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RESUMO

Objetivo: identificar a acuracia da densidade tomogréafica no diagnostico de tumores de ovario.
Materiais e Métodos: Foi realizado um estudo prospectivo, com 25 mulheres consecutivas com
massas anexiais complexas ou suspeitas, que foram solicitadas Tomografia Computadorizada (TC)
para o diagndstico. Os valores estatisticos incluem sensibilidade, especificidade, valor preditivo
positivo e negativo e acuracia da densidade tomogréfica para ambas as modalidades de imagem (com
e sem contraste) na caracterizacdo de malignidade de massa ovariana. Usamos o diagnostico
histopatolégico como padréo ouro. Resultados: entre os tumores malignos, a idade média foi de 58,8
anos (x12,2) e nos tumores benignos foi de 40,4 anos (x12,2). A sensibilidade, a especificidade, o
valor preditivo positivo, o valor preditivo negativo e a acuracia da densidade tomografica com
contraste em mulheres com mais de 47 anos para distinguir tumores malignos e benignos foram de
85,7% (6/7), 100% (5/5). 100% (6/6), 83,3% (06/05) e 91,6% (11/12), respectivamente. Concluséo: a
tomografia computadorizada pode ser uma boa opgdo para 0s tumores ovarianos.

Descritores: Acuracia. Tomografia computadorizada. Tumor de ovario. Sensibilidade. Especificidade.

ABSTRACT

Objective: to identify the accuracy of computed tomography density in the diagnosis of ovarian
tumors Materials and Methods: It was performed a prospective study with 25 consecutive women
with complex or suspicious adnexal masses which requested computed tomography for the diagnosis.
Statistical values including sensitivity, specificity, positive and negative predictive values and
accuracy of density computed tomography imaging for both imaging modalities (with and without
contrast) in the characterization of ovarian mass malignancy. We used the histopathologic diagnosis,
as gold standard. Results: Among the malignant tumor the mean age was 58.8 (x12.2) and in the
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benign tumor was 40.4 (£12.2). The sensitivity, specificity, positive predictive value, negative
predictive value, and accuracy of computed tomography mean of density with contrast in women older
than 47 years for distinguishing malignant from benign adnexal tumors were 85.7% (6/7), 100% (5/5),
100% (6/6), 83.3% (5/6) and 91.6% (11/12), respectively. Conclusion: The computed tomography
could be a good option for ovarian masses.

Key words: Accuracy. Computed tomography. Ovarian tumor. Sensitivity. Specificity

INTRODUCAO

O céancer de ovario é o segundo cancer mais comum do trato genital feminino e é responsavel
por mais da metade das mortes relatadas por neoplasias ginecolégicas®™. O prognéstico esté fortemente
relacionado com o estagio da doenga no momento inicial do diagndstico. A sobrevida global € de um a
cinco anos em 75% e 45% dos casos, respectivamente®®. Foram estimados 21.990 novos casos e
15.460 mortes por cancer de ovario nos Estados Unidos em 2011 (NCI, 2011)©.

A alta taxa de mortalidade do cancer de ovario € devida a falta de uma estratégia para rastreio
e assim detectar a doenca em estégio inicial. As mulheres sdo geralmente diagnosticadas no estagio
I1I/1IV da doenga, em que a taxa de sobrevida em cinco anos é em torno de 27% e 16%,
respectivamente®® ®.

Tem sido bem demonstrado por estudos epidemiol6gicos que o uso de contraceptivos orais
reduz substancialmente o risco de cancer de ovario. O risco reduz cerca de 50% para mulheres em uso
de contraceptivos orais por cinco ou mais anos®. A paridade também se mostrou como uma protecéo,
gerando um decréscimo de aproximadamente 50% no risco, comparado com a nuliparidade .

As modalidades que estdo sendo utilizadas atualmente para rastrear as mulheres sao exame
pélvico, ultrassonografia transvaginal e a medida do CA 125 no soro®.

As implicancias deste novo paradigma de carcinogénese do ovario para investigadores,
meédicos e mulheres sdo significativas. O objetivo deste estudo € identificar a acurécia da densidade

tomografica no diagndstico de tumores de ovario.

METODOS

Foi realizado um estudo retrospectivo no periodo de Maio de 2009 a Agosto de 2011. Todas as
25 mulheres seguidas submetidas a cirurgia por massas anexiais tiveram suas amostras patologicas
enviadas a um laboratério de referéncia. Exames de congelacdo foram realizados, seguidos de
histologia final. Foram incluidas mulheres que haviam realizado TC para diagnostico de tumores de

ovario antes da cirurgia. O estudo foi aprovado pelo comité de ética local nimero 225/2011.
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Densidade da Tomografia Computadorizada

A menor unidade de uma TC é o ponto de imagem individual ou elemento de imagem
(“pixel”). Com base na espessura da fatia, o “pixel” também representa um elemento de volume do
tecido. Sob estas condicBes, um elemento de imagem também representa um elemento de volume
(“voxel”). Cada elemento de volume recebe um valor atenuado que corresponde a quantidade media
de radiacdo absorvida pelo tecido, que é diretamente proporcional a densidade da TC. Existem
“scanners” de calibragem, onde a densidade da agua corresponde a zero, a densidade do ar & -1000
Unidades de Hounsfield (UH) e a densidade do o0sso a +1000 (UH). Quanto mais denso 0 0sso, maior
o valor de atenuag&o®.

O conteudo de um cisto tem densidade tomografica ligeiramente maior que a densidade da
agua. Por serem avasculares, os cistos ndo sdo destacados pelo contraste. O teor de proteina dos
exsudatos é maior do que o teor dos transudatos e seus valores de atenuacdo podem variar de 20 a 30
unidades de Hounsfield.

A medicéo da densidade da TC foi considerada com base na media dos valores da densidade
encontrada na regifo cistica dos tumores de ovario, antes e depois da injecdo do meio de contraste.
Os exames de TC foram realizados com os “scanners”, helicoidal “Somatom Emotion” (Siemens
Medical Solutions; Erlangen, Alemanha) e “multislice” (GE Healthcare Technologies; BrightSpeed de
4 e 16 canais).

Protocolos de TC foram adaptados a cada “scanner”. O alinhamento padrdo foi de 5 a 8 mm
para “scanners” detectores de corte Unico (helicoidal) e 3.75 mm para “scanners” detectores quatro

cortes (“multislice). Nos exames de TC foi utilizado o contraste iodado com dose de 2 ml/kg.

Andlises Estatisticas

Os valores estatisticos incluem sensibilidade, especificidade, valor preditivo positive (VPP) e
negative (VPN) e acuricia da densidade tomografica para ambas as modalidades (com e sem
contraste) na caracterizagdo da malignidade de massas ovarianas. A densidade varidvel com e sem
contraste foi dicotomizada pela sua média. O padréo-ouro utilizado foi o diagnéstico histopatoldgico.
Ao caracterizar massas ovarianas como benignas ou malignas também foi realizada a analise com a
curva SROC (Summary Receiver Operating Characteristic curve). A precisdo do diagnostico foi
determinada pela area sobre a curva ROC. Q* é o ponto sobre a SROC onde a sensibilidade e
especificidade sdo iguais. Sendo assim, a area sobre a curva ROC e o ponto Q* indicam o quéo perto

um teste se aproxima do desempenho desejavel de 100% de sensibilidade e especificidade“?. Quanto
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maior for o valor de Q*, melhor o desempenho do teste diagndstico®. O pacote do software SPSS foi
utilizado para andlise estatistica e a importancia estatistica foi considerada como P<0,05.

Variaveis continuas paramétricas e ndo paramétricas foram comparadas usando “Student’s t-
test” e variaveis categoricas foram comparadas usando o “Chi-square test” ou “Fisher’s exact test”.

Valores de P<0,05 foram considerados estatisticamente significantes.

RESULTADOS

A histologia dos 25 tumores anexiais esta exposta na Tabela 1. Foram diagnosticados 17
tumores benignos (68%), oito tumores malignos (32%) e nenhum tumor “borderline”. A média de
idade foi de 46 anos (variacdo de 20-81 anos). Nos tumores malignos, a idade media foi de 58,8 anos
(x12,2) e nos benignos foi de 40,4 (£12.2).

O Cistoadenoma mucinoso foi 0 mais comum subtipo histopatol6gico benigno (32%). Por
outro lado, o subtipo histopatoldgico maligna mais comum foi o Cistoadenocarcinoma seroso (20%).

A densidade foi dicotomizada ao meio na TC com e sem contraste, e mostrou uma estatistica
significativa para distinguir tumores anexiais malignos de benignos (Tabela 2).

A sensibilidade, a especificidade, o VPP, 0 VPN e a acuracia da densidade da TC com meio de
contraste, para distinguir tumores malignos invasivos de anexiais benignos foram de 87,5% (7/8),
76,5% (13/17), 63,6% (7/11), 92,8% (13/14), e 80,0% (20/25) respectivamente.

A sensibilidade, a especificidade, o0 VPP, 0 VPN e a acurécia da densidade da TC sem meio de
contraste, para distinguir tumores malignos invasivos de anexiais benignos foram de 85,7% (Cl 42.1-
99,6 - 6/7), 70,7% (Cl 44,0-89,7 - 6/7), 54,5% (6/11), 92,3% (12/13), e 75,0% (18/24),
respectivamente.

A sensibilidade, a especificidade, o VPP, o VPN e a acuracia da densidade da TC com meio de
contraste em mulheres com mais de 47 anos de idade, para distinguir tumores malignos invasivos de
anexiais benignos foram de 85,7% (6/7), 100% (5/5), 100% (6/6), 83,3% (5/6) e 91,6% (11/12),
respectivamente.

A sensibilidade, a especificidade, o VPP, 0 VPN e a acuracia da densidade da TC sem meio de
contraste em mulheres com mais de 47 anos de idade, para distinguir tumores malignos de anexiais
benignos foram de 83,3% (5/6), 100% (5/5), 100% (5/5), 83,3% (5/6) e 90,9% (10/11),
respectivamente.

A curva SROC foi gerada utilizando dados de todos os limiares: (1) densidade com contraste
analisando a amostra por inteiro, (2) densidade sem contraste analisando a amostra por inteiro, (3)

densidade com contraste em mulheres com mais de 47 anos de idade, (4) densidade sem contraste em
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mulheres com mais de 47 anos de idade. A &rea abaixo da curva (AUC) pode resumir a inerente
capacidade do teste para discriminar um doente de um sujeito ndo doente. Testes precisos, geralmente
tem AUC préximo de 1 (um) e testes pobres, geralmente perto de 0,52,

A Figura 1 mostra os resultados da curva SROC com pontos de operacdo para sensibilidade e
especificidade na curva (Q*=0.84, e AUC=0.90).

As Figuras 2 e 3 mostram dois casos analisados neste estudo com tumores de ovario maligno e

benigno, respectivamente.

DISCUSSAO

A especificidade da TC foi maior nas mulheres acima de 47 anos de idade, comparando-se as
demais mulheres seguidas. O Cistoadenocarcinoma seroso foi o subtipo histopatoldgico benigno mais
comum encontrado em nosso estudo de acordo com a literatura®®.

Para 0 nosso conhecimento, este € o primeiro estudo que aborda a densidade da TC no
diagndstico de cancer de ovario. Sabe-se que a Ultrassonografia com Doppler colorido é um exame
atil no pré-operatério para predizer o diagnostico de lesdes no ovario™. Uma recente meta-anélise
mostrou que Ressonancia Magnética (RM) parece ser um Util exame pré-operatorio para predizer o
diagnostico de massas pélvicas. Para um “borderline” ou distingdo entre cancer de ovério e lesdes
ovarianas benignas, a AUC foi de 0,95,

Nossos achados mostram que a AUC foi de 0,90. A sensibilidade e especificidade da
densidade da TC sem contraste em mulheres com idade superior a 47 anos foram de 83,3% e 100%
respectivamente. Este pode ser considerado um exame com boa precisdo para diagndstico de massas
pélvicas.

Normalmente o material de realce de contraste (CE) da TC é utilizado para uma finalidade
limitada na detecgdo de pequenos implantes peritoneais e/ou serosos e ndo pode com seguranca ajudar
a distinguir a recorréncia de um tumor devido uma fibrose pés-operatéria®® . A TC tem sido o
pilar da avaliagdo pré-operatoria do cancer epitelial de ovério e é usada para estagiar e avaliar grandes
tumores em diferentes locais da pelve e do abdome. A demonstracdo do trato gastrointestinal e o
envolvimento do trato urinario também podem ajudar a modificar o plano cirdrgico™®.

Um estudo ndo mostrou diferenca significante no nivel de acuracia da PET/TC e TC CE para
deteccdo ou localizacdo de cancer de ovario recorrente®™. Uma recente meta-analise realizada agrupou
acuréacia, sensibilidade e especificidade de 96%, 91% e 88%, respectivamente, para PET/CT e 88%,
79% e 84%, respectivamente, para TC CE. Dados preliminares sugeriram que a TC CE e a PET/TC

podem ter acurécia similar na deteccéo do cancer de ovario recorrente!”.
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Todos estes estudos ndo avaliam o exame de TC para diagndstico de massas pélvicas, por isso,
a importancia de nosso estudo que avalia a sensibilidade, especificidade, VPP, VPN e a acurécia da
TC para o diagndstico. Existem certas limitagdes em nosso estudo, como o nuimero de pacientes
incluidas (n=25), o qual € relativamente pequeno para fazermos fortes recomendagfes, mas a curva
SROC mostrou uma grande area sobre a curva, assim podemos fazer uma inferéncia da boa acuracia

deste método.

CONCLUSAO

Em conclusdo, nossos resultados sugerem que a TC contrastada € uma boa escolha de teste
para o diagnostico de massas ovarianas, especialmente em mulheres com mais de 47 anos de idade.
Além disso, € um exame mais barato que a RM e a PET/TC. Mais estudos sdo necessarios para avaliar
a sensibilidade e especificidade da TC usando um maior nimero de pacientes.
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TABELAS

Tabela 1. Diagnéstico histologico de 25 massas anexiais

Benigno Numero de Casos %
Cistoadenoma seroso 4 16
Cistoadenoma Mucinoso 8 32
Cisto dermoide 5 20
Malignos
Cistoadenocarcinoma Seroso 5 20
Mucinoso Cistoadenocarcinoma 2
Cistoadenocarcinoma Misto 1 4
Tabela 2. Densidade tomografica dicotomizada ao meio
Tipo Maligno Benigno n(%) Valor de
P
N (%) N (%)
N=8 (32,0%) N=17 (68,0%)
Densidade tomografica com contraste 0.003
25 ou mais 7 (87,50) 4 (23,5)
Até 24 1(12,5) 13 (76,4)
Densidade da TC sem contraste 0.01
21 ou mais 6 (85,7%) 5 (29,4%)
Até 20 1 (14,2%) 12 (70,5%)

Arq. Catarin Med. 2016 abr-jun; 45(2): 33-42

40



o
i v i ISSN (impresso) 0004-2773
0 A' M Arquivos Catarinenses de Medicina o #AM B
ISSN (online) 1806-4280

. Associagao Médica Brasileira

FIGURAS
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Figura 1: A curva SROC: (1) densidade com contraste analisando a amostra por inteiro, (2) densidade
sem contraste analisando a amostra por inteiro, (3) densidade com contraste em mulheres com mais de

47 anos de idade, (4) densidade sem contraste em mulheres com mais de 47 anos de idade.
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Figura 2: Mulher de 59 anos de idade com Cistoadenocarcinoma seroso ovariano. Imagem axial
demonstra uma massa ovariana, parte cistica e parte solida, com elementos sélidos realcados depois da

administracdo de contraste. Os circulos sdo areas que calculamos a densidade média da les&o.

area: 93.94om?
perimeter.34.36
Media:20.78 hu

standard deviation:13.21 hu
Hin 072,00

Figura 3: Mulher de 33 anos de idade com Cistoadenoma seroso. A imagem da TC mostrou uma
massa cistica com septacfes e um componente sélido grosseiro. A densidade média do tumor foi de 20

Ul em ambas as fases, com e sem contraste.
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