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, RESUMEN ,
“ANALISISDEL FLUJO VASCULAR MEDIANTE ECOGRAFIA DOPPLER
COLORY CA 125 EN TUMORES ANEXIALES’

Objetivo: Analizar e flujo vascular de los tumores anexiales mediante ecografia doppler
color, correlacionando con valores séricos de Ca. 125 y resultados histopatol 6gicos.

Tipo de estudio: Prospectivo, longitudinal, descriptivo, observacional.

Material y Métodos: A 50 pacientes con diagnostico de tumor de anexo, se les realizo
andlisis del flujo vascular mediante ecografia doppler color y marcador sérico Ca1l25y se
correlacionaron los resultados con €l diagnéstico histopatol gico definitivo.

Resultados: Grupo tumores benignos (n=42) presentd flujo vascular en e 69% de los
casos, en el grupo de tumores malignos (n=8) fue del 100% con una p=0.0001. El flujo fue
de tipo periférico en e grupo de tumores benignos 61.9% y de tipo central en el grupo de
tumores malignos 62.5% con una p=0.004. El IP e IR se encontraron dentro de los
parametros establecidos dentro de la literatura mundial. La correlacion del marcador sérico
Ca.125 se presentd con una media de 18.6 + 18.3U/ml para el grupo de tumores benignosy
para el grupo de tumores malignos la mediafue de 74.3+ 76.7U/ml con una p=0.001.

Conclusiones. El andlisis del flujo vascular con respecto a su localizacion, mediante
ecografia doppler color y el marcador sérico Ca.125 son parametros fundamentales para el
diagnostico de malignidad en tumores anexial es.

Palabras clave: Tumor de anexo, flujo vascular, Cal25.



INTRODUCCION
ECOGRAFIA DOPPLER

La ecografia trasvaginal (ETV) permite una valoracion detallada de la morfologia de las
tumoraciones pélvicas, la ecografia doppler color (EDC) con andlisis espectral nos ha
permitido comprender y describir aguellas lesiones basandose en la representacion de la
vascularidad de las tumoraciones y detectar areas de neovascularizacion anormal. (1)

La combinacion de ETV y EDC aportan una valoracion fisiologica de las tumoraciones de
anexos més gque una mera val oracion morfolégica. (2)

El diagndstico se basa en la deteccion de la baja impedancia, alta velocidad del flujo
asociadas ala neovascularizacion del tumor. La deteccidn de la neovascul arizacion se basa
en el reconocimiento de la vascularizacién del tumor, necesarias para € crecimiento y
nutricion del mismo. La neovascularizacion implica la generacion de nuevos vasos, las
arterias normales tienen una capa muscular interna que regula la perfusion de los 6rganos,
en la angiogénesis tumoral apenas una pequefia parte de esta capa esta presente asi como
puede haber derivaciones arteriovenosas en |0s vasos tumorales. (3)

El incremento en € flujo diastdlico con respecto a flujo sistdlico se debe a una
disminucion de la resistencia del flujo. Normamente e proceso de neoangiogénesis es
autolimitado, con los cambios ciclicos relacionados con la formacion del cuerpo IUteo, en
los vasos tumorales este proceso no es autolimitado 1o que permite su crecimiento tumoral
mas de 3-5 mm. (4)

La valoracién ecogréfica de una tumoracion pélvica comienza con su andisis morfol égico,
se nota el signo ecogréfico dominante de la tumoracion:

*Quistica, solida, mixta.

*Textura: presencia de proyecciones papilares, tabiquesy ecos de bgjo nivel.

*Signos secundarios de malignidad: Ascitis o implantes pélvicos peritoneales, localizacion
de vasos, impedancia, presencia o ausencia de muesca en su morfologia de la onda durante
ladiastole. (5)

La EDC ayuda a localizar y caracteriza el patron vascular, los vasos tienen localizaciones
periféricas, centrales 0 miscelaneos (dentro de proyecciones o tabiques). Es claro que es
mas fécil la deteccion del flujo donde existe actividad tumoral en crecimiento, el andisis
espectral se utiliza para caracterizar lamorfologia de onda

indice de pulsatilidad (1P) contabiliza la composicion de las velocidades de la morfologia
de onda. Indice deresistencia (IR) se calcula desde la morfologia de laonday finamente se
notificala presencia de una muesca diastélica. (6)

Las tumoraciones malignas tienden a desarrollar un incremento vascular central o desde
dentro de las proyecciones papilares, otro criterio es la presencia 0 ausencia de una muesca
en porcion diastdlica de la morfologia de la onda. La muesca indica una resistencia



momentanea al avance del flujo que es rapidamente superaday normalmente indica que
un vaso tiene una capa muscular con un hilio mayor, a menudo esta muesca esta ausente
en los procesos malignos, pero s puede esta presente en vasos parenquimatosos con
resistencia relativamente baja. (7)

La ecografia doppler color puede realizarse usando una sonda abdominal o vaginal. Esto
se determina por € tamafio de la lesién y su localizacion. Los vasos sanguineos se
localizan con la EDC cuya percepcion ddl flujo se basa en la presencia de una minima
velocidad tubular (tipica de aproximadamente de 1cm/s a 2 cm/s). Laimagen a color se
superpone sobre la imagen de la escala de los grises, tras la localizacion de la
vascularizacion, se redliza el andlisis espectral en la blsqueda de los vasos, se muestrea
todo el caudal de los vasos largos. El andlisis espectral de los vasos intraparenquimatosos
requiere la mas pequefia muestra de volumen, que sera utilizada para abarcar 1os vasos. (8)

El patron de la morfologia de onda permitirala valoracion del tipo de flujo vascular dentro
delalesion. El andlisis de la morfologia de onda se realiza con dos indices estandar. El
primero es €l IR definido como la velocidad sistdlica maxima menos la velocidad diastdlica
fina dividido entre la velocidad sistolica méxima. El segundo indice es el |IP, definido
como la velocidad sistdlica méaxima menos las velocidad diastdlica dividido entre la
velocidad media. (9,10)

En laactualidad es dificil de establecer un valor exacto indicativo de malignidad tanto en €l
IP como en el IR. Algunos investigadores han asignado un punto de IP>1 o IR >0.4 aunque
no todos los investigadores estan de acuerdo en este criterio, los indices deberan ser
interpretados en el contexto de los hallazgos morfoldgicos y clinicos, finalmente se han
establecido parametros en los cuales morfologia anormal y bajos IP indican malignidad de
manera fidedigna, mientras a la inversa una morfologia normal y atos IP indican
benignidad. (11)

Los tumores anexides son dificiles de caracterizar basandonos Unicamente en la
morfologia. La mayoria son lesiones benignas, como la mayoria neoplésicas, son
predominantemente quistes, en ocasiones, la evaluacion morfoldgica solo con la escala de
los grises ecografica no es adecuada. La caracterizacion ecogréfica del contenido interno,
como €l bajo nivel de ecos, tabiques y proyecciones puede sugerir €l probable potencia de
malignidad en la mayoria de estos tumores. La ecografia doppler color ofrece una
informacion adicional sobre el crecimiento y el potencial de malignidad de estas masas.
En general, las masas pélvicas benignas exhiben patrones de morfologia de onda de ata
resistencia, es decir atosIP. (12)

CA 125.

Es un antigeno expresado por derivados de epitelio celédmico, es una glicoproteina que es
derramada en € suero por tumores malignos es identificada por radioinmunoensayo usando
anticuerpo monoclonal OC 125, en ensayo no 125 que Bast and Collegues realizaron para
desarrollar el anticuerpo monoclona para cancer de ovario; en €l reporte original se noto
que & 83% de pacientes con cancer de ovario tienen elevados los niveles de Ca 125. De



aquellos pacientes todas tuvieron estadio 111 o 1V de cancer de ovario epitelial, en el mismo
se reportd 59% de carcinomas pancreaticos y aproximadamente 20-25% de otras
tumoraciones solidas malignas fueron relacionadas con elevacion de Ca 125.

El 1.2 % de pacientes normales saludables tienen elevacion de Ca 125 aproximadamente
hasta 35Uml en condiciones benignas como ler. trimestre del embarazo, enfermedad
pélvicainflamatoria, leiomiomas uterinosy endometriosis. (13)

Otros procesos inflamatorios como pericarditis fue asociado en un 70% de los casos, as
como & 70% de los pacientes cirréticos tienen elevacion de Ca 125.

L a deteccidn temprana de cancer de ovario requiere que el marcador tumoral se encuentre
elevado en etapas tempranas estadio | esto sucede solo en &l 50% de |os casos. (14)

La precision de la ecografia doppler color es mayor que el Ca 125 para € diagnostico de
lesiones en estadio |.  Cuando se utiliza en una poblacién de alto riesgo  junto con la
ecografia doppler color parece ser clinicamente mas  Util. Los valores de Ca 125 estan
elevados entre el 30% y 50% de las lesiones estadio tipo | y en mas del 80% de las lesiones
en estadio Il o IV. Lafalta de sensibilidad del Ca 125 en las lesiones en estadio tipo |
evita su uso como herramienta  de deteccion precoz. (15)

La ecografia doppler color y el andlisis espectral han contribuido ala comprension de la
patologia pélvica. Esta no se debe de tratar de forma independiente, no se debe tomar un
patrén aislado de malignidad o benignidad como definitivo, es importante que los hallazgos
demostrados y la exploracién sean correlativos con la clinica de la paciente, valores de
laboratorio, incluyendo Ca 125, es fundamental un contacto estrecho con la paciente para
una comprensién adecuada del significado de los hallazgos ecograficos.



PLANTEAMIENTO DEL PROBLEMA

¢El andlisis del flujo vascular mediante ecografia doppler y el antigeno Ca 125
proporcionan mayores datos acerca de los resultados de  malignidad en el estudio de las
tumoraciones anexiales?
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OBJETIVO GENERAL

Andizar e flujo vascular de los tumores anexiales mediante ecografia doppler color,
correlacionando con valores séricos de Ca 125 y resultados histopatol dgicos.

11



HIPOTESIS

El andlisis vascular mediante ecografia doppler color del indice de pulsatilidad (I1P), indice
de resistencia (IR), y localizacion , en correlacion con los resultados séricos de Ca 125,

son mediciones capaces de diferenciar los procesos malignos y benignos de los tumores de
anexo.

12



JUSTIFICACION

Este afio se anticipa que aproximadamente 25,400 mujeres podrian ser diagnosticadas con
cancer de ovario, con un resultado de que 14,300 de éstas pueden morir por dicha
enfermedad, desafortunadamente el 70-75% de mujeres contintan diagnosticandose en
estadios I11 o 1V con un resultado de supervivenciaa5 afnos, requiriendo aproximadamente
15% cirugiaagresivaradical y quimioterapia Si el cancer de ovario es detectado cuando
la diseminacioén es confinada a €l ovario (estadio 1) €l porcentgje de supervivencia ab afios
es de aproximadamente 90% requiriendo menores cirugias. Laimportancia de la deteccion
en etapas tempranas se reflgjara en tratamientos oportunos, esto a su vez mejorara con
mucho la calidad de vida de las pacientes, y una disminucion en los costos de los gastos
institucionales para el tratamiento de esta patol ogia.

13



MATERIAL Y METODOS

Este estudio se realizd en pacientes que acudieron  ala consulta externa de ginecologia

y ginecologia oncoldgica del HGO#4 “Luis Castelazo Ayala’ del Instituto Mexicano del
Seguro social que se encuentra en México, D.F en el periodo comprendido de marzo a
agosto del 2006. El tipo de estudio fue prospectivo, longitudinal, descriptivo,
observaciona. Todas las pacientes fueron derechohabientes del Instituto Mexicano del
Seguro Social.  Los criterios de inclusion fueron: Pacientes con diagnéstico de tumor de
anexo, mediante exploracion ginecoldgicay ultrasonido convencional con rango de edad de
18 a70 afos. Los criterios de exclusién fueron pacientes a quienes no se les confirmara el
diagndstico 0 que presentaran patologia pélvica agregada principalmente enfermedad
pélvicainflamatoria, endometriosis y embarazo.

A todas las pacientes se les reaiz6 ecografia doppler color en € area de imagenologia,
perteneciente al servicio de perinatologia de este hospital, se buscaron datos como sitio de
presentacion de la tumoracion, caracteristica predominante, presencia y medidas de
capsula, tabique y  papilas, presencia y localizaciéon de flujo vascular, mediciones de
indice de pulsatilidad e indice de resistencia y se les realizd6 medicion sérica de Ca 125;
posteriomente se registro resultado histopatol 6gico postquirargico definitivo.

Todos los datos de las pacientes fueron registrados en la hoja de captacion
correspondiente, 1os cuales incluyeron nombre y nimero de filiacion, consultorio  donde
se captd la paciente por primera vez, médico que realiz6 la valoracién inicial, fecha y
resultado delaredizacién del andlisis ecogréfico con los datos antes descritos, fechay
resultado de Ca 125. Finalmente la fecha y e resultado del repote histopatol 6gico
expedida por € servicio de patologia clinica. Se dividieron a las pacientes en dos grupos,
los cuales fueron obtenidos de acuerdo a los resultados de la estirpe histopatoldgica del
tumor extirpado, en tumores benignos (control) y tumores malignos (casos).

Todos los datos se amacenaron en el programa Windows Excel para su andisis posterior

con el programa SPSS V8 paraWindows. Los datos fueron analizados mediante la prueba
t student. Una p < 0.05 fue considerada estadisticamente significativa

14



RESULTADOS

Mediante los reportes histopatol 6gicos obtenidos, posterior al evento quirtrgico de cada
una de las pacientes estudiadas, se integré € grupo control, conformado por los tumores
benignos (n=42), predominado en un 23.8% €l cistadenoma seroso, 16.66% quiste seroso
paratubario, 14.66% quiste de ovario ssimple y teratoma quistico maduro, siendo los mas
representativos. Tabla 1

Tabla 1. Tumor benigno. [n=42]

REPORTE HISTOLOGICO N [ %]

Cistadenoma seroso 10 [23.80]
Quiste seroso paratubario 7 [16.66]
Quiste ovario smple 6 [14.28]
Teratoma quistico maduro 6 [14.28]
Quiste endometriosico 3 [ 7.14]
Cistadenoma mucinoso 2 [ 4.76]
Absceso tuboovarico, EPI 2 [ 4.76]
Cistadenofibroma mucinoso 1 [ 129
Cistadenofibroma simple 1 [ 1.28
Quistefolicular 1 [ 129
Tumor mixoide retroperitoneal 1 [ 1.28]
Vgigaretencionista 1 [ 129
Hematoma de vejiga 1 [ 129

El grupo de casos se integré con los tumores malignos (n=8), representado en un 37.5%
por € tumor seroso limitrofe, un 12.5% para cada uno de los restantes. adenocarcinoma
mixto endometroide y mucinoso, carcinoma seroso bien diferenciado, carcinoma
endometroide moderadamente diferenciado, cistadenocarcinoma EIIC y tumor de la
granulosa. Tabla 2.

Tabla2. Tumor maligno. [n=8]

REPORTE HISTOLOGICO N [%]

Tumor seroso limitrofe 3 [37.5]
Adenocarcinoma mixto endometroide y mucinoso 1 [125]
Carcinoma seroso bhien diferenciado 1 [125]
Carcinoma endometroide moderadamente diferenciado 1 [12.5]
Cistadenocarcinoma ElIC 1 [125]
Tumor de lagranulosa 1 [125]

15



En e grupo control lamedia paralaedad fue de 44.6 + 12.8 'y el grupo casos con una media
de 59.5 +13.3. Tabla 3. El sitio de presentacion ecografica para el grupo control presentd
un predominio del 59.5% para €l ovario derecho, el 38.1% corresponde a el ovario
izquierdo, solo en el 2.4% no se logro identificar adecuadamente la zona de tumor. El grupo
casos con un 37.5% para el ovario derecho, 25% para el ovario izquierdo y en e 37.5% no
seidentifica. Tabla 4.

Tabla 3. Promedio por edad, de grupo histopatol 6gico.

TUMOR BENIGNO TUMOR MALIGNO

Control n=42 Casos n=8
Edad 446 + 128 595 +13.3

Tabla 4. Predominio de localizacion.

TUMOR BENIGNO  TUMOR MALIGNO

Control n=42 % Casos n=8 %

Ovario derecho 25 595% 3 37.5%
Ovarioizquierdo 16 38.1% 2 25.5%
No seidentifica 1 24% 3 37.5%

Los resultados de las caracteristicas ecogréficas para € grupo de tumor benigno, se
present6 en un 73.8% como tumor anecoico, un 14.3% como hipoecoicoy € 11.9 % fue de
caracteristicas mixtas. En € grupo tumor maligno e 50% fue anecoico, € 12.5%
hipoecoico y el 37.5% mixto. Tabla5b.

Tabla 5. Caracteristicas ultrasonograficas.

TUMOR BENIGNO TUMOR MALIGNO

Control n=42 % Casos n=8 %
Anecoico 31 73.8% 4 50%
Hipoecoico 6 14.3% 1 12.5%
Mixto 5 11.9% 2 37.5%

16



Las mediciones en milimetros de las caracteristicas internas del tumor, se presentaron para
el grupo de tumor benigno con una media del tamarfio de la cdpsulade 2.9 mm + 1.4 mm;
la media del tabique fue 3.13 mm + 1.9 mm y no se observaron papilas en estos tumores.
En e grupo de tumor maligno se observd una media de 3.4mm +.7mm; la media para €l
tabique fue de 3.2 mm +.9mm; no se observaron papilas tampoco en este grupo. En ambos
grupos no se encontré significancia estadisticas. Tabla 6.

Tabla 6. Caracteristicas ultrasonogréficas.

TUMOR BENIGNO  TUMOR MALIGNO SIGNIFICANCIA

Control n=42 Casos n=8
Cépsula (mm) 29 + 14 34 + 0.7 N.S.
Tabique (mm) 313 + 1.9 32+ 09 N.S.
Papila (mm) 0/42 0/8 N.S.

La presencia del flujo vascular fue observada predominantemente en el 100% del grupo de
tumor maligno y en & 69% de los casos del grupo de tumor benigno (P=0001). Tabla 7.
El flujo vascular central se encontré en el 50% de los casos del grupo de tumor maligno y
solo en € 9.5% del grupo de tumor benigno ( P=0004). Tabla 8. En € caso del flujo
periférico este se observd en el 61.9% de grupo tumor benigno y en & 62.5% del grupo
tumor maligno sin encontrarse en este parametro una significancia estadistica. Tabla 9.

Tabla 7. Caracteristicas mediante doppler.

TUMOR BENIGNO TUMORMALIGNO SIGNIFICANCIA

Flujo Vascular n=42 % n=8 %
Presente 29 69% 8/8 100% P=.0001
No presente 13 31%

Tabla 8. Caracteristicas mediante doppler.

TUMOR BENIGNO TUMOR MALIGNO SIGNIFICANCIA

Flujo central n=42 % n=8 %
Presente 4 9.5% 4 50% P=.004
No presente 38 90.5% 4 50% P=.004

17



Tabla 9. Caracteristicas mediante doppler

TUMOR BENIGNO TUMOR MALIGNO SIGNIFICANCIA

Flujo periférico n=42 % n=8 %
Presente 26 61.9% 5 62.5% N.S.
No presente 16 38.1% 5 37.5% N.S.

Las mediciones ecograficas con aplicacion del doppler del indice de pulsatilidad e indice
de resistencia, no fue posible realizarlas en todos los casos, principalmente por lafatade
un vaso predominante, del total de la muestra solo en 13 tumores se logro obtener dichas
mediciones, siendo para €l grupo de tumor benigno un indice de pulsatilidad con una
media de 2.08 +.87 y €l indice de resistencia con una media 0.68 + 0.20, para €l grupo de
tumor maligno un indice de resistencia con una media de 1.20 + 0.38 y € indice de
resistencia con una media 0.70 +14. Sin lograr obtener una significancia estadistica entre
ambos grupos.

Tabla10. Promedios para indices vasculares.

TUMOR BENIGNO TUMOR MALIGNO SIGNIFICANCIA

indices media D.S. media D.S.
IP 208 + .87 120 + .38 N.S.
IR 68 + .20 .70 + 14 N.S.

los valores séricos determinados en todos los pacientes se mostré acorde con e grupo
control y casos. El grupo tumor benigno con una media de 18.6U/ml + 18.03. El grupo de
tumor maligno 74.3U/ml + 76.7, encontrandose una P=0001. Tabla 11.

Tabla 11. Promedio para Ca. 125

TUMOR BENIGNO TUMOR MALIGNO SIGNIFCANCIA

Control n=42 Casos n=8
Cal25 186 + 183 743 + 76.7 P=0001

18



DISCUSION

La ecografia doppler color, introducida desde 1990 provee informacién adiciona para €l
andlisis de los tumores anexiales. Parametros ampliamente estudiados, como apariencia
morfolégica, localizacion y velocidad del flujo, han sido establecidos como los mas
importantes para distinguir patologia maligna de benigna. (1,2)

Mltiples investigadores establecen indice de pulsatilidad <1.2 e indice de resistencia <.4,
como valores que indican malignidad, aunque hasta la fecha no se ha logrado establecer un
punto de cohorte final ocasionando controversia; concluyendo que e més importante
predictor ecografico de malignidad es el aspecto morfologico y la localizacion del flujo,
siendo central para patologiamalignay periférico para patologia benigna. (5,9)

El IP e IR solo fue analizado ecogréficamente en 13 pacientes del total de la muestra, por
falta de un vaso predominante, oscilando todos los rangos obtenidos entre los parametros
establecidos dentro de la normalidad, tanto para los tumores benignos como para los
malignos, sin lograr obtener una correlacion o significancia estadistica.

Las arteria normales, tienen una capa muscular interna que regula la perfusién sanguinea,
por 1o que es posible realizar mediciones de ondas adecuada, e fendmeno de angiogénesis
es esencial para € crecimiento del tumor, esto constituye la base para la evaluacion
mediante ecografia doppler. (8)

La neovascularizacion tumoral proporciona una angiogénesis patolégica, ya que dichos
vasos no cuentan con capa muscular, consideramos que ésta podria se una de las
explicaciones para la dificultad de encontrar un vaso predominante para las mediciones de
onda.

Este estudio demuestra la presencia de flujo vascular en tumores de estirpe maligna en €l
100% de los casos, siendo éste de predominio central en el 50%. Los tumores de estirpe
benigna mostraron la presencia de un flujo vascular en un 69% de los cuales fue de
predominio periférico en un 69.9%, apoyando lo establecido en laliteratura mundial.

Finalmente los resultados de marcador sérico Ca 125, correlacionaron adecuadamente con
lo establecido en la literatura para ambos grupos. (13,14) Lo anterior aunado a el andlisis
mediante ecografia doppler color con respecto a la localizacion del flujo vascular son
parametros fundamentales para el diagnéstico de malignidad.
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CONCLUSIONES

1.- El andlisis del flujo vascular con respecto a la localizacion en el tumor anexial es el
predictor ecografico méas importante, siendo central para patologia maligna y periférico
para patologia benigna.

2.-Con la experiencia y los recursos con los que se cuentan en esta hospital, el indice de
pulsétilidad e indice de resistencia no son parametros confiables para e diagnostico de
malignidad.

3.- La correlacion de Ca. 125 con valores séricos por arriba de lo norma  con € flujo
vascular de localizacion central, son parametros fundamentales para distinguir patologia
maligna de benigna.
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