovario

Sin duda, el aporte mas importante
en el abordaje ecografico diagndstico
del tumor anexial es el adicionado por
el estudio de la velocimetria del flujo in-
tratumoral. Flujos de resistencia baja se
correlacionan en forma significativa con
mayor riesgo de malignidad, lo que tie-
ne su fundamento etiopatogénico en la
abundante neovascularizacion de todo
crecimiento tumoral maligno. Hemos
podido observar flujometrias que con-
firmaron la presencia de derivaciones
(shunts) vasculares en los casos malig-
nos. En este sentido, el Doppler color 0
power Doppler es una herramienta muy
atil en el estudio hemodinamico del tu-
mor. Si bien es cierto hasta el momento
la valoracion del estudio power Doppler
es aln subjetiva y por ende dependien-
te de la experiencia del operador, un
estudio piloto publicado recientemente
introdujo la valoracién cuantitativa ob-
jetiva del power Doppler mediante un
software que permitid establecer que
encontrar mas de 26,5% de tumor co-
loreado posee sensibilidad y especifici-
dad de 100% para malignidad*®,

El aporte de los marcadores tumorales,
como el CA-125, al estudio ultrasono-
grafico no fue evaluado en el presente
estudio. Sin embargo, existen comu-
nicaciones que indican como ventajo-
sa la integracion de los resultados de
laboratorios a los hallazgos clinicos y
ultrasonogréaficos’®. En ese sentido,
Erdogan y col. concluyeron que la con-
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sideracion de los niveles de CA-125 dis-
minuye los falsos positivos, al integrar-
lo con el estudio US para discriminar
malignidad™".

A pesar de que no existe aln consen-
so0 acerca del abordaje diagnostico del
tumor ovarico, nuestros hallazgos per-
miten recomendar la realizacion del
estudio US integrado en la evaluacion
de toda paciente a quien se le detecte
una tumoracion anexial por ecografia
2D. Esta evaluacion de segunda linea
no solo permitira predecir mejor la na-
turaleza y etiologia del tumor, sino que
también sera importante para planificar
el abordaje quirdirgico en los casos in-
dicados.

En conclusion, el estudio ultrasonogra-
fico integrado (2D, Doppler color, 3D)
del tumor de ovario permite predecir
adecuadamente la naturaleza benigna
0 maligna de la patologia.
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