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Resumen:

Objetivo: Determinar el valor predictivo positivo del estudio Doppler —
color y pulsado en tumoraciones anexiales que muestren imigenes eco-
grificas sospechosas de malignidad. Establecer el nivel de correlacién del
estudio Doppler, usando como patrdén oro los resultados anatomopatold-
gicos.

Material y método: Estudio prospectivo aleatorio que recogid 112 ca-
sos de tumoraciones anexiales que mostraban imagenes ecograficas suges-
tivas de malignidad. Se realizé estudio del flyjo sanguineo, diferenciando
capsula tabique y zonas intraparenquimatosas. Se realizd seguimiento de
todos los casos recogiéndose en el mismo: marcadores tumorales y resul-
tado ’matomopatologlco Se dividieron las pacientes en dos grupos: me-
nopausicas y no menopausmas Se determiné la capacidad dlagnosUca del
estudio Doppler en términos de valor predictivo positivo y razdén de pro-
ductos cruzados (odds ratio).

Resultados: El valor predictivo positivo del estudio Doppler en tumora-
ciones anexiales sospechosas de malignidad es del 98% en el grupo de las
pacientes menopausicas y del 76% en las no menopatsicas. Encontramos
una correlacién positiva entre estudio Doppler sugerente de malignidad
y resultados anatomopatologicos, para un valor (.62 (p< 0.05) en el pri-
mer grupo y para 0.22 en el segundo.

Conclusiones: El estudio Doppler no mejora el diagnostico de la ecogra-
fia bidimensional en el estudio de las tumoraciones anexiales sospechosas
de malignidad en mujeres postmenopdusicas.

No se ha demostrado su utilidad en el diagnostico de neoplasia maligna
de ovario en pacientes premenopausicas.
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Introduccion

El cincer de ovario supone la
primera causa de muerte dentro de
las neoplasias ginecoldgicas. Se es-
tima que una de cada 70 mujeres
desarrollard un cancer de ovario a
lo largo de su vida, el 70% de las

cuales fallecerid como consecuencia
de su enfermedad en el transcurso
de los cinco afios siguientes'.
Aunque su incidencia es relativa-
mente baja, la importancia de esta
enfermedad radica en su escasa su-
pervivencia en estadios avanzados,
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que es inferior al 35%; esto con-
trasta con una supervivencia proxi-
ma al 90% cuando el diagndstico se
realiza en estadios precoces. Por
este motivo, cada vez hay mas pre-
ocupacién por realizar un diagnds-
tico precoz del cincer de ovario,
que hace que las técnicas diagnos-
ticas mediante ultrasonido hayan
sufrido un avance en los dltimos
afios .

La capacidad discriminatoria
del Doppler se basa, de un modo
tedrico, en la deteccidon de unos
flujos anormales, debido a la exis-
tencia de zonas de neovasculariza-
cién, que se traducen en un au-
mento del mapa color, asi como en
una baja impedancia con alto flujo
telediastolico en la onda de veloci-
dad del flujo (OVF) de los vasos
intratumorales. Los vasos intratu-
morales localizados en las masas
malignas dan lugar a esta morfolo-
gia de la onda de velocidad del flu-
jo (OVE) debido a la ausencia de
una capa muscular normal en su
pared.

Los primeros equipos Doppler
s6lo detectaban flujo vascular en
ireas altamente vascularizadas, por
lo que en un principio se penséd
que podrian servir para el diagnds-
tico diferencial entre lesiones ma-
lignas (altamente vascularizadas) y
benignas (con escasa vasculariza-
cién) >

Posteriormente ¢l uso de fre-
cuencias Doppler superiores (6-7
Mhz) ha mejorado la sensibilidad
de la técnica para detectar flujos
lentos en vasos pequefios, con lo
cual muchas lesiones benignas
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también muestran sefiales Doppler
color y la presencia de flujo en una
lesidon ya no es un criterio diagnos-
tico suficiente”.

Desde que se iniciara el uso cli-
nico del Doppler se ha tratado de
buscar sefales que permitan esta-
blecer el diagndstico diferencial
entre tumores benignos y malig-
nos. Para ello se busca la sefal co-
lor y se analizan: ubicacién de los
vasos respecto al tumor, nimero de
vasos y tipo de sefal vascular. Con
estos hallazgos se pueden establecer
diferencias entre tumores benignos
y maligno, aunque la mayoria de
los autores afirman que el estudio
Doppler no debe usarse de forma
exclustva para la toma de decisio-
nes clinicas, dados los resultados
dispares en cuanto a su capacidad
diagnostica en las distintas series *

Materil y Método

El disefio experimental realiza-
do ha sido prospectivo analitico
con una asignacidn aleatoria de los
casos. Se ha realizado durante un
periodo de 9 meses, comprendidos
entre marzo 2000 a diciembre
2000.

Las pacientes incluidas en el es-
tudio fueron todas las pacientes
dlagnostlcadas de tumoracién ane-
xial Gnica en la consulta externa de
ginecologia del Hospital Univer-
sitario Materno Infantil de Cana-
rias, que cumplian al menos un cri-
terio ecografico sospechoso de
malignidad. Las pacientes se divi-
dieron en dos grupos, un grupo de
pacientes premenopadsicas y otro
grupo de pacientes menopausicas.
El motivo de esta division es la ma-
yor incidencia de neoplasia malig-
na de ovario en la poblacion del
segundo grupo.

Las variables estudiadas han
sido: edad, factores de riesgo cin-
cer ovario, motivo consulta, explo-
racion fisica, resultados de estudio
doppler diferenciando flujo capsu-
lar, flujo en tabique v flujo intra-
parenquimatoso y el marcador tu-
moral Cal25, considerando eleva-
do su wvalor por encima de 35
u/mi.

Criterios ecograficos maligni-
dad: tamano mayor de 5 cm, mor-
fologia multilobular, contornos mal
definidos, excrecencias en pared
interna. formaciones papilares (mas
de una), tabiques (mayor de 3 mm
de grosor), ecoestructura interna
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(zonas ecorefrigentes o sélidas), as-
citis.

Todas las pacientes fueron ex-
ploradas ecogrificamente por via
vaginal. A todas las pacientes que
cumpliesen un criterio ecografico
morfolégico de malignidad, se les
realizd un estudio de la onda de
velocidad del flujo (OVE). Se ob-
tuvieron tres mediciones veloci-
métricas de tres senales arteriales
diferentes (capsula, tabique e intra-
parenquimatosa). En cada una de
las medidas se obtuvieron el Indi-
ce de Resistencia (IR) y el Indice
de Pulsatilidad (IP), considerando
los siguientes valores como limites
de normalidad: en el grupo de las
pacientes premenopausicas se con-
siderd patoldgico un IR por deba-
jo de 0,4 y un IP por debajo de 1;
en el grupo de las pacientes meno-
pausicas se considerd patologico
un IR por debajo de 0,6 y un IP
por debajo de 1 .

Todas las pacientes fueron in-
tervenidas quir@rgicamente. En el
estudio preoperatorio se determi-
né en todos los casos el marcador
tumoral CA 125.

La efectividad del estudio
Doppler se ha expresado en térmi-
nos de valor predictivo positivo.
Para cada una de las variables se re-
alizd un estudio descriptivo. Las
asociaciones bivariantes entre va-
riables independientes (predicto-
ras) y las dependientes (resultados)
se valoraron mediante el test de chi
cuadrado. La fuerza de asociacion
se ha expresado en forma de odds
ratio. El nivel de significacion exi-
gido ha sido p< 0,05 y los interva-
los de confianza se han construido
con una validez del 95%.

Resultados

Se han estudiado 112 pacientes,
de las cuales 62 (55,3%) perteneci-
an al primer grupo, mujeres pre-
menopausicas y 50 (44,6%) al gru-
po de mujeres postmenopausicas.

La edad media fue 45,6 anos en
las premenopatsicas (rango de es-
tudio 26 — 51) y 61.2 en las pos-
tmenopatsicas (48 — 76). Las dife-
rencias entre ambos grupos eran
estadisticamente significativas (p<
0,0001)

Al analizar los factores de ries-
go, el 8% de las pacientes preme-
nopadsicas tenian historia tamiliar
de cancer de ovario, esta diferencia
era estadisticamente significativa

con respecto al grupo de pacientes
menopausicas. No se observaron
diferencias con los otros factores de
riesgo analizados (tabla 1).

En el grupo de las pacientes
premenopausicas el diagnostico de
tumoracion anexial fue un hallazgo
casual en el 25% de los casos. De
los casos que cursaron con sinto-
matologia (75%), el dolor abdomi-
nal aparecié como sintoma princi-
pal en el 90% de las pacientes

Las pacientes postmenopatsicas
mostraron sintomatologia previa al
diagnostico en un 61%, el 39% res-
tante aparecié en el curso de ex-
ploraciones de rutina. El sintoma
de aparicién mas frecuente fue la
aparicion de una masa abdominal
(40%), seguido del sindrome cons-
titucional (15%) y el dolor abdo-
minal (15%).

La exploracion fisica no mostré
hallazgos patologicos en el 50% de
las  pacientes premenopausicas,
siendo patologica en el 80% de las
postmenopausicas, (chi cuadrado :
23,8, p< 0,0000, OR: 2.4 (1,7 —
2,8)). Esto estd en relacion con el
hecho de que el sintoma de apari-
cién mas frecuente en el grupo de
mujeres menopatsicas es la apari-
cién de una masa abdominal.

De las 112 pacientes interveni-
das, 72 tumores fueron malignos
(64,3%) v 40 benignos (35,7%).
Dentro del grupo de tumores ma-
lignos 33 eran mujeres premeno-
péusica% (53,2%) vy 39 eran meno-
pausicas (78%), siendo esta diferen-
cia significativa. El hecho de perte-
necer al grupo de pacientes meno-
patsicas multiplica por 3 la proba-
bilidad de tener una tumoracion
anexial maligna, mostrando image-
nes ecograficas y patrén vascular
sugerente de malignidad, chi cua-
drado 76,5, p< 0,000001, OR: 3,1
(2,6 — 3,4). El estadio de los tumo-
res al diagnéstico tue de Il o 11l en
el 70% de las pacientes premeno-
pausicas y en el 63% de las meno-
patsicas (Tabla 2).

El tipo histolégico mas tre-
cuente en ambos grupos es el car-
cinoma seroso (71% v 74% respec-
tivamente). En las premenopatsicas
le sigue en frecuencia el mucinoso
(17‘/0) en las postmenopadsicas la
segunda neoplasia en frecuencia es
e | carcinoma indiferenciado (14%)
(Tabla 3).

La morfologia ecogrifica de los
112 casos tue: el grupo de las pa-
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clentes premenopalsicas tenian
mayor nimero de tumores mayo-
res de 5 cm (71%) frente a las mu-
jeres menopausicas (50%). En am-
bos grupos se observé que la ma-
yoria de las tumoraciones tenian li-
mites mal definidos, sin encontrar
diferencias entre ambos. La exis-
tencia de papilas y tabiques tampo-
co muestra diferencias entre ambas
poblaciones. Las tumoraciones con
ecogenicidad mixta son dos veces
mas frecuentes en las mujeres pre-
menopausicas, sin embargo la asci-
tis es un hallazgo significativamen-
te mas frecuente en el grupo de
mujeres menopatsicas (Tabla 4).

Al estudiar la distribucion de
los vasos, se observa que el 91,6%
(66 de 72) de los tumores malignos
presentan vascularizacién de pre-
dominio central. De todos los tu-
mores con vascularizacion de pre-
dominio central, el 98,9% fueron
tumores malignos.

Al analizar el nivel de correla-
ci6n entre las tres mediciones ve-
locimeétricas efectuadas y los re-
sultados  anatomopatoldgicos,
observamos que la mayor fuerza
de asociacion se establece con el
flujo intraparenquimatoso, mos-
trando las otras dos mediciones
fuerzas de asociacion muy débi-
les. No se observan diferencias
entre los dos grupos considera-
dos. Cuando comparamos de
forma global el estudio Doppler,
vemos que la fuerza de asocia-
cion entre valores velocimétricos
vy neoplasia maligna es mayor en
el grupo de pacientes menopai-
sicas (Tabla 6 v 7).

Falsos positivos: El diagnosti-
co mas frecuente entre los falsos
positivos diagnosticados con eco-
grafia convencional y Doppler es el
de teratoma (33,3%), seguido en
orden de frecuencia del de endo-
metriosis, fibromas ovaricos, cisto-
adenomas y abcesos tuvoovaricos.
(Grafico 1).

Los valores predictivos positivos
son 98% y 76% para el grupo de
mujeres premenopaisicas y meno-
padsicas respectivamente (Tablas 8,
9). Los valores predictivos positivos
de la ecografia convencional son
los mismos para esta serie estudia-
da, ya que en ninguno de los gru-
pos el estudio de la vascularizacion
ha modificado la sospecha de ma-
lignidad establecida mediante diag-
ndstico mortoldgico.
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Nuligestas Historia familiar Tratamientos
cancer ovario ferdlidad
Premenopausicas 32% 8% 4%
Postmenopadsicas 23% 4%
Chi cuadrado 13,2 40,1
p < (.4 < (),001
OR 7(1,4-21)
TABLA 1
Premenopatsicas Postmenopantsicas
I 15% 15%
11 30% 35%
I 40% 30%
v 15% 20%
TABLA 2
Estadios CA ovario al diagnostico
Premenopausicas Postmenopatsicas
Seroso 71% 74%
Mucinoso 12% 4%
Border line 12% 6%
Indiferenciado 4% 14%
Otros 1% 2%
TABLA 3
Tipo histolodgico
chi P OR
Premenopausicas | Postmenopaiisicas | cuadrado
>5 cm 44 (71.0%) 25 (50%) 342 <0,0000 | 2,1 (1.7 -2,4)
Limites mal () (95.2%) 47 (94%) 12,1 <03
37 (59,6%) 3‘) (78%) 258 00000 | 4238 -44
46 (74,1%) 41 (82%) 45,9 < 0,08
(87 ’»‘/x) 41 (82%) 347 <07
62 (100%) 47 (849%) 20,1 < 0,000001 2,1 (1,7 -2.4)
1’) (21,0%) 7 (34%) 743 < 0,0000 [ 0,02 (0,01-0,3)
TABLA 4
Hallazgos Ecograficos
Premenopatsicas  VPP: 52%,
AP Maligno AP Benigno Total
Diagnéstico ecografico Malignidad 15 14 29
Menopadasicas vpp: 72%
AP Maligno AP Benigno Total
Diagndstico ecografico Malignidad 23 9 32
TABLA 5
Premenopausicas | Menopausicas | Chi cuadrado P
Pared 0,18 0,17 10,3 <01
Tabique 0,45 0,25 14,5 < 0,5
Intraparenquimatoso 0,72 0,90 273 < 0,08
TABLA 6

Correlacion Doppler/a. Patologica
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GRAFICO 1
Tendencia del Cancer de Cérvix (1992-2000)
Discusion: pero cuya vascularizacidn sea es-

El aumento en la incidencia
del cancer de ovario por un lado y
su elevada morbimortalidad por
otro, ha generado un gran interés
en la deteccién y caracterizacion
de las masas ovaricas mediante
técnicas de imagen La introduc-
ci6n de la via transvaginal supuso
la apertura de nuevos horizontes
en la caracterizacion de las tumo-
raciones anexiales’, pero la especi-
ficidad lograda por esta técnica no
es lo suficientemente elevada para
obviar en muchos casos la realiza-
ciéon de procedimientos invasivos
como la laparotomia o laparosco-
pia. Los resultados preliminares
publicados acerca del valor diag-
noéstico del estudio Doppler™® en
tumoraciones anexiales fueron ex-
cesivamente optimistas, pues da-
ban la falsa impresion de haber lo-
grado el método definitivo para el
diagnostico precoz en el cincer de
ovario. El concepto en el que se
apoya la aplicaciéon del Doppler
transvaginal en el estudio de la pa-
tologia ovarica es la presunciéon de
que los tumores malignos presen-
tan mayor grado de vasculariza-
cién que los benignos®, afirmacion
ésta que si bien es cierta a priori,
es demasiado grosera para realizar
diagnostico diferencial en masas
ovaricas con criterios morfologi-
cos sugerentes de malignidad,
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casa 0 a la inversa en tumoracio-
nes anexiales con caracteristicas de
quiste simple, pero altamente vas-
cularizadas. Este es un conflicto
aun no resuelto. Actualmente, la
mayoria de los investigadores afir-
man que la aplicacién de la eco-
grafia Doppler en la patologia
ovarica tiene un valor muy limita-
do como método tnico y practi-
camente ningan valor en el diag-
nostico precoz del cancer de ova-
rio, siendo su utilidad clinica
cuestionada en la mayoria de los
trabajos **

El cancer de ovario puede apa-
recer a cualquier edad, pero su
maxima incidencia es entre los
45-65 anos’™ Igual que sucede en
otras series, en nuestra poblacidn
las pacientes tienen una media de
dad comprendida en ese rango,
con diferencias significativas entre
ambos grupos. En cuanto a los
factores de riesgo, la paridad esta
considerada como el factor pro-
tector “natural” mas importante
frente al cancer de ovario®, sin em-
bargo en nuestra serie, esta varia-
ble no resulta Gtil como parame-
tro aislado predictivo de maligni-
dad, ya que no se hallaron diferen-
cias significativas entre ambos
grupos, si bien por el reducido ta-
maifio de la muestra podria ser de-
bido al azar.

En cuanto a la morfologia del
tumor, el tipo ecografico que mas
frecuentemente se ha asociado a
malignidad es el denominado
“quiste multilocular con partes
solidas” °, siendo la presencia de
papilas el dato ecografico aislado
que con mayor frecuencia se rela-
ciona con el cancer de ovario. La
existencia de tabiques, mas cuan-
do estos son gruesos, es una carac-
teristica de las tumoraciones ma-
lignas. En nuestra serie hemos ob-
servado una mayor frecuencia de
presentaciéon de quistes multica-
merales en pacientes menopatsi-
cas y no hemos observado dife-
rencias en la frecuencia de apari-
cién de tabiques ni pailas.

El CA 125 es uno de los mar-
cadores tumorales mas usados en
la valoracién preoperatoria de
los tumores de ovario. El valor
predictivo positivo es del 52% y
del 72% en las pacientes pre y
menopadsicas respectivamente. A
esto hay que anadir dos hechos:
en todos los casos de cancer de
ovario el CA125 estaba elevado,
y en segundo lugar, el diagnosti-
co falso de malignidad (falso po-
sitivo) mas asociado a elevacidn
del marcador CA 125 es la en-
dometriosis, por tanto podemos
afirmar que este marcador tiene
escaso valor en el diagnostico di-
ferencial de las masas anexiales
sospechosas de malignidad, mas
en las pacientes premenopatsi-
cas.

En cuanto al valor diagnostico
del estudio Doppler en nuestra se-
rie, medido en términos de valor
predictivo positivo (VPP) obser-
vamos que: el VPP del estudio
Doppler color en las tumoracio-
nes anexiales sospechosas de ma-
lignidad es elevado en pacientes
menopausicas, siendo menor en
mujeres premenopausicas.

En ambos casos existe una dé-
bil correlacion al compararlo con
los resultados anatomopatologi-
cos.

Como conclusién, podemos
decir que nuestros resultados su-
gieren que el diagnostico realiza-
do con ecografia convencional no
se ve mejorado con el estudio de
la vascularizacion del tumor. En la
aplicacion de la eco- Doppler des-
tacamos la mayor importancia del
estudio del mapa de color (distri-
buciéon y grado de vasculariza-
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cion) frente al andlisis espectral de
la onda de flujo.

Conclusiones:

El estudio Doppler no mejora
el diagndstico de la ecografia bidi-
mensional en el estudio de las tu-
moraciones anexiales sospechosas
de malignidad en mujeres pos-

Martin Martinez A.; Medina Ramos N.; Coterén Obregdn J.; Zubiria Pineda A.; Garcia Hernandez J.A.

r 1C

Premenopausicas 0,22 0,18 - 0,25

Menopatsicas 0,62 0,60 — 0,65
TABLA 7

Coeficiente correlacion Doppler/A. Patologica

VPP Premenopatsicas: 76%

tmenopausicas. . AP Maligno AP Benigno Total
No se ha demostrado su utili- D o Malordad s > 0
: S X, iagnostico ecograrco alignida o
dad en el diagnostico de neoplasia (IR IP bajos)
maligna de ovario en pacientes
premenopausicas.
VPP Menopaiusicas: 98%
AP Maligno AP Benigno Total
Diagnéstico ccogrifico Malignidad 110 2 112
(IR, IP bajos)
TABLA 8-9
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