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Comparacion del rendimiento
diagnostico de cuatro indices de riesgo
de malignidad para cancer de ovario

Comparison of the diagnostic performance
of four malignancy risk indices for ovarian
cancer.

Mariana Ivonne Ibafiez-Garcia,! Claudia Victoria Meléndez-Gonzalez,?> Roberto
Gonzalez-Habib,? Israel Castro-Torres,* Ericka lleana Pérez-Garcia*

Evaluar el rendimiento diagnéstico de cuatro indices de riesgo de malig-
nidad (IRM) en la prediccién de riesgo de cancer de ovario.

Estudio comparativo y retrospectivo efectuado en pacientes
mayores de 18 afios con tumor anexial atendidas en el Hospital Christus Muguerza
Conchita y Alta Especialidad del 2016 al 2021. Para evaluar el rendimiento diagnéstico
de cada indice se utiliz6 la curva ROC y el indice de Youden para la obtencién de
sensibilidad y especificidad.

Se incluyeron 330 pacientes con media de edad de 38 afos. Para el
IRM1 una S 73.9% y E de 85.3% con punto de corte en 126; IRM2 el mejor punto de
corte se estableci6 en 210, con una S 72.5% y E de 89.3%; IRM3 el mejor punto de
corte se establecié en 125, con una S 73.9% y E 85.8%; y para el IRM4 el punto de
corte fue 436, con una S 68.1% y E 89.7%.

El IRM es un método facil, de bajo costo y accesible para la discri-
minacién de pacientes con probable masa anexial maligna. En la poblacién mexicana
del noreste de México puede recomendarse la aplicacion de cualquiera de los indices.

Malignidad ovdrica; neoplasias ovaricas; resonancia magnética;
curva ROC; enfermedades anexiales; antigeno CA-125; México.

Compare the diagnostic performance of four malignancy risk indices in
predicting ovarian risk at Hospital Christus Muguerza Conchita and Alta Especialidad.

Retrospective study including clinical records of patients
older than 18 years with adnexal tumor treated at the Christus Muguerza Conchita and
Alta Especialidad Hospital from 2016 to 2021. The ROC curve was used to evaluate
the diagnostic performance of each index, through the obtaining the best cut-off point
with the highest sensitivity and specificity from the Youden index.

A total of 330 patients were included for the adnexal tumor assessment
approach. The mean age of the patients was 38.8 years. For IRM1 an S 81.2% and E
of 69.3% with a cut-off point at 126; IRM2 the best cut-off point was established at
210, with an S 72.5% and E of 89.3%; IRM3 the best cut-off point was established at
125, with an S 73.9% and E 85.8%; and for IRM4 the cut-off point was 436, with an
S 68.1% and E 89.7%.

MRI is an easy, low-cost and accessible method for the discrimination
of patients with probable malignant adnexal mass. The use of any of the indices can
be recommended in the Mexican population of northeastern Mexico.
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Ovarian malignancy; Ovarian Neoplasms; Magnetic Resonance imaging;

ROC Curve; Adnexal Diseases; CA-125 Antigen; Mexico.

El cancer de ovario es la séptima neoplasia mds
comun en mujeres, de cualquier pais.’? La di-
ferenciacién entre benignidad y malignidad de
una masa anexial es decisiva para la toma de
decisiones con respecto al tratamiento y acceso
quirdrgico de las pacientes.?*

Jacobs, en 1990, desarroll6 el indice de riesgo de
malignidad >® que se calcula con la férmula: IRM
= U x M x CA 125, que tiene una sensibilidad
del 85.4% y especificidad del 96.9%, con un
punto de corte de 200 para indicar malignidad.’

Tingulstad y su grupo desarrollaron el IRM2 en
1996 y establecieron un punto de corte de 200.
Al comparar los dos indices el IRM2 resulté
significativamente mejor en la prediccién de
malignidad que el IRM1.7° En 1999 el IRM3 se
desarrollé con modificaciones en la puntuacién
de los hallazgos ecogréficos (U) y el estado
menopdausico (M)."" Las tres versiones se han
validado en diferentes estudios clinicos, con un
valor de corte de discriminacién de 200 para
tumoraciones anexiales benignas y malignas.'
En el 2009 Yamamoto y colaboradores desarro-
[laron el IRM4, que incluia el tamafio del tumor
(S) en el IRM, con la siguiente formula: IRM4 =
Ux M xS xCal25." Cuadro 1

Yamamoto y su grupo llevaron a cabo un estudio
prospectivo en el 2014 en el que compararon
los cuatro indices de malignidad y demostraron
que el IRM 2 era significativamente mejor en

comparacién con el IRM1 e IRM 3 (p= 0.04)."
Ademds, sefalaron que no existia diferencia
estadisticamente significativa en el rendimiento
entre IRM2 e IRM 4. Ese estudio confirmé la
capacidad de los cuatro indices para discriminar
con precision entre masas pélvicas benignas y
malignas.’"

El indice de riesgo de malignidad es una prueba
diagnéstica confiable con un sistema de puntua-
cién simple, que puede utilizarse en la practica
clinica diaria por todos los ginecélogos para el
tamizaje preoperatorio de pacientes con tumo-
raciones anexiales; por esto se recomienda que
siempre se calcule.’

La determinacion del mejor indice de riesgo de
malignidad puede apoyar en la estimacién de la
malignidad de un tumor anexial, para comple-
mentar el procedimiento diagndstico y ayudar
en la toma de decisiones terapéuticas. Por lo
anterior, el objetivo de este estudio fue: evaluar
el rendimiento diagndstico de cuatro indices de
riesgo de malignidad en la prediccion de riesgo
de cancer de ovario."

Estudio retrospectivo, observacional, transversal
y analitico efectuado en pacientes con tumor
anexial atendidas en el Departamento de Gi-
necologia y Obstetricia del Hospital Christus
Muguerza Hospital Conchita y Alta Especialidad
entreel 2016y el 2021. Se trata de una prueba de
rendimiento diagndstico que evalué los cuatro
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Cuadro 1. Indices de riesgo de malignidad (IRM)
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. Puntaje al Estado ~ . q
Version IRM ultrasonido (U) AT Tamafo (S) Calculo Puntaje de corte
0=0

1:Jacobs 1990 1=1 Pre=1

Post=3
>2 =3

i O0ol=1 Pre =1
2:Tingulstad 1996 7 b
i O0ol=1 Pre =1
3:Tingulstad 1999 rs3 el
O0ol=1 Pre =1
4:Yamamoto 2009 5 ot — 4

indices de riesgo de malignidad en pacientes
con tumor anexial.

Se incluyeron los expedientes clinicos de pa-
cientes mayores de 18 anos estudiadas por
tumoracién anexial. La recoleccién de datos se
efectué de marzo a octubre de 2021. La unidad
de observacion fueron los expedientes clinicos.

Criterios de inclusion: mujeres mayores de
18 anos, con identificacion de tumor anexial,
cuantificacion de marcador tumoral Ca125,
antecedente de ultrasonido abdominal o trans-
vaginal, haber recibido tratamiento quirdrgico
en el Hospital Christus Muguerza Conchita y
Alta Especialidad, estudio de patologia de la
masa estudiada y reportado en el expediente,
contar con registro hospitalario y expediente
completo.

Criterios de exclusion: expediente incompleto,
diagnéstico previo clinico o histopatolégico de
tumoracién ovdrica, cirugia previa de tumo-
racion ovdrica, antecedente de ooforectomia
previa por cualquier causa y metastasis ovarica.

Se utilizé una férmula de prueba diagnéstica
con sensibilidad del 85%, amplitud maxima
de precision del 10%, poder del 80% vy nivel
de confianza del 95% a dos colas. Conforme al

NA UxMx CA 125 200
NA U x M x CA 125 200
NA UxMx CA 125 200
T RS

tamafo de muestra se requirieron, al menos, 196
pacientes en estudio. Muestreo a conveniencia.

4 (Za)Y*(pq)

N =
IC?
Valor Z 1.96
Valor p 0.85
Valor g 0.15
Valor IC? 0.1

n = 196 pacientes.

Se estudiaron pacientes atendidas en el Hospital
Christus Muguerza Hospital Conchita entre el
2016 y el 2021 con sospecha de masa anexial
y que cumplieron los criterios de eleccion. Para
el diagnostico histopatolégico de malignidad se
determiné el rendimiento diagnéstico de los IRM
1, 2, 3 y 4. La obtencién de cada uno se hizo
conforme a lo establecido.

En la estadistica descriptiva se reportaron
frecuencias y porcentajes para variables categéri-
cas. Para las variables cuantitativas se reportaron
medidas de tendencia central y dispersion, pre-
via valoracion de la distribucién de las variables
por medio de la prueba de Kolmogorov-Smirnov.
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Para evaluar el rendimiento diagnéstico de cada
indice se utilizé la curva ROC, mediante la
obtencion del mejor punto de corte con mayor
sensibilidad y especificidad a partir del indice de
Youden. Posteriormente, por tablas tetracéricas
se obtuvieron los valores de sensibilidad, espe-
cificidad, valor predictivo positivo y negativo.
El valor de p < 0.05 y el intervalo de confianza
del 95% se consideraron estadisticamente signi-
ficativos. Se utilizé el paquete estadistico SPSS
version 25.

Se incluyeron 330 pacientes con media de edad
de 38.8 + 14.9 anos. Del total, 250 (75.8%) se
encontraban en el periodo premenopausico y
80 (24.2%) en el posmenopausico. En 203 pa-
cientes (61.5%) la identificacion del tumor fue
multiloculada, en 159 (48.2%,) con dreas solidas,
en 39 (11.8%) con bilateralidad, 31 (9.4%) con
ascitis concomitante, y 12 (3.6%) con metastasis.

Ademas, 90 mujeres (27.3%) no tuvieron anor-
malidades ultrasonograficas (tumores anexiales
multiloculares, areas sélidas, papilas, lesio-
nes bilaterales, ascitis), 88 (26.7%) con una
anormalidad y el resto (46.1%) con dos o mas
anormalidades. El tamafio del tumor fue mayor
o igual a 7 cm en 226 (68.5%) y en el resto
(31.5%), menor de 7 cm. Cuadro 2

Para determinar el rendimiento diagndstico de
los cuatro IRM se hizo una curva ROC. Figura 1

Los cuatro indices mostraron un rendimiento
adecuado como pruebas diagndsticas, todos
con un area bajo la curva mayor a 0.831 (p <
0.001). Cuadro 3

En los Cuadros 4 a 7 se reportan los puntos de
corte para los IRM 1, 2, 3 y 4, respectivamente.
En cada uno se reporta, ademas, el rendimiento
diagnéstico (sensibilidad y especificidad) y la

Cuadro 2. Caracteristicas basales de las pacientes

arabe ||

Edad (afios) 38.8 +14.9
Estado menopdausico =

Premenopdusico 250 (75.8%)

Posmenopdusico 80 (24.2%)
Multilocular -

Si 203 (61.5%)

No 127 (38.5%)
Areas sélidas -

Si 159 (48.2%)

No 171 (51.8%)
Bilateralidad -

Si 39 (11.8%)

No 291 (88.2%)
Ascitis -

Si 31 (9.4%)

No 299 (90.6%)
Metdstasis -

Si 12 (3.6%)

No 318 (96.4%)
Ultrasonido -

0 90 (27.3%)

1 26.7%)
Mayor de 2 cm 152 (46.1%)
Tamano -

Menor de 7 cm 104 (31.5%)

Mayor de 7 cm 226 (68.5%)

seleccion del mejor punto de corte a partir del
indice de Youden.

Para el IRM1, el mejor punto de corte se estable-
cié en 126, con una sensibilidad del 73.9% vy
especificidad del 85.8%; valor predictivo positivo
(VPP) del 57.9% y valor predictivo negativo (VPN)
de 92.5% (Cuadro 8). Para el IRM 2, el mejor
punto de corte se establecié en 210, con una
sensibilidad del 72.5% y especificidad de 89.3%;
VPP de 64.1% y VPN de 92.4% (Cuadro 8).
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Curva ROC para el IRMT1, 2, 3 y 4.
DISCUSION

De acuerdo con van de Akker y colaboradores
el IRM con un punto de corte de 200 alcanza
una sensibilidad del 81% y una especificidad
del 85% para la deteccién de cancer de ovario,
con valores predictivos positivos y negativos de
48 y 96%, respectivamente.’

En el estudio aqui reportado se determiné el
rendimiento diagnéstico de los cuatro IRM
para la discriminacién entre masas anexiales

Cuadro 3. Area bajo la curva para los IRM1, 2, 3 y 4

2022; 90 (3)

Cuadro 4. Puntos de corte y rendimiento diagndstico del IRM1

RETOER | o B | Eedimert|| e
corte Youden
50

0.812 0.693 0.505
100 0.768 0.805 0.573
126* 0.739 0.858 0.597
150 0.652 0.881 0.533
200 0.594 0.904 0.498
250 0.551 0.912 0.463
300 0.522 0.920 0.441
350 0.449 0.927 0.376
400 0.435 0.931 0.366
450 0.406 0.943 0.348
500 0.362 0.943 0.305

*Punto elegido con el indice de Youden mas elevado.

Cuadro 5. Puntos de corte y rendimiento diagnéstico del IRM2

Funtoldem o eiBilidad || Especiricidad | Doise A€
corte Youden
50

0.841 0.640 0.480
100 0.768 0.766 0.534
150 0.754 0.816 0.570
200 0.725 0.885 0.610
210* 0.725 0.893 0.617
250 0.638 0.897 0.534
300 0.580 0.904 0.484
350 0.565 0.908 0.473
400 0.536 0.908 0.444
450 0.536 0.912 0.448
500 0.507 0.927 0.434

*Punto elegido con el indice de Youden mds elevado.

Variables de resultado de prueba | Area bajo la curva — 1C95 %

IRM1 (U X M X CA 125) 0.833
IRM2 (U X M X CA 125) 0.836
IRM3 (U X M X CA 125) 0.831
IRM4 (U XM X S X CA 125) 0.846
*Curva ROC.

0.030 < 0.001 0.774-0.892
0.029 < 0.001 0.780-0.893
0.029 < 0.001 0.775-0.888
0.026 < 0.001 0.795-0.897
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Cuadro 6. Puntos de corte y rendimiento diagndstico del IRM3

R Sensibilidad | Especificidad Indice de
corte Youden

0.812 0.686 0.497
100 0.768 0.808 0.577
125* 0.739 0.858 0.597
150 0.652 0.881 0.533
200 0.580 0.900 0.480
250 0.536 0.908 0.444
300 0.507 0.916 0.423
350 0.435 0.923 0.358
400 0.420 0.927 0.347
450 0.391 0.939 0.330
500 0.348 0.939 0.287

*Punto elegido con el indice de Youden mas elevado.

Cuadro 7. Puntos de corte y rendimiento diagnéstico del IRM4

Punto de Sensibilidad | Especificidad fndice de
corte Youden

0.884 0.548 0.432
100 0.841 0.670 0.511
150 0.797 0.736 0.533
200 0.754 0.782 0.535
250 0.725 0.805 0.529
300 0.725 0.835 0.560
350 0.710 0.854 0.565
400 0.681 0.889 0.570
436* 0.681 0.897 0.578
500 0.623 0.897 0.520

*Punto elegido con el indice de Youden mas elevado.

Cuadro 8. Resumen del rendimiento diagnéstico de los 4 IRM

malignas y benignas, en un mismo grupo de
pacientes. Se establecieron los siguientes
cortes para cada IRM: IRM1: mejor punto de
corte: 126; S 73.9%, VPP 57.9% IRM2: mejor
punto de corte: 210; S 72.5%, VPP 64.1%.
IRM3: mejor punto de corte:125; S 73.9%,
VPP 57.8%. IRM4: mejor punto de corte:
436; S 68.1%, VPP 63.5%. Con la valoracién
anterior se determin6 que el IRM con mejor
rendimiento diagnéstico para discriminacion
de malignidad fue el IRM4, con un area bajo
la curva de 0.846 (1C95%, 0.0.795-0.897),
seguido del IRM2 con un drea bajo la curva
de 0.836 (1C95%: 0.780-0.893).

Yamamoto reporté un rendimiento diagnéstico
muy similar entre los 4 indices, S 73% al 81.1%
(el mas elevado para el IRM2). VPP 72.3% a
79.4% (el méas elevado para el IRM1 y 3)."? Yama-
moto y colaboradores reportaron puntos de corte
de 200 para los IRMT, 2 y 3, mientras que de 450
para le IRM4. En nuestro caso, se seleccionaron
puntos de corte mejores, mostrando el mejor
rendimiento diagndstico para nuestra poblacién,
en donde se pudo determinar que para los IRM1
y 3 se seleccion6 un punto de corte de 125 a
126, de 210 para el IRM2 y 436 para el IRM4.
Esto significa que en nuestra poblacién puede
comenzarse a discriminar para sospecha de masa
anexial maligna con valores de corte menores
a los reportados en la bibliografia (excepto el
IRM2, que es ligeramente superior), aumentando
la sensibilidad y estableciendo mayores medidas
terapéuticas en cierto grupo de pacientes que
podrian verse favorecidas del beneficio de la

126 73.9%
2 210 72.5%
3 125 73.9%
4 436 68.1%

85.8 % 57.9% 92.5%
89.3% 64.1% 92.4%
85.8% 57.8% 92.5%
89.7% 63.5% 91.4%
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duda de una posible masa anexial, que pudiera
mejorar el prondéstico general.

El IRM es un método muy apropiado para el
diagndstico de masas anexiales con alto riesgo
de malignidad, para la referencia a centros de
oncologia ginecoldgica. De acuerdo con otros
reportes, se ha establecido que el IRM puede
identificar con mayor certeza casos de malig-
nidad que cualquier otro criterio diagndstico
de cancer de ovario. Ulusoy y colaboradores
encontraron que para el IRM puede establecerse
un punto de corte de 153 para malignidad, con
una sensibilidad de 76.4%, especificidad de
77.9%, VPP de 65.9%, NPV de 85.5% y una tasa
de diagndstico correcto del 79.4%.'®

Manjunath y su grupo compararon los primeros
tres IRM para identificar certeramente casos de
malignidad ovérica, y no encontraron diferencia
estadistica en el rendimiento de los tres IRM, por
lo que recomendaron el uso de cualquier indice
dependiendo de la facilidad de cada centro.™

Con base en lo anterior puede concluirse,
de forma general, que el IRM es un método
facil, de bajo costo y accesible para la dis-
criminacién de pacientes con probable masa
anexial maligna. Puede recomendarse el uso
de cualquiera de los indices en la poblacién
mexicana del Noreste de México, para la refe-
rencia de pacientes con masa anexial a centros
de atencién de oncologia ginecolégica, con
el propésito de mejorar el pronéstico de las
pacientes con tumor maligno de ovario. Los
cuatro IRM muestran un rendimiento diagnés-
tico aceptable, que permite que su aplicacién
se extienda para la valoracién de las pacien-
tes con masa anexial. El uso del IRM puede
depender de las herramientas diagnédsticas e
informacion clinica disponible en el centro, al
momento del tamizaje de la paciente.
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