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RESUMEN

Objetivo: Determinar el valor predictivo mediante la presencia o ausencia de la hendidura
protodiastélico de la onda de velocidad de flujo Doppler en las neoplasias ovaricas con partes
sélidas en la diferenciacién de benignidad/malignidad, su superioridad frente a otras variables
morfoldgicas y espectrales, asi como el patrén bidimensional mas frecuente asociado a este tipo
de neoplasias.

Material y métodos: Se evaluaron 36 casos de tumoraciones sélidas ovaricas mediante ecografia
transvaginal en modo bidimensional, modo Color Doppler y modo Doppler Pulsado, en pacientes
derechohabientes del Hospital de Concentracién Satélite en el periodo 2011-2012, previo a su
reseccion quirdrgica y andlisis patoldgico. Se calcularon porcentajes a fin de definir valores
predictivos de malignidad o benignidad.

Resultados: 26 (75%) tumores fueron malignos y 9 (25%) benignos. El patrén morfolégico mas
frecuente asociado a malignidad fue el quiste sélido multilocular con 17 casos (63%), la ausencia
de la hendidura protodiastélica en las tumoraciones malignas representé el 96% de los casos con
un Valor Predictivo Positivo de 92.8%, otras variables discriminatorias de malignidad fueron el
flujo central tumoral, la presencia de ascitis y la bilateralidad de las lesiones.

Conclusiones: La ausencia espectral de la hendidura protodiastdlica es una variable confiable que
apoya el diagndstico de malignidad de las tumoraciones ovaricas con componente sélido. Sin
embargo, su confiabilidad disminuye si se aplicara este criterio al amplio abanico de patrones
morfoldgicos de tumoraciones ovaricas que incluyen las del componente quistico.



ANTECEDENTES

0 (1,2)

El riesgo de cancer ovdérico durante toda la vida es de 1/7 . La edad media al momento del

diagndstico es de 61 afios . El antecedente familiar es el principal factor de riesgo conocido y se

cree que casi 10% de los casos tiene una base hereditaria ®'.

Alrededor de un tercio de las mujeres con tumores ovdricos limitrofes y casi un 20% de las que
tienen cadncer de ovario en etapa temprana no presentan sintomas. Cuando existen
manifestaciones, son inespecificas y se encuentran con una distribucidon similar a las de las

mujeres con tumores ovaricos limitrofes y aquellas con cdncer ovarico en etapa temprana: dolor

abdominal o pélvico (>33%), distencién abdominal (>30%), hemorragia vaginal (20%) .

Es por ello que alrededor del 60-70% de las mujeres tiene una mortalidad avanzada (estadios Ill —

IV) en el momento del diagndstico .

Desde el punto de vista histolégico, las neoplasias epiteliales superan el 65-75% de los tumores
ovaricos y el 90% de las neoplasias ovaricas malignas. El resto de las neoplasias son los tumores de
células germinales (15-20%), los tumores del corddn sexual-estroma (5-10%) y las metdstasis (5-
10%) ©). La clasificacion histoldgica simplificada por la OMS para el estudio de tumores ovéricos es:

TUMORES DEL EPITELIO DE SUPERFICIE-ESTROMA
TUMORES SEROSOS
Benignos: Cistadenoma
Cistadenoma de malignidad borderline
Malignos: Cistadenocarcinoma seroso
TUMORES MUCINOSOS, TIPO ENDOCERVICAL Y TIPO INTERSTICIAL
Benignos
Borderline
Malignos
TUMORES ENDOMETRIOIDES
Benignos
Borderline
Malignos
Epitelial-Estromal
Adenosarcoma
Tumor mesodérmico mixto
Tumor de células claras
Benigno
Borderline
Malignos
Tumores de células transicionales
Tumor de Brenner
Tumor de Brenner Borderline
Tumor de Brenner Maligno
Carcinoma de células transicionales (no Brenner)



TUMORES DE LOS CORDONES SEXUALES ESTROMA
Tumores de células de la granulosa-estroma
Tumores de células de la granulosa
Tumores del Grupo tecoma-fibroma
Tumores de las células de Sertoli-estroma, androblastomas
Tumores de los cordones sexuales con tubulos anulares
Ginandroblastomas
Tumor de células esteroides (lipidicas)
TUMOR DE CELULAS GERMINALES
Teratoma
Inmaduro
Maduro (adulto)
Sélido
Quistico (quiste dermoide)
Monodérmico
Disgerminoma
Tumor del saco vitelino (Tumor del seno endodérmico)
Tumor mixto de células germinales
CARNER METASTATICO NO OVARICO

TUMORES EPITELIALES

Los tumores epiteliales (mesoteliales) constituyen 65% de todas las neoplasias ovaricas verdaderas
y cerca de 85 — 90% ' de los canceres ovaricos. Sin embargo, si se consideran solo los tumores
epiteliales mas del 70% es benigno, casi 5% tiene potencial maligno bajo y menos del 25% es
maligno. La maxima cantidad de casos ocurre en el tercer decenio.

Los tumores epiteliales surgen del recubrimiento epitelial original de la cavidad celémica
embrionaria y se componen tanto de tejido conectivo de sostén como de estroma ovarico. Ya que
hay presencia de estroma ovarico, todas las variedades de esta neoplasia tienen una capacidad
funcional potencial. No obstante, es caracteristico que este grupo de tumores no produzca
hormonas. Los diversos tipos de tumores ovaricos epiteliales incluyen células serosas, mucinosas,
endometrioides, claras (mesonefroides) y tumores de Brenner.

Hasta 10% de los tumores ovaricos epiteliales pueden tener potencial maligno bajo (caracteristicas
citoldgicas de malignidad, pero no invaden el estroma y, aunque son malignos, tiene un prondstico

) ®) En conjunto, estos tumores ocurren a una edad promedio de 40 afios. El

mucho mejor
embarazo, la lactancia y el uso de anticonceptivos orales tiene un efecto protector contra el
desarrollo de estos tumores. La superveniencia a los 7 aifos es de 99% para los tumores en etapa |

y de 92% para los que estan en etapa ll.
Tumores serosos

Existen tres tipos de tumores serosos: cistadenoma seroso, cistadenofibroma vy fibrocistadenoma.
Los tumores serosos representan 20-50% de todas las neoplasias ovaricas y 30-40% de los
canceres ovaricos. Alrededor de 70% de los tumores serosos es benigno, 5-10% tiene potencial
maligno limitrofe y 20-25% es maligno. El 50% de los tumores serosos malignos son bilaterales ©.



Cistadenoma seroso

Son por mucho los mas comunes de los tumores serosos, ocurren con mas frecuencia en mujeres
de 30 a 50 anos de edad y los carcinomas serosos se desarrollan en pacientes mayores de 40 afos.
Es posible que el tumor crezca hasta llenar la cavidad abdominal, pero por lo general pesa 4.5 a9
kg. La paciente refiere pocos sintomas. Suelen descubrirse en un examen pélvico de rutina; no
producen hormonas.

Al principio los tumores serosos son uniloculares, contienen un liquido acuoso amarillento y tienen
una cdpsula lisa y fibrosa. Después se vuelven multiloculares y desarrollan excrecencias papilares
en las superficies interna y externa. El examen histolégico revela que estos tumores consisten en
células epiteliales ciliadas similares a las de la trompa de Falopio. A menudo se observan
concentraciones calcareas pequefias, semejantes a la arena, agudas (cuerpos de psamoma) dentro
del tumor. Los tumores serosos tienden a ser bien diferenciados en las mujeres jovenes, mientras
gue las lesiones anaplasicas son mas frecuentes en las pacientes mayores.

Desde el punto de vista ecogréfico, los cistadenomas serosos suelen ser grandes, de paredes finas,
quisticos y de una sola cavidad, que pueden contener tabiques finos. En ocasiones se ven
proyecciones papilares. Los cistadenocarcinomas serosos pueden ser muy grandes, multiquisticos,
con proyecciones papilares que surgen de las paredes quisticas y de los tabiques gruesos, puede
verse material solido ecégeno dentro de las cavidades. Pueden formarse proyecciones papilares
en las superficies del quiste y los érganos que le rodean debido a la fijacién de la masa. Con
frecuencia se ve ascitis .

Los hallazgos de laboratorio no muestran anormalidades caracteristicas, los estudios de imagen
son muy utiles, sin embrago la malignidad de la lesién no puede predecirse con base a la
inspeccidn visual. Los tumores serosos con potencial maligno bajo son bilaterales en el 35% de los
casos, con extension extra ovarica en 30%. Mas de la mitad mide mas de 15 cm y los tumores
malignos pueden ser uniloculares o multiloculares. Por lo general, mientras mas diferenciado sea
el tumor es mas probable que sea benigno. Los carcinomas serosos menos diferenciados tienen un
mal prondstico.

Los cambios malignos de los cistadenomas se caracterizan por:

Proliferacidn excesiva y estratificacion extensa de las células.
Un patrén intrincado con aumento de los elementos glandulares.
Respeto por el estroma en proporcion con las células epiteliales.

A w NP

Anaplasia caracterizada por células inmaduras, variacion en el tamafio y la forma de
células o nucleos, numerosos nucléolos, muchas células indiferenciadas y muchas figuras
mitdticas.

5. Invasion del estroma o la capsula por elementos glandulares con formacién de quistes
intraloculares.



Posterior al tratamiento quirlrgico es obligatorio efectuar una valoracién patoldgica.
Cistadenofibroma y fibrocistadenoma

Ambos son tumores relacionados, por lo general benignos, mas frecuentes en el grupo de 40 a 60
afios de edad. Tienen un componente estromal predominante, con varios elementos epiteliales
en las dreas quisticas. Se cree que este tipo de tumores son variantes solidas de los cistadenomas
Serosos.

Los fibrocistadenomas suelen ser bilaterales hasta en un 25% de los casos, menores de 3 cm de
didmetro (pero con informes de hasta 30 cm) y asintomaticos. En raras ocasiones un tumor
productor de hormonas induce feminizacién. La salpingooforectomia con inspecciéon del ovario
contralateral es util en pacientes premenopausicas.

Tumores mucinosos

Los tumores mucinosos representan 15-25% de todas las neoplasias ovaricas y constituyen 6-10%
de todos los canceres ovaricos. Son bilaterales en 8-10% de los casos. Pueden ser enormes (mas de
70Kg), pero el promedio mide 17cm de didametro al momento del diagndstico y se encuentran
sobre todo en dos grupos de edad: 10 a 30 afios y mayores de 40. No suele haber mas sintomas
que la sensacidn de plenitud por la masa abdominal. El consumo de cigarros en un factor de riesgo
para el cancer ovarico epitelial mucinoso.

Los tumores mucinosos tienen paredes lisas con una cdpsula fuerte semejante a pergamino. Por lo
general son multiloculares y tiene un liquido pardo, espeso y viscoso. En el examen histolégico se
observa un recubrimiento epitelial cilindrico parecido al endocervical o al intestinal y células
calciformes productoras de mucina. A menudo estos tumores desarrollan un pediculo bien
definido.

Los tumores mucinosos suelen tener potencial maligno bajo, pero los carcinomas mucinosos
representan 10 a 20% de los tumores ovaricos epiteliales. Las neoplasias en etapa | son bilaterales
solo en 10%. En casi 15% se encuentra extension fuera del ovario al momento del diagndstico,
pero en los carcinomas mucinosos esto sucede en 40% de los casos.

El carcinoma mucinoso esta compuesto casi en su totalidad por células similares a las intestinales.
Pueden observarse areas sdlidas de tumor, hemorragia o necrosis. Sin embargo, estos hallazgos no
tienen tanto valor predictivo del potencial maligno como los tumores serosos. El prondstico es
mejor mientras mas diferenciadas sean las células.

La implantacion peritoneal de células mucinosas después de la extensién o rotura de un tumor
ovarico mucinoso (por lo general con potencial maligno bajo) o mucocele del apéndice origina la
propagacion de células tumorales cilindricas altas y la acumulacion de mucina dentro del
abdomen, proceso que se conoce como seudomixoma peritoneal (peritonitis mucinosa). Aunque
benigna, es una complicacion muy grave que causa distencion y multiples obstrucciones
intestinales; conlleva un indice de mortalidad cercano a 50%.



En el estudio ecografico, los cistadenomas mucinosos son masas quisticas muy grandes que llenan
toda la pelvis y el abdomen, hay multiples tabiques finos y ecos de bajo nivel causados por el
material mucinoso que hay en las porciones declive de la masa, las proyecciones papilares son
menos frecuentes. Los cistadenocarcinomas mucinosos son masas quisticas con multiples
cavidades grandes que contienen proyecciones papilares y material ecogénico, muy similares a sus
homoélogos serosos. Como ya se menciond, su ruptura puede provocar diseminacion

intraperitoneal y llenarse de un material gelatinoso (peritoneo seudomixomatoso) &)

Tumores endometrioides

Las neoplasias endometrioides benignas se parecen a la endometriosis, un trastorno mucho mas
frecuente. Algunos patdlogos creen que estos dos procesos deben diferenciarse entre si porque
las neoplasias endometriales ovdricas estdn compuestas por células similares al epitelio
endometrial, pero que no tienen estroma endometrial y no muestran caracteristicas invasivas de
la endometriosis diseminada. Ademas, se cree que los carcinomas endometrioides surgen del
epitelio ovarico, a diferencia del origen de la endometriosis.

La importancia de las neoplasias endometrioides no es su frecuencia (cercana al 5%), sino su
potencial maligno ya que casi todos estos tumores son malignos (son la segunda neoplasia maligna
epitelial mas frecuente, responsable del 20-25% de todos los tumores ovaricos malignos) ©. El
carcinoma endometrioide suele presentarse en mujeres de 40 a 60 anos de edad. El tratamiento
es similar al de otros canceres ovaricos. Alrededor del 30% tiene un adenocarcinoma endometrial
asociado, que se considera un tumor primario independiente ®),

Ecograficamente suele presentarse como una masa quistica que contiene proyecciones papilares,
aunque en algunos casos hay una masa predominantemente sélida que puede contener dreas de

hemorragia o necrosis .

Tumor de Brenner

Es probable que este tipo de tumor (2 a 3% de todos los tumores de ovario primarios) sea de
origen epitelial. Alrededor de 1 a 2% de ellos es maligno y casi 2% ocurre en relaciéon con un
cistadenoma mucinoso o teratoma quistico benigno en el mismo ovario o en el contralateral. Los
tumores de Brenner se desarrollan en mujeres de 40 a 80 afios de edad (en promedio 60). Casi
siempre son pequefios (pueden alcanzar hasta 20cm) y unilaterales (5 a 15% bilaterales). Entre 10
a 15% se relaciona con hiperplasia endometrial.

A simple vista los tumores de Brenner son neoplasias sélidas lisas, de color blanco grisaceo. En el
corte se observa que el tumor es homogéneo y de color gris 0 un poco amarillento con pequefios
espacios quisticos. El estudio histoldgico revela masas o nidos de células epiteliales uniformes
rodeadas de estroma fibroso. Las células epiteliales tienen un nicleo similar a un grano de café
por indentacion de la membrana nuclear. En la ecografia se muestran como masas soélidas
hipoecdicas. Puede calcificarse la pared externa. Las dreas quisticas son inusuales y cuando estan
presentes suelen deberse a un cistadenoma coexistente &),



Tumores mesonefroides (carcinomas de células claras)

Son un grupo pequefio de neoplasias ovaricas compuestas por agrupaciones dispersas de células
seudoglomerulares ricas en glucégeno que recuerdan al mesonefros. A menudo son multifocales y
pueden afectar las superficies peritoneales desde el diafragma hasta la pelvis. Casi el 85% de los
tumores mesonefroides se encuentra en mujeres mayores de 40 afios. Por lo menos 30% de ellos
es maligno.

A simple vista estas neoplasias son unilaterales, bastante bien encapsuladas, de color café
grisaceo, lisas, libres y un poco blandas o quisticas. Los espacios tisulares del tumor estan llenos de
tejido friable y liquido seroso acuoso. Es posible observar dreas de degeneracidén quistica, incluso
extravasacion hemorragica. La mayor parte mide de 10 a 20 cm de didametro. La extension fuera
del ovario es un fendmeno tardio y dos tercios de los tumores son unilaterales al momento de la
presentaciéon. Su comportamiento ecografico es el de una masa inespecifica, compleja y
predominantemente quistica. Hay una endometriosis pélvica asociada en el 50-70% de los
carcinomas de células claras, y alrededor del 25% surge del recubrimiento de los quistes

endometridticos .

Se reconocen dos tipos histoldgicos principales: una variedad semisélida de células claras y un tipo
adenopapilar mas adenomatoso con grupos de células epiteliales prominentes que sobresale
semejantes a tachuelas que tachonan los espacios acinosos. Las células tumorales pueden ser
mesoteliales, ciliadas, secretorias o una combinacidon sin actividad mitética. El diagndstico
diferencial incluye cistadenomas, carcinomas metastasico de células claras de origen renal y otros
tumores poco diferenciados.

TUMORES DE CELULAS GERMINALES

Los tumores de células germinales se derivan de todas las células germinales ovaricas y
representan 20-25% de todos los tumores ovaricos. Pueden desarrollarse a cualquier edad, pero
son mas frecuentes en mujeres jovenes, y constituyen casi 60% de las neoplasias ovaricas que se
encuentran en lactantes y nifias. Aunque casi todos son de los anexos, pueden encontrarse en
cualquier sitio desde la base del mesenterio ovarico (en el cual las células germinales embrionarias
migran a la génada) hasta el ovario. Casi todas las neoplasias de esta categoria son teratomas
quisticos benignos.

Teratomas

En general, los teratomas son tumores con una o mas de las tres capas embrionarias: ectodermo,
mesodermo y endodermo. Pueden ser benignos (maduros) o malignos (inmaduros). Los teratomas
se clasifican segun el tipo predominante de tejido y su configuracién macroscépica (sélida o
quistica). Los tejidos maduros (dientes, pelo, piel, musculo, hueso, cartilago) son faciles de
reconocer en la masa. Los tejidos extraembrionarios son de origen trofoblastico o del seno
endodérmico. Los teratomas suelen ser asintomdticos a menos que ocurran complicaciones como



rotura, torsion, desarrollo de fistula o peritonitis. Los teratomas malignos son poco frecuentes. Las
manifestaciones clinicas (hipertiroidismo, sindrome carcinoide) pueden aparecer si el teratoma
muestra predominio tiroideo (estruma ovdrico) o carcinoide.

Teratomas inmaduros

En general, los teratomas malignos (inmaduros) representan menos de 1% de los tumores de
ovario, pero son la segunda neoplasia maligna de células germinales en frecuencia (después del
disgerminoma). Ademas, como casi el 75% se desarrolla en menores de 20 afios, teratomas
malignos constituyen alrededor de 20% de los tumores ovaricos malignos en las mujeres menores
de 20 aios. Los teratomas malignos rara vez son bilaterales, pero cerca de 5% de los casos tienen
un teratoma benigno contralateral. Estos tumores suelen ser de crecimiento rapido y ocasionan
dolor en etapas tempranas de su evolucién. Sin embargo, no producen hCG ni fetoproteina alfa. Al
momento del diagndstico dos tercios estan confinados al ovario.

El tumor suele manifestarse en ecografia como una masa sélida, pero también pueden verse
(5)

estructuras quisticas de diferente tamafio. Con frecuencia se ven calcificaciones ™.
Hay tres variantes de teratomas malignos: coriocarcinoma (marcador tumoral hCG), tumor del
seno endodérmico (marcador tumoral fetoproteina alfa) o saco polivesicular. En casi 30% de los
casos se observa un disgerminoma relacionado.

El tumor mds frecuente en la mujer adulta con degeneracién maligna de un teratoma benigno es
el carcinoma de células escamosas. Sin embargo, se conocen informes de cdnceres mucinosos,
melanoma maligno, tumores mixtos, cancer tiroideo y otros. El prondstico depende del tipo de
tumor, su grado y la extension de la enfermedad al momento del diagndstico.

Disgerminomas

Son los tumores malignos de células germinales mas comunes y las neoplasias malignas mas
usuales en las mujeres jévenes. Este tipo de neoplasia representa 0.1% de los tumores ovaricos
malignos y constituye solo 1% de los tumores de células germinales. Los disgerminomas no tienen
actividad hormonal, son analogos a los seminomas masculinos. Son mas frecuentes entre los 10 y
30 afos de edad (80% <30 afios, 50% <20 aiios). Tienden a crecer con rapidez y son bilaterales en
10 a 30% de los casos. En la clinica los disgerminomas se identifican por el crecimiento abdominal
(tumor y ascitis). La rotura de la capsula puede acompafiarse de dolor agudo.

Estos tumores casi siempre unilaterales miden 3 a 5 cm de diametro en la mayor parte de los
casos. Son de color café grisaceo, lisos, redondeados, con una capsula delgada, no adherentes y
semisolidos. La apariencia de la superficie de corte es edematosa, similar al cerebro. El examen
histolégico revela nidos de células germinales primitivas separadas por trabéculas fibrosas
infiltradas con linfocitos. Es el tipo de tumor que se desarrolla en las gdénadas disgenéticas. La
hemorragia y la degeneracién quistica son frecuentes. La clasificacion por grados histolégicos no
puede aplicarse a los disgerminomas.



En ultrasonido son masas sélidas predominantemente ecdgenas pero pueden contener pequefias
areas anecdicas causadas por hemorragia o necrosis. La TC y RM muestran que estas masas sélidas
son lobuladas y con tabiques fibrovasculares entre los |6bulos, que al Doppler color pudieran ser
positivos ®)

Es probable que las células gigantes que representan elementos trofoblastico secreten hCG, que
puede ocasionar resultados positivos débiles en la prueba de embarazo en algunas pacientes
raras. La deshidrogenasa lactica puede ser un marcador tumoral para los disgerminomas. Como
sucede con la mayor parte de los marcadores tumorales, si el nivel inicial es alto sirve para
mantener el seguimiento después del tratamiento. Es posible que un teratoma se acompafie de un
disgerminoma, pero la alta incidencia de gbénadas disgenéticas en estas pacientes demanda
realizar una prueba de cariotipo. Si cualquier porcién del cromosoma Y estad presente, se indica
ooforectomia bilateral por la alta incidencia de gonadoblastoma en el ovario contralateral.

Otros tumores de células germinales

Los tumores malignos del seno endodérmico (saco vitelino) son raros (<1% de los ovaricos), pero
representan la tercera neoplasia maligna del ovario de célula germinal tras el disgerminoma vy
teratoma, con el primero comparte caracteristicas ecograficas. Poseen un crecimiento rapido, casi
siempre es unilateral y tienen un mal prondstico . Se desarrolla sobre todo en mujeres jovenes
(edad media de 19 afios) e incluso pueden afectar a nifas. Los tumores del seno endodérmico
producen fetoproteina alfa (FPA), la cual puede usarse tanto para la identificacién como para el
seguimiento. El tratamiento puede incluir solo cirugia o aunarse a quimioterapia.

Los carcinomas embrionarios son tumores malignos raros de células germinales que producen hCG
y FPA. Se presentan en jovenes y el tratamiento es similar a los tumores del seno endodérmico.

El coriocarcinoma no gestacional es un tumor de células germinales raro pero con potencial
maligno alto que se encuentra en mujeres joévenes (<20 anos). Como el coriocarcinoma
gestacional, estos tumores producen hCG.

Las combinaciones de varios tumores de células germinales se denominan tumores de células
germinales mixtas.

TUMORES ESTROMALES DEL CORDON SEXUAL

Derivan de los cordones sexuales y estroma especializado del ovario en desarrollo. En conjunto los
tumores estromales del conddén sexual representan casi 6% de las neoplasias ovaricas. Aunque
esta clasificacion del tumor contiene la mayor parte de las neoplasias ovaricas con actividad
hormonal, algunos tienen un potencial bajo o nulo de produccion hormonal (fibroadenoma o el
cistadenofibroma). Otros poseen un potencial funcional alto (células de la teca y la granulosa, de
Sertoli-Leydig, tumores estromales gonadales).



Los tumores de esta categoria pueden tener una diferenciacion masculina o femenina con base en
su componente de cordén sexual (el femenino es cordén sexual con células de la granulosa y de la
teca o elementos fibroblastos estromales; la variedad masculina es la que tiene células de Sertoliy
el componente estromal de células de Leydig).

Tumores de las células de la granulosa-teca

Estos tumores pueden ocurrir en cualquier edad. Producen casi 5% de los casos de pubertad
precoz (menores de 9 afos). Si se desarrollan durante los afios de la menstruacién, el 5% ocasiona
amenorrea y signos de exceso de estrégenos. Esta situacion produce que en los afos
posmenopdusicos exista dolor mamario, edema y nauseas. Ademas, la hiperplasia endometrial
puede ocasionar carcinoma de endometrio.

Son de color amarillo naranja y miden menos de 15 cm de didmetro. Algunos pueden ser
microscopicos. Casi siempre son unilaterales (3 a 8% es bilateral). Los tumores de células
granulosas se componen sobre todo de células de la granulosa con elementos tecales o fibrosos
menores. Un rasgo caracteristico es el que las células granulosas rodeen a los cuerpos de Call-
Exner (areas eosinofilicas) dispuestas con un patréon folicular. Puede haber luteinizacion y la
principal hormona que se produce es estrogeno. Las mitosis son normales en la granulosa
proliferante del foliculo normal en desarrollo. De alli que las figuras mitdticas no sean anormales
en estos tumores. El patrdn histoldgico no mantiene una relacidon directa con el potencial maligno
clinico. Los tumores muy bien diferenciados tienden a ser benignos, pero estos tumores en general
tienden a ser malignos con un grado bajo, a menudo con recurrencias tardias después de 10 a 15
afios.

Desde el punto de vista ecografico estos tumores tienen un aspecto variable, desde pequefias
masas sélidas a tumores con grados variables de hemorragia o cambios fibrdticos y hasta lesiones
quisticas con multiples cavidades. Las masas solidas pueden tener una ecogenicidad similar a los
fibroides uterinos, mientras que las masas quisticas pueden tener un aspecto similar a los

cistadenomas ©.

Tumores de células de Sertoli-Leydig

El tumor de células de Sertoli-Leydig clasico es una lesidon estromal gonadal con diferenciacion
tubular. Estos tumores son raros (<500 casos descritos) y ocurren en mujeres en edad
reproductiva. Tales neoplasias ocasionan hirsutismo y masculinizacion en un tercio de las
pacientes. Rara vez producen estrégenos.

A simple vista los tumores de células de Sertoli-Leydig son masas pequefias, unilaterales, con una
capsula lisa. El color varia, pero casi todos son café amarillento. Tienen componentes histoldgicos
similares al testiculo (tubulos de Sertoli rodeados de células de Leydig). Es necesario obtener un
cariotipo para descartar la presencia de un cromosoma Y.

En la ecografia suelen aparecer como masas hipoecdicas sélidas o pueden tener un aspecto similar

al de los tumores de célula granulosa )



Fibromas y tecomas

Constituyen hasta 4% de los tumores ovaricos y comprenden fibromas, fibrotecomas y tecomas. El
fibroma es por mucho el mas frecuente de esta categoria y tiende a ser mas grande que los otros.
Por lo general, los fibromas no tienen actividad hormonal y se encuentran en un examen pélvico
rutinario como una masa firme en un anexo. Los tumores de esta categoria surgen del
componente mesenquimatico no diferenciado. Se presentan mas a menudo en pacientes de 40 a
60 anos. Cuando tienen componentes funcionales (células de la teca), se esperan signos de
estimulacidn estratégica.

A simple vista los tumores de este grupo casi siempre son unilaterales, de color blanco grisaceo,
encapsulados, redondos y lobulados, rara vez mayores de 10 cm de didmetro. Los tecomas
consisten en células estromales (de la teca) y los fibromas se componen de células fibrosas
(fusiformes). Hay combinaciones de los dos componentes.

Tumores estromales gonadales (con o sin estructuras tubulares)

Estos tumores pueden ser bien diferenciados (adenoma de Pick), con diferenciacion intermedia
(tubulos mas definidos con células estromales gonadales y focos de células intersticiales) o
tumores (sin estructuras tubulares) sarcomatoides (estromales). Los tumores estromales
gonadales sueles ser feminizantes. Son unilaterales (bilaterales <5%) y pocas veces experimentan
cambios malignos (<10%). Por lo general la paciente es joven, aunque estas neoplasias se informan
en todas la edades. El tratamiento busca conservar GUtero y un ovario a menos que el cariotipo
revele la presencia de un cromosoma Y.

Tumor de células del hilio

Se trata de una neoplasia virilizante en mujeres premenopausicas o con menopausia temprana.
Algunas desarrollan hiperplasia endometrial, lo que sugiere un efecto androgénico y estrogénico
simultaneo. El tumor es de color café, unilateral y menor de 5 cm de didmetro. Debe descartarse
un tumor suprarrenal e hirsutismo familiar. El tratamiento es la extirpacion de la masa. El
prondstico es bueno.

Gonadoblastoma

Son tumores raros con células germinales (a menudo similares al disgerminoma) y elementos
estromales del corddn sexual (con frecuencia células parecidas a las de la granulosa y de Sertoli-
Leydig). En las formas puras no producen metdstasis. La incidencia de gonadoblastoma es mayor
en la mujeres fenotipicas con un cromosoma Y. Es necesaria la extirpacion de las génadas.

Las caracteristicas patoldgicas de este tumor son las células germinales no encapsuladas, un
intento para la formacidon de tubulos, patrén foliculoide con nidos de células granulosas que
rodean grandes cuerpos eosinofilicos y calcificacién focal.



Tumores lipoides

Estos tumores tan raros (<100 publicados) pueden ocasionar virilizacion o produccion excesiva de
cortisol; se componen de células semejantes a las de la corteza suprarrenal, células de Leydig o
células ovaricas luteinizadas. En ocasiones producen metadstasis. El tratamiento es la ooforectomia.

TUMORES SECUNDARIOS (METASTASICOS)
Tumores metastdsicos de un tumor primario genital

La enfermedad mestastdsica en el ovario por una neoplasia primaria en los drganos genitales
inferiores es rara (1 a 2%), pero puede representar una extension directa a través del ligamento
ancho y no una metdstasis verdadera.

Tumores ovdricos metastdsicos de un tumor primario extra genital

Las metdstasis al ovario son frecuentes, sobre todo si el cadncer primario estd en la glandula
mamaria o en el tubo digestivo. Representan 1% de todas las neoplasias ovaricas. A menudo son
bilaterales (75%) y pueden alcanzar proporciones masivas. El patrén celular varia segin el tumor
primario. Un tumor reconocible, el tumor de Krukenberg, se caracteriza por estroma grueso,
abundante, a veces edematoso con islas de células epiteliales grandes con citoplasma cargado de
mucina o vacuolas y pequeios nucleos excéntricos e hipercromaticos similares a anillos de sello.
El tumor primario casi siempre es gastrico, pero puede ser de origen intestinal, mamario o
tiroideo. Una pequefia produccién de estréogeno no es rara. El prondstico es desalentador aun con
el tratamiento adecuado.

Por ultrasonido las metdstasis ovaricas suelen ser masas sélidas bilaterales, pero pueden hacerse
necréticas y tener un aspecto complejo predominantemente quistico que simula un cistadenoma
primario. Puede verse ascitis en los tumores primarios o metastasicos.

El linfoma puede afectar al ovario, habitualmente de forma difusa y diseminada, y con frecuencia
es bilateral. El aspecto ecogréfico es el de una masa hipoecoica sdlida similar al linfoma de
cualquier otra parte del cuerpo ©.

PRINCIPIOS DOPPLER

El efecto Doppler se refiere al cambio de la frecuencia de una onda sonara con el movimiento de la
fuente respecto al receptor. Por ejemplo, si la bocina de un coche en movimiento suena
continuamente, la frecuencia del sonido aumenta al acercarse al receptor y disminuye al alejarse
de él. El cambio de la frecuencia Doppler es la diferencia entre la frecuencia reflejada y la
transmitida. Asi pues, el cambio de frecuencia Doppler puede expresarse en términos de
frecuencia o velocidad.



Actualmente se utiliza la modalidad de Doppler pulsado (haz sonoro en pulsos) para el estudio de
imagenes, ya que permite obtener sefiales procedentes de una profundidad seleccionada sin
sacrificar la resolucidon de las imagenes. Asimismo, permite obtener informaciéon acerca de la
velocidad y la posicidn de objetos.

Cuando se estudia el flujo sanguineo la seinal Doppler surge por el movimiento de los eritocitos
dentro de la luz de los vasos, los eritrocitos situados en el centro de la luz cursan con mayor
velocidad que los que estan adyacentes a las paredes (friccion), por lo que las sefiales Doppler se
traducirdn en velocidades altas para la sangre que esta en el centro del vaso en estudio (flujo
laminar). Cuando la geometria del vaso cambia (bifurcaciones, placas, estenosis, etc.), el patrén de

flujo se altera pudiendo generar turbulencias ©.

ANALISIS ESPECTRAL

El espectro grafico determina la presencia, la direccion y las caracteristicas del flujo sanguineo. El
procesamiento de las sefiales Doppler lo lleva a cabo un analizador de cémputo, que descompone
la sefial acustica en sus componentes de frecuencia basicos. La informacién es entonces
presentada en una escala ofreciendo una distribucién de las frecuencias a lo largo del ciclo de
pulso. Los componentes espectrales resultantes se calculan en tiempo real obteniendo pardmetros
que definen el estado de un vaso sanguineo; velocidad media, velocidad maxima, ensanchamiento

espectral y tasa de flujo.

La distribucion de las frecuencias (ancho de banda) se muestra en el eje horizontal, y el tiempo en
el vertical. La amplitud del espectro es la intensidad que indica dénde se localiza en mayor nimero
de hematies.

En el flujo laminar normal el ancho de banda es pequefo, con una ventana sistdlica (carencia de
espectral bajo la banda de frecuencia) y un pico de maxima frecuencia. Las caracteristicas del
analisis espectral que hay que analizar son: pulsatilidad, flujo sistdlico anterégrado, flujo invertido
diastdlico y oscilaciones diastdlicas.

Pico sistélico

T
S
B3
8 £
;: &
ancho de banda
&espec?ro de
recuencias) flujo
£ diastolico
o
o ¥ / &
3
final de la
o /d diastole
] [- ventana \ inversién del flujo
LINEA DE BASE

TIEMPO

17



Existen otras modalidades para el analisis de las sefiales Doppler como la representacién de las
mismas en una escala de Color que permite visualizar el flujo laminar, la deteccidn de pequefios
vasos, irregularidades en las paredes de los vasos, la deteccién de turbulencias y discriminacion de
la direccion de los flujos. EIl modo Poder (variante del modo Color) posee una mayor sensibilidad
para la deteccidn del flujo permitiendo valorar flujos débiles, sin embargo, su desventaja radica en
que no es capaz de identificar la direccién de los flujos estudiados ©.

OBSERVACIONES DOPPLER EN EL CANCER OVARICO

Las masas anexiales siguen siendo un problema clinico frecuente. La ecografia transvaginal
bidimensional ha demostrado ser una técnica util para detectar el cancer de ovario " ®°, sSin
embargo, su principal limitaciéon es una relativamente alta tasa de falsos positivos.. EIl Doppler-
Color transvaginal permite el estudio de la vascularizacién tumoral en las masas anexiales ) Y
tiene como sustento fisiopatoldgico la abundante neo vascularizacién que desarrollan los tumores
malignos durante el proceso de angiogénesis, lo que ha sido demostrado por los excesivos niveles
de factor de crecimiento del endotelio vascular (VEGF) presente en dichos tumores ™ ™. La
aplicacion del Doppler-Pulsado para diferenciar lesiones ovdricas benignas de las malignas fue
inicialmente prometedora. Sin embargo, hoy en dia se ha demostrado que es dificil de aplicar en la
practica diaria de modo generalizado debido a la gran variabilidad de resultados reportados en los

diferentes estudios realizados .

Algunos autores han propuesto el uso del Power-Doppler como técnica de segundo escaldn,
basando su diagndstico inicial en la ecografia morfoldgica bidimensional y aplicando el Power-
Doppler en aquellas lesiones de dificil catalogacion o sospechosas. El principal criterio diagnéstico
al usar esta técnica es la localizaciéon de los vasos sanguineos en la lesién, considerandose
sospechosa de malignidad cuando se detecta flujo en dareas sdlidas, proyecciones papilares o
septos gruesos. Esta estrategia ha reportado buenos resultados, tanto en mujeres
premenopdausicas como en postmenopausicas, con una sensibilidad del 95% y especificidad del
94% 1,

Mdltiples estudios coinciden en ciertos hallazgos sugestivos de malignidad "'
* Tamafio de tumor mayor de 10 cm **).

= Presencia de vegetaciones intratumorales mayores de 3 mm.

= Presencia de tabiques intratumorales mayores de 3 mm.

= Presencia de areas sélidas en el tumor no hiperecogénicas

= Abundante vascularizacidon intratumoral al Doppler color, con patron de distribucién
central.

= Presencia de liquido ascitico en cavidad peritoneal.

= Flujos de baja resistencia al estudio Doppler (IR <0.45

(6,13)

) (14).



ANGIOGENESIS Y CANCER DE OVARIO

La angiogénesis es la formacion de vasos nuevos a partir de otros preexistentes. Se ha demostrado
que los tumores sdlidos no son capaces de crecer mas de 2-3 mm sin inducir un nuevo patrén
vascular, enunciando la teoria, actualmente aceptada, de la angiodependencia de los tumores
solidos.

La neo vascularizacion tumoral se establece como una respuesta local del huésped a las
necesidades metabdlicas de las células proliferativas neopldsicas. En el crecimiento tumoral se
distingue una a) fase pre vascular, en la que la obtencion de nutrientes por parte de las células
neopldsicas se lleva a cabo uUnicamente por fenémenos de difusién, y una segunda fase
denominada b) fase vascular, caracterizada por la formacién de vasos nuevos. Esta segunda fase
marca el inicio de un periodo de rapido crecimiento, invasion local y finalmente metastasis.

El empleo del Doppler-Color se basa en una serie de caracteristicas de los vasos neoformados:

= Escasez de fibras musculares lisas a nivel de la tunica media en relacidn con su calibre, que
condiciona una menor resistencia al flujo vascular (impedancia).

= Presencia de shunts arteriovenosos, que originan una velocidad de flujo aumentada en el
estudio Doppler.

= Distribucidn tortuosa y andrquica, que da lugar a un patrén heterogéneo al estudio con
Color.

= Presencia de flujo diastélico, condicionado por las mdultiples dreas de estenosis vy
vasodilatacion que poseen estos vasos.

= Pérdida del “notch” o hendidura protodiastélica de la onda de flujo, que es otra de las
consecuencias de la falta de tono muscular de los vasos neoformados.

Luego el patrén vascular tipico de una tumoraciéon maligna de ovario es aquél que contiene vasos
tortuosos, con zonas de estenosis y dilataciones saculares, localizados de forma desordenada y
dispersa dentro de la tumoracién. Estos vasos se originan continuamente a nivel de la periferia del
tumor, creando un potencial de crecimiento y proliferacidon de la neoplasia. La deficiencia en
componentes musculares de sus paredes origina la disminucién en la impedancia del vaso, que se
manifiesta en el estudio con Doppler-Color por una baja resistencia al flujo y velocidades elevadas.
El Doppler-Color informa de la vascularizacion del tejido y de la distribucidn de los vasos, y la
aplicacion del Doppler-pulsado sobre las sefiales de color que permite medir indices de resistencia
al flujo y velocidades. Los estudios realizados con Doppler-Color en tumoraciones anexiales
muestran que las neoplasias malignas de ovario presentan mayor vascularizacién intratumoral,
una distribucion vascular de predominio central, menor resistencia al flujo y velocidades de flujo
mas elevadas comparadas con las de origen benigno en las que la vascularizacion, si esta presente,
tiende a localizarse periféricamente con una mayor resistencia al flujo y menor velocidad (s),

Se ha propuesto que la presencia de la escotadura diastélica mejora la especificidad del Doppler
en las masas ovaricas, ésta indica musculo liso normal en la pared de los vasos arteriales que falta
en las lesiones malignas como se menciond antes, pero esta observacién falta con frecuencia en



las lesiones benignas, de forma que su presencia se ha asociado a escasa importancia diagndstica
(6)

FALSOS POSITIVOS

Durante el ciclo menstrual se ha podido demostrar ecograficamente que existen cambios en la
circulacion perifolicular tanto en la velocidad pico sistélica como en el aumento del patrdn
vascular, demostrando que los mejores foliculos corresponden a la etapa pre ovulatoria. La
velocidad del flujo se ha visto que se incrementa en el periodo periovulatorio, aproximadamente
29 horas antes de la ovulacién y continta por al menos 72 horas.

Durante la gestacion inicial por medio de estudios de la circulacidén del cuerpo luteo en embarazos
tempranos y antes de su regresion, que ocurre entre las 10 y 12 semanas, el cuerpo liteo muestra
un patrén vascular aumentado y de tipo periférico, con flujos de resistencia baja que no
sobrepasan un IR de 0.48.

La neo vascularizacion como se menciond no es un proceso que solo acompafie al desarrollo
tumoral, sino que ocurre también en situaciones fisiolégicas y patoldgicas de la vida adulta.

Las tumoraciones benignas que mas frecuentemente son causa de falsos positivos, por su aspecto
heterogéneo o su elevada vascularizacién, son la formaciéon del cuerpo lateo y los quistes
hemorragicos, las masas de origen inflamatorio (abscesos tubo ovaricos) y algunos quistes
dermoides %

Para evitar errores diagnodsticos, la exploracion debe realizarse en primera fase del ciclo (para
excluir los quistes funcionales y los procesos de angiogénesis fisioldgica), repetir la ecografia
cuatro o cinco semanas mas tarde en pacientes premenopausicas con dudas diagndsticas o repetir

la ecografia en fase pos menstrual, para excluir tumoraciones de origen funcional ™.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

La importancia en diferenciar benignidad de malignidad en una tumoracién ovdrica previo a un
abordaje quirurgico es vital, en lo que puede representar un manejo adecuado y radical, asi como
el valor prondstico en el futuro de una paciente. La ecografia ha tenido desde sus inicios un rol
fundamental en su deteccién y diagndstico, pero sélo con el advenimiento de equipos con mejor
resolucidn, abordaje transvaginal y, por ultimo, la aplicaciéon del Doppler Color ha permitido una
mayor precisién diagnodstica.

Se han establecido una serie de criterios para clasificar los tumores como benignos o malignos, de
acuerdo a su ecogenicidad, grosor de la pared, el que sea unilocular o multilocular, presencia de
irregularidades o excrecencias papilares en la pared, presencia de septos, el grosor de éstos,
liquido libre en cavidad. Se han ideado varios sistemas de puntaje basados en la morfologia de las
lesiones por ecografia, para asegurar una mayor precision diagndstica. Sin embargo, ha habido
mucha resistencia para la aceptacién de esos puntajes en la practica clinica. La introduccion del
Doppler Color ofrecié la oportunidad de una mayor precisién en distinguir la benignidad o
malignidad en un tumor. Aparte de la apariencia ecografica o el tamafio del tumor, la presencia de
indices de resistencia menores de 0,4 aseguraba sensibilidad y especificidad altas en el diagnéstico
de malignidad de un tumor. Quedaban aun algunos pocos procesos benignos en los que habria la
necesidad de un diagnédstico diferencial y en los que se presentaban igualmente flujos de
resistencia baja, como en el caso de un quiste de cuerpo IGteo o de un quiste endometridsico. Por
ello, fue la aplicacion de la determinacion del Velocidad de Pico Sistdlico (PVS) en el flujo de los
vasos intratumorales, lo que permitié una diferenciacion clara entre esos procesos y los tumores
malignos, convirtiéndose éste en un mejor indice que el IP o IR y que el uso combinado de un
indice para velocidad y otro de impedancia era de mayor utilidad que usando aisladamente solo
uno de ellos.

La ausencia de la hendidura protodiastélica de la onda de flujo, que es una de las consecuencias
de la falta de tono muscular de los vasos neoformados, ha sido propuesta como variable
predictora del riesgo de malignidad de una tumoracién ovarica. Sin embargo, para otros autores
esta observacion falta con frecuencia en las lesiones benignas, convirtiéndola en una variable
tedricamente sensible pero practicamente poco especifica.



JUSTIFICACION

Debido a la ausencia de un consenso sobre criterios ecograficos para la caracterizacién de masas
ovdricas complejas y secundario, a que las caracteristicas morfolédgicas en escala de grises siguen
siendo el mejor parametro que discrimina entre neoplasias benignas de malignas; aunado a que
en la actualidad herramientas como en modo Doppler Pulsado y Color aportan valores poco claros,
a diferencia de otros estudios como el Doppler carotideo en el que existen pardmetros especificos
cualitativos y cuantitativos. Surge entonces la necesidad de realizar un analisis Doppler de las
tumoraciones ovdricas de componente soélido, las cuales se sabe que son responsables de
malignidad en el mayor nimero de casos. Teniendo en cuenta de que se trata de tumores con
evidente neo vascularizacion el estudio morfolégico espectral supone que deberia de existir un
patrdn repetitivo en esta patologia, por ello la ausencia de la hendidura protodiastdlica de la onda
de velocidad de flujo Doppler deberia de ser un factor confiable en la deteccidn de malignidad v,
por tanto, contribuiria a afadir mds informacion diagndstica para mejorar la confianza en la
interpretacion de estas masas.

Si este hallazgo resultara util como variable en la evaluacion ecogréfica de neoplasias ovaricas
complejas, disminuirian adn mas los casos de sospecha diagndstica y el nimero de falsos
negativos.

En dltima instancia, la mayor acuciosidad en la caracterizacion morfolégica de la neoplasia, asi
como el andlisis de los diversos criterios del estudio Doppler, aumentaria la experiencia adquirida
del radidlogo del hospital, pasando de una etapa meramente descriptiva y medianamente
diagndstica, a una identificacién patoldgica en el mejor de los casos.



HIPOTESIS

Si los vasos neoformados de aparicidén rapida se caracterizan por la pérdida o escasez de fibras
musculares lisas en la tinica media de su pared, ocasionando una disminucién del tono vascular y
una pérdida de dicha resistencia inicial al flujo sanguineo; la desaparicién de la hendidura

protodiastdlica del espectro Doppler deberd indicar que se trata un vaso caracteristico de las
tumoraciones malignas.



OBJETIVOS

Determinar el valor predictivo mediante la presencia o ausencia de la hendidura protodiastélica de
la onda de velocidad de flujo Doppler, en las neoplasias ovéricas con partes sélidas en la
diferenciacion de benignidad/malignidad.

Determinar si la ausencia de la hendidura protodiastdlica posee un valor superior frente a otras
variables morfoldgicas o espectrales.

Estimar el patrén morfolégico en Modo 2D vy el patrén de vascularidad en Doppler-Color/Power-
Doppler mas frecuentes asociados a malignidad.



DISENO METODOLOGICO

Tipo de estudio
Transversal, descriptivo, prospectivo y observacional.
Diseio del estudio

El estudio comprende una serie seleccionada de pacientes diagnosticadas ecograficamente como

neoplasia ovdrica, con partes sélidas uni o bilaterales durante los afios 2011-2012 en el Hospital de

Concentracidn Satélite.

El estudio se realizd via transvaginal.
Operacionalizaciéon de variables
Variables de inclusion:

Acorde con la imagen en escala de grises, las tumoraciones sdlidas ovdricas fueron caracterizadas
en tres grupos: Tumor sélido unilocular (quiste unilocular con partes sélidas o papilas, pero sin
tabiques); Tumor sdlido multilocular (quiste con al menos un tabique); y Tumor sélido
(mayormente sélido).

Se obtuvo el volumen calculado de las tumoraciones en cm® y la presencia o no de ascitis.

Con Doppler Color o Poder, se observo la distribucidn de la vascularizacidn: Periférica, si se detecta
en la pared o en la base de un septo o papila; y Central, si se detecta en un area sdlida, o en la
parte central de una papila o un septo.

Finalmente, con Doppler-Pulsado se procedid al estudio espectral, utilizando aquellos flujos
arteriales con sefial ptima de cada tumoracién obteniendo: indice de resistencia (IR); Velocidad
de Pico Sistdlica (PVS); y la presencia o ausencia de la hendidura (muesca protodiastélica espectral
del 10% o mds del pico de velocidad diastdlica).

Criterios de exclusion:

Quedaron fuera del estudio las tumoraciones sugestivas de quiste dermoide, ya que su morfologia
ecografica es altamente sugestiva de benignidad.

Criterios de eliminacion:

Fueron excluidas del estudio las mujeres en tratamiento hormonal sustitutivo y las gestantes.



Universo de trabajo y muestra

La muestra incluye aquellas mujeres referidas por el servicio de Gineco-obstetricia del Hospital de
Concentracion Satélite, asi como aquellas que fueron referidas de clinicas periféricas a nuestra
unidad.

En las mujeres premenopausicas, la exploracion fue llevada a cabo en los dias 1 a 8 del ciclo, para
excluir los fendmenos de angiogénesis fisioldgica (ovulacidn). Para tumores bilaterales se
selecciondé aquel en el que existiese la mejor seial Doppler.

Instrumentos de investigacion

Se utilizé una hoja de recoleccién de datos para cada paciente en la cual se incluyen las variables
antes comentadas, las cuales se obtuvieron de la exploracion ecografica.

Sistema de cémputo e impresora del servicio de Imagenologia.
Desarrollo del proyecto

Se utilizd un ultrasonido modelo Acuson X300 Edicion Premium (SIEMENS) equipado con sonda
transvaginal multifrecuencia, que incorpora modo 2D en tiempo real, sistema Doppler espectral
pulsado y Doppler-Color, asi como Power.

Preservativos para las exploraciones con sonda transvaginal.
Limite de tiempo y espacio

Hechos registrados (eleccién del tema, consulta del marco tedrico, formulacién del protocolo y
revision y registro del protocolo) de noviembre de 2010 a mayo de 2011.

Actividades planeadas (revision de pacientes, recopilacion y andlisis de resultados, elaboracion y
entrega del informe final y presentacién del trabajo de investigacién) de junio de 2011 a octubre
de 2012.

El estudio de las pacientes y la recoleccion de datos se llevé a cabo en el area de ultrasonografia
del servicio de Imagenologia del Hospital de Concentracidn Satélite bajo la autorizacion del Jefe de
Servicio y la Unidad de Investigacidn y Ensefianza del Hospital.

Disefio de analisis

Dado que los diagnédsticos de imagen de este tipo de neoplasias pocas veces son manejadas de
forma conservadora, todas las pacientes fueron intervenidas quirdrgicamente por el servicio de
Gineco-obstetricia del hospital, posteriormente las muestras quirdrgicas se enviaron a diversos
laboratorios de patologia para su andlisis, y por ultimo, se confirmaron los diagndsticos de
benignidad o malignidad en el expediente médico de las pacientes.



Dichos datos aunados a los obtenidos de las hojas de recoleccién de datos de las pacientes fueron
procesados para su analisis numérico porcentual en el programa de cémputo Excel.

Asimismo, se recurrié al calculo del Valor Predictivo Positivo para determinar la probabilidad de
gue una paciente en ausencia de la hendidura protodiastélica realmente cuente con un
diagndstico de malignidad, ya que dicho valor establece la probabilidad de que un paciente tenga
una enfermedad al obtenerse un resultado de un test positivo. Ello mediante la férmula:

VPP = VP / (VP+FP)

Ddénde: VP son los Verdaderos Positivos y FP los Falsos Positivos.



IMPLICACIONES ETICAS

El estudio se apega a las normas éticas del Instituto de Seguridad Social del Estado de México y
Municipios (ISSEMYM), a la Ley General de Salud en materia de investigacion en seres humanos y
a la Séptima Declaracion de Helsinki de la Asociacion Médica Mundial, modificada en Seul, Corea
del Sur, que manifiesta que los trabajos de investigacién biomédica con sujetos humanos deben
respetar siempre el bienestar de los individuos que intervienen en el estudio sobre el interés de la
ciencia y de la sociedad.

Todas las pacientes fueron exploradas por dos observadores, previo consentimiento informado
mediante estudio via transvaginal.

Se mantuvo en anonimato los nombres de las pacientes, utilizando como identificacion series de
numeros progresivos.
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PRESUPUESTO Y FINANCIAMIENTO

El estudio requirié ingresos personales y financiamiento del Instituto, basicamente de las areas de
Imagenologia y Gineco-obstetricia, asi como de la subrogacion de los estudios de patologia a
servicios privados.



RESULTADOS Y DISCUSION

RESULTADOS

Durante la ejecucién del estudio en el Hospital de Concentracidon Satélite se dio seguimiento
ecografico a 36 casos de tumoraciones sélidas ovaricas, que posterior a su intervencién quirdrgica
y estudio patoldgico se mostré que 9 fueron tumores benignos (25%) y 27 resultaron malignos
(75%). De estos ultimos, 24 fueron neoplasias epiteliales representando el 88% de los tumores
malignos de la muestra, siendo el tipo histolégico predominante los carcinomas serosopapilares
con 22 casos (81%). Respecto a la bilateralidad de las neoplasias malignas en 56% de los casos la
presentaron (15 tumores), estando presente en los 3 (100%) de los casos reportados como
metastasis ovaricas.

Tumores con componente solido
estudiados

M Benignos g

= Malignos 27

Resultado Histopatologico

Bilateralidad (neoplasias malignas)

Unilateral 12

= Bilateral 15
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En cuanto a la morfologia tumoral, de los quistes sdlidos uniloculares; 4 fueron malignos (45%) y 5
benignos (55%), de los cuales 2 correspondieron a endometriomas. De los quistes sdlidos
multiloculares 17 fueron malignos (85%) y 3 benignos (15%) y, por ultimo, de los tumores sdélidos 6
fueron malignos (86%) y uno benigno (14%). Asi pues, de los tumores malignos el 15% estuvo
representado por neoplasias sélidas uniloculares, 63% por sélidas multiloculares y 22% por
tumores sélidos

Morfologia tumoral

Benignos Malignos

45%
85% 86%
p 55% _
15% 14% yd
Unilocular Multilocular Solido

Morfologia de tumores solidos

Unilocular 4
B Multilocular 17

Solido 6

El volumen tumoral promedio de los benignos fue de 180cc y de 450cc para los malignos. La ascitis
estuvo presente en 20 neoplasias malignas representando un 74%, sin asociarse en los tumores
benignos.
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A la aplicacién de Color Doppler la vascularidad central predomind en

los tumores malignos

representando 92% de los casos (25), y la vascularidad periférica se encontré en 8 tumores

benignos que representd el 88%.

Distribucion vascular (Color Doppler)

Benignos

Malignos

92%
12%

88%

Central Periférico

El andlisis espectral indicé que la tumoraciones malignas cursan con IR de <0.55, VPS >15cm/s y la

ausencia de hendidura protodiastélica en el 96%, es decir, solo una tumora

cion maligna presentd

dicha hendidura espectral, tratdndose de un carcinoma seropapilar. En el caso de las tumoraciones
benignas la hendidura estuvo presente en 7 casos (77%). Los IR fueron mayores y las velocidades

menores. El Valor Predictivo Positivo fue de 92.8%.

IR de tumoraciones malignas y benignas
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Hendidura (notch)
protodiastolica

Benignos Malignos

0 23%

Sin notch Con notch

DISCUSION

A pesar de que el numero de pacientes en el presente estudio no es elevado, los resultados son
equiparables a la informacién obtenida de grandes estudios disefiados con anterioridad, asi mismo
no diverge de los datos referidos en otras bibliografias consultadas, lo que convierte a este estudio
en una muestra fiable de la poblacién atendida dentro del Hospital Satélite.

La mayoria de canceres de ovario se presentaron como tumoraciones con partes sdlidas, siendo el
patrén morfoldgico mas frecuente el quiste sélido multilocular seguido del tumor sélido. Por lo
que la presencia de partes sélidas resulta efectiva en la prediccién de malignidad.

Dicho patréon morfolégico predominante coincide con el aspecto frecuente de las tumoraciones
epiteliales, especificamente de los carcinomas serosopapilares, que resultdé por mucho, el tipo
histolégico observando en los resultados de las muestras patoldgicas de los casos estudiados.

Otras variables morfoldgicas fueron la bilateralidad de las neoplasias, las cuales estuvieron
presentes en el 56% de los casos malignos, cuyo dato coincide con las referencias bibliograficas. En
el caso de las metdstasis ovaricas este comportamiento de las lesiones ocurrié en el 100%, siendo
un dato sugestivo de diagndstico incluso de forma indirecta si es que se cuenta con el antecedente
del cdncer primario. En cuanto al volumen tumoral, este parametro no es predictor de malignidad
o benignidad, ya que existe discrepancia en las mediciones obtenidas de los tumores
independientemente de su grado de diferenciacidn. Asi pues, la diferencia de los tumores
malignos observados fue sdlo 270cc mayor que los benignos. La presencia de ascitis se presentd
en el 74% de los tumores malignos y en 0% de los benignos, estando presente en el 100% de las
metadstasis constituyendo una variable altamente confiable de malignidad.

En los tumores estudiados sometidos a la aplicacion del modo Color Doppler el grado de
vascularidad fue tal que no requirié en ninguln caso, tanto maligno como benigno de recurrir al
modo Poder, lo que supone que las tumoraciones sélidas cursan con alta vascularidad. Asimismo,
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el patrén de distribucién casi exclusivo en las tumoraciones malignas fue de tipo central en un 92%
de los casos y la distribucién periférica se observd en el 88% de los tumores benignos.

El comportamiento al modo Pulsado coincide con los hallazgos bibliograficos respecto a que las
tumoraciones malignas poseen mayores velocidades y menores IR que las tumoraciones benignas,
y sin embargo la serie estudiada indicéd que el IR maximo observado fue de 0.55, parametro
distante de los 0.45 e incluso 0.4 que se toman de referencia por diversos autores, siendo la VPS
una variable cuantitativa mas confiable que éste.

El andlisis morfoldgico espectral de la serie indicd que la ausencia de la muesca protodiastdlica en
las tumoraciones malignas resulto en 26 casos lo que equivale al 96% de dichas tumoraciones, en
el caso de las neoplasias benignas se presentd en 7 casos, es decir, en el 77% de los tumores de
esta indole. Esta polaridad de resultados observada en el presente estudio podria deberse a que
las tumorales estudiadas fueron de componente sélido, lo que contrasta con otros estudios y las
bibliografias consultadas, en las que las muestras incluyen tumores con componente quistico, los
cuales tienen a presentar vasos arteriales de estructura normal al tratarse de masas

potencialmente benignas, opacando asi la ausencia de la hendidura protodiastdlica espectral por
representar en nimero mayor la frecuencia de tumoraciones benignas en la poblacién. Sin
embargo, como lo demostré este estudio, ante la ausencia de una hendidura protodiastdlica del
espectro Doppler en una tumoracién ovarica con componente sélido, el Valor Predictivo Positivo
de 92.8% sugiere dicha probabilidad de malignidad, confirmando asi la hipdtesis establecida. Es
decir, los vasos neoformados carentes de fibras musculares en su pared provocan una disminucion
del tono vascular y una pérdida de la resistencia al flujo sanguineo, traduciéndose en la

desaparicion de la hendidura espectral.



CONCLUSIONES

Con base en los resultados obtenidos del presente estudio, se puede concluir que el ultrasonido
transcavitario integrado del tumor ovarico resulta una herramienta eficaz para predecir la
naturaleza benigna o maligna de la patologia. La ausencia espectral de la hendidura
protodiastdlica es una variable confiable, que apoya el diagnostico de malignidad de las
tumoraciones ovaricas con componente solido. Sin embargo, aunque este comportamiento
espectral tuvo éxito en la serie maligna, su confiabilidad disminuye como es sabido, si se aplicara
este criterio al amplio abanico de patrones morfoldgicos de tumoraciones ovdricas que incluyen
las del componente quistico, donde el tono vasomotor generalmente esta conservado.

A pesar de ello, otras variables como el flujo central, la presencia de ascitis y la bilateralidad
tumoral juegan un papel crucial para la prediccién de malignidad. Por lo tanto, la variable mas
confiable que discrimina entre un tumor maligno de uno benigno es la presencia de partes sdlidas,
resultando el quiste sélido multilocular el patrén maligno mas frecuente.

No estd de mas confirmar que los flujos de resistencia baja se correlacionan de forma significativa
con un mayor riesgo de malignidad, lo que tiene su fundamento etiopatogénico en la abundante
neo vascularizacion de todo crecimiento tumoral maligno.



RECOMENDACIONES

A pesar de que no existe aln consenso acerca del abordaje diagndstico del tumor ovdrico, los
hallazgos de este estudio permiten recomendar la realizacién del estudio ecogréfico integrado en
la evaluacion de toda paciente a quien se le detecte una tumoracidon anexial por ecografia
bidimensional. Esta evaluacién de segunda linea no solo permitira predecir mejor la naturaleza y
etiologia del tumor, sino que también serd importante para planificar el abordaje quirurgico en los
casos indicados.
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ANEXOS

HOJA DE RECOPILACION DE DATOS

“Determinacion de hendidura protodiastdlica de la onda de velocidad de flujo Doppler en las
neoplasias ovaricas con partes sélidas como factor sugestivo de malignidad”: Hospital de
Concentracion Satélite, 2010-2012.

Fecha del estudio:

No. Paciente: Edad: Clave ISSEMyM:
Tumor unilateral:____ Tumor bilateral:___
MODO 2D //
Patron Sdlido Sélido Sélido
unilocular multilocular
Volumen / Ascitis /

COLOR DOPPLER // Poder:

Distribucion
vascular Central Periférica

DOPPLER PULSADO //

PVS
Notch




