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ARTICULO ORIGINAL

Medicion cuantitativa de ADC en resonancia magnética
multiparametrica de prostata y correlacion con escala
de Gleason en pacientes con sospecha de cancer
prostatico

Multiparametric prostate MRI quantitative ADC measurement and
correlation with Gleason score in suspicios prostate cancer patients

Oscar de J. Martinez-Reséndiz'*, Juan A. Benitez-Lopez', Enrique H. Mues-Guizar?,
Andrés Gonzalez de Rosenzweing?, Cesar A. Dominguez-Frausto' y Erick H. Pasaye-Alcaraz’

WUnidad de Resonancia Magnética, Universidad Nacional Auténoma de México, Juriquilla; *Centro de Urologia Avanzada de Querétaro, Hospital Star Médica,
Querétaro. Querétaro, México

RESUMEN

Objetivo: Determinar la correlaciéon entre el valor cuantitativo del coeficiente de difusion
aparente (ADC) minimo y la escala de Gleason (GS) en pacientes con sospecha de céncer
de préstata. Material y método: Estudio retrospectivo, que incluy6 a 13 pacientes sometidos
a resonancia magnética multiparamétrica de prostata previa a la toma de biopsia. Las lesio-
nes sospechosas se localizaron en mapas de ADC. Para la medicién cuantitativa se ajusté
el area de interés de acuerdo con el tamafio de la lesiéon evaluada. La precision diagndstica
del ADC minimo se evalué utilizando el coeficiente de correlacion de Pearson. Resultados: Se
diagnostico cancer de prostata clinicamente significativo (GS > 7) en siete casos y cancer de
prostata no significativo (GS 6) en seis casos. El valor de ADC minimo obtenido en los casos
de cancer de prostata clinicamente significativo fue 0.68 x 10° mm?/s y el valor medio del
cancer no significativo fue > 0.81 x 10® mm?/s. Conclusiones: El cancer de prostata clini-
camente significativo mostré valores mas bajos de ADC en comparacién con el cancer no
significativo, por lo tanto existe correlacién negativa con la GS. Lo anterior puede contribuir
a mejorar las estrategias del diagnoéstico y manejo del cancer de prostata.
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ABSTRACT

Objective: To assess the relation between the minimal Apparent Diffusion Coefficient
(ADC) and Gleason scale in prostate cancer suspicious patients. Materials and methods:
Retrospective study which included 13 patients who underwent Prostate Multiparametric
MRI (MP-MRI) before biopsy. Suspicious lesions were located in ADC maps. Quantitati-
ve measurements were performed using a size adjusted ROl Minimal ADC diagnostic
accuracy was assessed with Pearson coefficient. Results: Clinically significant prostate
cancer (Gleason Score > 7) was diagnosed in 7 cases. Non-significant prostate cancer was
diagnosed in 6 cases. Minimal ADC values obtained in clinically significant cancer were
0.68x10° mm?/s. Median values in non significant prostate cancer were > 0.81x 107
mm?/s. Conclusions: Clinically significant prostate cancer showed lower ADC values
compared with non significant cancer, therefore there is a negative correlation with Glea-
son Score values. This can contribute for an improvement in the diagnostic and terapeu-

tic prostate cancer strategies.

Keywords: Prostate cancer. Gleason score. Quantitative ADC Value.

INTRODUCCION Y ANTECEDENTES

El cancer de préstata en México es la princi-
pal causa de morbimortalidad en hombres
relacionadas con el cancer y se ha convertido
en un problema de salud publica. El factor
relacionado con una menor mortalidad es el
diagnostico y tratamiento oportunos'?.

Una alta proporcién de pacientes son clasifi-
cados en estadio avanzado de cancer al mo-
mento del diagnodstico (metéstasis local y a
distancia), por lo que tienen mal prondstico.
Aproximadamente el 70% de ellos ya tiene
metdastasis a hueso, principalmente??.

La resonancia magnética multiparamétrica
(MP-MRI) en hombres con una sospecha cli-
nica de cancer de proéstata tiene la capacidad
de poder detectar, localizar y caracterizar le-
siones clinicamente significativas, que son
aquellas donde la vigilancia activa no es via-
ble y requiere tratamiento inmediato, ya sea

por cirugia, por radioterapia o ambas*?®; los
estudios realizados por Manneta et al.,, Meyer
et al., Lopes Diasa et al. e Itou et al. han uti-
lizado la medicién cuantitativa del coeficiente
de difusién aparente (ADC) como un marca-
dor util para determinar la intensidad de di-
fusion en los tejidos, el cual tiene la posibilidad
de determinar la celularidad del tejido sospe-
choso y conocer qué lesiones son posiblemen-
te mds agresivas””; por lo tanto, la utilizacion
de esta medida puede ser util para determi-
nar la celularidad del tejido sospechoso y co-
rrelacionar asi la significancia clinica.

Epidemiologia

De acuerdo con los datos proporcionados por
el Instituto Nacional de Salud Publica (INSP),
la incidencia del cdncer de préstata incremen-
ta con la edad. Con base en las estimaciones
del proyecto GLOBOCAN, llevado a cabo por
la TARC (International Agency for Research
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Cancer), es la segunda causa mundial de can-
cer y la quinta causa mundial de muertes por
cancer"?.

En México se estima que la mortalidad por
cancer de proéstata es de aproximadamente 9.8
muertes por cada 100,000 hombres, represen-
tando la primera causa de cancer y de morta-
lidad por céncer en hombres. El acceso al
diagndstico y tratamiento oportuno es una de
las condiciones asociadas a la mortalidad?.

El cancer de prostata afecta a pacientes mayo-
res de 50 afos, la edad media del diagndstico
es de 66 anos, y el 69% de las muertes se
presenta en pacientes mayores de 75 afos’.
Los tnicos factores de riesgo bien estableci-
dos para el cancer de proéstata son: la edad
avanzada, los antecedentes familiares y la et-
nia (predominio en raza negra). Otros facto-
res, como la dieta (alta en calorias, alta en
grasas y colesterol, alto consumo de carnes
rojas, consumo de frutas, pescado, leche, pro-
ductos lacteos, calcio y vitamina D en la die-
ta y bebidas alcohdlicas), indice de masa
corporal alto, peso, circunferencia abdominal,
sedentarismo e inflamacién se han propuesto
como factores de riesgo, pero su papel en la
etiologia del cdncer de prdstata sigue siendo
poco claro®”1°.

Datos generales del cancer de
prostata

El carcinoma prostatico no suele ser clinica-
mente expresivo. Cuando ha avanzado local-
mente suele acompanarse de sintomas
obstructivos (tenesmo, polaquiuria e incluso
hematuria). Puede diseminarse por tres vias:
extension directa, via linfatica y hemat6gena,

esta ultima suele ser con mas frecuencia 6sea
(pelvis, vértebras lumbares, vertebras tordci-
cas y costillas, por orden de frecuencia), que
por lo regular son asintomaticas>'l.

Una revision realizada en el Programa de Ac-
cién: Cancer de prostata, en México en el afio
2013, acerca de las indicaciones clinicas para
la realizacion de biopsias de préstata mencio-
na que, en la actualidad, las dos indicaciones
para realizar una biopsia de préstata son: un
tacto digito-rectal anormal realizado por un
médico con experiencia y/o un nivel elevado
de antigeno prostatico especifico (APE), deter-
mindndose como valor normal < 4 ng/ml,
intermedio 4.1-10 ng/ml y altamente sospe-
choso > 10 ng/ml*. Los resultados del PCPT
(Prostate Cancer Prevention Trial) muestran que
no hay un punto de corte del APE seguro,
incluso en pacientes con niveles de APE < 25711,

Como ya se ha comentado, una gran propor-
cién de tumores de prostata son silentes; en el
PCPT, en la autopsia de 1,056 hombres que
murieron por causas distintas al cancer de
prostata se detectd cancer de préstata no diag-
nosticado y asintomaético en el 68-77% de los
pacientes entre los 60 y 79 anos, lo que sugie-
re que muchos de los tumores crecen tan len-
to que los pacientes mueren por otras causas
antes de que el cancer de prostata sea clinica-
mente aparente*®. Por lo anterior, existe la ne-
cesidad clinica urgente de detectar canceres
de alto grado y diferenciarlos de aquellos tu-
mores indolentes de crecimiento lento, es de-
cir, tumores con poca significancia clinica.

Debido a que el 60% de los tumores son de
bajo grado, la evaluacién con el antigeno pros-
tatico ha sido criticada, ya que puede condu-
cir al sobrediagnoéstico de tumores de bajo
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grado con poco potencial para causar la muer-
te. También se ha sugerido que los tumores
de menos de 0.5 cm de didmetro no son cli-
nicamente significativos; sin embargo, una
vez que se duplica el tamafio del tumor se
considera el diagnéstico de cancer (> 24 meses
en el 79% de los pacientes)*.

Los métodos convencionales de deteccion de
cancer, como el APE en suero, el examen rec-
tal digital y las biopsias aleatorias tienen sen-
sibilidad, especificidad o ambas limitadas*. El
ensayo PCTP encontré que un 15% de hom-
bres con niveles de APE < 4.0 ng/ml y un
tacto rectal normal tenian cdncer de prostata;
del 30 al 35% de los hombres con APE sérico
entre 4 y 10 ng/ml padecen céncer y los que
presentaron niveles totales de APE > 10 ng/ml
presentaron una probabilidad mayor al 67%
de cancer de prostatall. A pesar de que la
biopsia de prostata guiada por ultrasonido
sigue siendo el estandar de referencia, este
abordaje pasa por alto del 21 al 28% del cancer
de proéstata y lo gradia por debajo de lo co-
rrespondiente de un 14 a un 17%*!.

Papel de la resonancia magnética

En el manejo de la patologia urogenital, la
resonancia magnética (RM) se ha convertido
en una herramienta fiable para guiar la téc-
nica de tratamiento minimamente invasiva'?.

La MP-MRI de prostata es el método instru-
mental no invasivo mas utilizado en el mun-
do para el diagnoéstico de cancer de prostata,
combinando datos morfolégicos y funciona-
les por medio de los cuales también permite
dirigir la biopsia, aumentando su rendimien-
to diagndstico®!.

Teniendo en cuenta la cantidad de datos, la
version modificada del Sistema de Informes
e Informaciéon de Imagenes de Proéstata (PI-
RADS) y su actualizacion PI-RADS 2.1 2019,
publicada inicialmente por el American College
of Radiology (ACR), se ha formulado con el
objetivo de estandarizar la evaluacioén e infor-
me, proporcionando asi un sistema de anali-
sis capaz de mejorar significativamente la
deteccion preoperatoria de estos tumores>®!,

Este sistema de clasificaciéon propone el uso
de diferentes secuencias de RM ponderadas
en T2, secuencias de imagenes ponderadas
por difusiéon (DWI) y secuencias ponderadas
en T1 antes y después del contraste, con eva-
luacién dindmica de este>”!4.

Principios fisicos de la resonancia
magnetica multiparametrica

Entre las diferentes secuencias utilizadas, la
DWI proporciona informacién funcional so-
bre el tejido a nivel celular'*!>. Esta secuencia
explota el principio de los movimientos difu-
sos del agua libre inducida térmicamente, 1la-
mados movimientos «brownianos», segun los
cuales las propiedades difusivas de los tejidos
estan directamente relacionadas con la canti-
dad de agua intersticial libre y el grado de
permeabilidad’®. En las imagenes de difusion
por RM, el contraste de las imagenes se basa
en la intensidad de los movimientos micros-
copicos. Se agregan dos gradientes (gradien-
tes de difusién) antes y después de un pulso
de 180° para hacer una secuencia de pulso
sensible a la difusién. En el caso del giro es-
tacionario, el segundo gradiente sigue la eli-
minacién de fase del giro debido al primer
gradiente de difusion. En caso de giro en
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movimiento, la correccién del factor de poten-
cia serd incompleta, con la consiguiente pér-
dida de senal dentro del voxel”Y.

El mapa ADC es un modelo que expresa la
caida de la sefial con un valor b aumentado’,
permite un andlisis cuantitativo, medido en
milimetros cuadrados por segundo'®'. Esta
cuantificaciéon se muestra de forma paramé-
trica en un mapa de escala de grises, donde
las areas de difusion restringida aparecen
con un tono de gris mas oscuro (valores de
ADC mas bajos) y los tejidos con agua en
movimiento libre muestran tonos de gris mas
claros (valores de ADC mas altos)!®'. Sin em-
bargo, no existe un valor de corte del tumor
de ADC acordado que pueda usarse de ma-
nera confiable para determinar el ADC anor-
malmente bajo dentro de una lesiéon’. El
PI-RADS versién 2.1 sugiere un umbral de
750-900 mm?/s como valor de rango de ADC
que puede ayudar a diferenciar entre el tejido
prostatico benigno y maligno®.

El valor b es la medida de la fuerza y la du-
racion de los gradientes de difusiéon, que de-
termina la sensibilidad de la secuencia DWI
para identificar las zonas de mayor difusivi-
dad. En particular, el tejido tumoral tiende a
tener menos difusividad que el tejido normal
debido a su alta celularidad, motivo por el
cual se recomienda incluir un mapa ADC e
imagenes de alto valor b en la evaluacion del
cancer de prostata®’s.

En el cdncer de prostata, la arquitectura glan-
dular normal se altera donde los grandes es-
pacios intersticiales y las luces glandulares se
reemplazan por nidos de células tumorales y
estroma fibroso con la consiguiente reduccion
en los movimientos del agua libre®”. Por lo

tanto, la zona de senal de alta intensidad en
las imagenes DWI sugiere un cancer clinica-
mente significativo®’.

La zona de transicion y la zona periférica mues-
tran una estructura diferente, con abundantes fas-
ciculos compactos de musculo liso en la zona de
transicion y prevalencia de tejido glandular (apro-
ximadamente el 75% de la cantidad total de la
glandula) en la zona periférica®”. Esta arquitectu-
ra diferente también da como resultado una inten-
sidad de sefial DWI diferente, dependiendo de la
cantidad relativa de tejido glandular o estromal.
En particular, algunos adenomas podrian caracte-
rizarse por una alta intensidad de sefial en las
imégenes de RM ponderadas por difusién y un
bajo valor de ADC, similar al tumor. Lo anterior
refuerza la idea de que, para aumentar la precisién
en la evaluacion de DWI, esta debe incluir un
mapa de ADC y un alto valor b, de acuerdo con la
guia actual para la interpretacion de MP-MRI'M.,

PI-RADS

El alto valor b ha demostrado utilidad para
visualizar el cancer clinicamente significativo
mediante la preservacion de la intensidad de
la sefal solo en el drea altamente restringida,
especialmente para la lesiéon subcapsular o
aquellas localizadas en el dpice o la base de
la glandula®'?2. Hoy en dia, no existe un «valor
b alto» ampliamente aceptado, sin embargo,
la version PI-RADS 2.1 recomienda el uso de
al menos dos valores b diferentes: un valor b
de 1,000 s/mm y un valor b de 1,500 s/mm&%.

En el valor alto de b (= 1,500 s/mm), la inten-
sidad de la sefial del fondo normal del tejido
prostatico es baja, mientras que los canceres
clinicamente significativos demuestran una
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Ficura 1. A: mapa de imagenes ponderadas por difusion (DWI). B: coeficiente de difusion aparente (ADC) en paciente con cancer de
prostata escala 8 de Gleason. C: el analisis ADC muestra un valor minimo de 0.48 x 10, compatible con la clasificacion de Gleason.

alta intensidad de senal debido a la difusién
restringida. En comparacién, con un valor b
de aproximadamente 1000 s/mm, el tejido
prostatico normal puede mostrar una mayor
intensidad de senal, reduciendo asi la visibi-
lidad de los tumores!®!? (Fig. 1).

Propuesta diagnostica: medicion del
ADC y correlacion con la escala de
GLEASON

La evaluacion de la agresividad local por me-
dio de la escala de Gleason (GS) es el predictor
mads fuerte para la enfermedad localizada’. La
GS se basa en un sistema de clasificacion utili-
zado para determinar el grado de diferencia-
cién del cdncer de prostata que tiene en cuenta
uno de los cinco patrones histolégicos. Los pa-
trones mas comunes y los segundos méas comu-
nes identificados en la microscopia 6ptica se
suman para obtener la puntuacién de la GS (p.
€j., 3 + 4). Si se identifica un patrén tnico, su
numero se duplica para obtener el puntaje de
Gleason (p. €j., 4 + 4). En la préactica clinica, solo
los patrones 3, 4 y 5 se consideran relevantes y;,
por lo tanto, el puntaje mas bajo de la GS es 6

(es decir, 3 + 3) y el puntaje méximo es 10 (es
decir, 5 + 5). En general, se acepta que los can-
ceres de préstata con un puntaje de Gleason de
6 son altamente improbables de ser clinicamen-
te significativos, y se estdn manejando cada vez
maés con vigilancia activa'®.

Mas alla del andlisis comparativo con DWI, el
valor numérico del ADC_. ha demostrado
ser un marcador util de agresividad tumoral,
proporcionando informacién cuantitativa so-
bre las caracteristicas del tumor”!®>. Ademés,
la evaluacion de la agresividad local, por me-
dio de la GS, es el predictor mas fuerte de
enfermedad localizada®.

Por lo tanto, es de importancia clinica determi-
nar el grado de agresividad de los tumores ma-
lignos en la etapa mdas temprana posible, para
asi otorgar tratamiento oportuno y evitar de esta
forma procedimientos invasivos innecesarios.

MATERIAL Y METODO

Se realizo un estudio retrospectivo con los
siguientes criterios de inclusién: pacientes con
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sospecha clinica de cancer de prostata y APE
mayor de 4 ng/ml, no tener antecedente de
biopsia de prostata previa, resultado de PI-
RADS en MP-MRI de 4 y/o 5.

Los criterios de exclusién son: pacientes con
APE menor de 4 ng/ml, resultado de PI-RADS
en MP-MRI de 3 o menor, pacientes que no
acudieron o no se les realiz6 biopsia.

Con los criterios anteriores, se estudiaron un
total de 13 pacientes, a los cuales se les realiz6
MP-MRI con equipo 3.0T MRI Discovery
MR750 GE, usando una antena de superficie
abdominal de ocho canales; se adquirieron
imagenes potenciadas en T2 en los planos
axial, coronal y sagital y T2 axial fat sat, con
los siguiente pardmetros: rango TR/rango TE:
4500-5900/110-130, espesor de corte de 3 mm,
espacio entre cortes 3 mm, matriz 288 x 160 a
288 x 24, FOV 16 x 18 cm, secuencia con difusion
con parametros B de 1,000 y 1,500 con los
siguientes parametros: rango TR/rango TE,
4500/50, espesor de corte 3 mm, espacio entre
cortes 3 mm, matriz 88 x 128, FOV 16 x 18 cm,
asi como secuencias dindmicas poscontraste
rango TR/rango TE 4/1, espesor de corte de
3 mm, espacio entre cortes de 3 mm, matriz
192 x 192, FOV 32 x 34 c¢m, los mapas de ADC
fueron generados automdticamente en la
estacion de trabajo IntelliSpacePortal Version
10.1.1.21740, Philips Medical Systems Nederland
B.V. Se obtuvieron de acuerdo con los estdndares
minimos que han sido establecidos en la guia
de consenso PI-RADS v2.1°.

Unradidlogo certificado y con alta especialidad
en RM evalu las dreas que sugerian hallazgos
asociados a malignidad, clasificindolas de
acuerdo con el PI-RADS version 2.1°, en una
escala del 1 al 5, donde una mayor puntuacion

indica mayor probabilidad de céancer
clinicamente significativo. Posteriormente se
obtuvieron los valores cuantitativos de
ADC__ . Elradiélogo no conoce los resultados

de la biopsia.

Para la localizacion de las lesiones se
consideraron seis sextantes: base izquierda,
base derecha, glandula media izquierda,
glandula media derecha, dpice izquierdo y
apice derecho. Cada sextante también se
dividi6é en secciones anterior, posteromedial
y posterolateral’; se incluyeron los tumores
originados en la zona periférica. Estas
divisiones fueron consideradas segun el
sistema de reporte PI-RADS versién 2.1, con
el fin de localizar con precision los tumores
y lograr una mejor asociacién con los informes
histolégicos.

Los pacientes que obtuvieron un resultado
positivo en la MP-MR], es decir, aquellos don-
de se identific6 lesion y se otorgé puntuacion
de 4 (alta posibilidad de cédncer de prostata) o
5 (muy alta posibilidad de céncer), se some-
tieron a biopsia perineal guiada mediante fu-
sion de RM y ecografia con equipo ARTEMIS.
Se tomaron un méximo de 4 ntcleos de biop-
sia por area, lo que resulta en un maximo de
12 nicleos de biopsia obtenidos por paciente.

RESULTADOS

Durante el periodo comprendido entre marzo
y noviembre de 2020 se realiz6 MP-MRI a un
total de 13 pacientes, con edad entre 53 y 89
anos (media de 66 afos), de los cuales, a un
total de 3 pacientes se les otorgd diagndstico
por RM PI-RADS 4 y a un total de 10 pacientes
se les otorgo categoria PI-RADS 5.

95



Anales de Radiologia México. 2022;21

Ficura 2. A: mapa de imégenes ponderadas por difusion (DWI). B: coeficiente de difusion aparente (ADC) en paciente con cancer de
prostata escala 6 de Gleason. C: el analisis ADC muestra un valor minimo de 1.2 x 10, compatible con la clasificacion de Gleason.

Ficura 3. A: mapa de imagenes ponderadas por difusion (DWI). B: coeficiente de difusion aparente (ADC) en paciente con cancer de
prostata escala 9 de Gleason. C: el analisis de ADC muestra un valor minimo de 0.37 x 103, compatible con la clasificacion de Gleason.

Para la medicién cuantitativa se seleccion¢ el
area de interés (ROI) de acuerdo con el tama-
no de la lesiéon evaluada para obtener una
mediciéon lo mas precisa posible (Figs. 2-3).
Posterior a la toma de biopsia seis pacientes
tuvieron resultado de Gleason de 6 con valo-
res de ADC_. > 0.81 x 10°m?/s, tres pacientes
obtuvieron Gleason 7 con ADC . que varia
de 0.34 a 0.68 x 10° m?/s, un paciente tuvo
Gleason 8 con ADC_. 048 x 107 m?/s, dos
pacientes obtuvieron Gleason 9 y un paciente
obtuvo Gleason 10 con ADC . que varia de

0.2 a 0.51 x 10 m?/s, como se observa en la
tabla 1.

Se realiz6 anélisis estadistico mediante el
coeficiente de correlaciéon de Pearson, para
determinar la relaciéon que existe entre los
valores cuantitativos de ADC y la GS, ob-
servando una correlacion significativamen-
te estadistica de —0.80922 y un coeficiente
de determinaciéon de 0.65, lo que implica
que entre menor sea el valor de ADC es
mayor la probabilidad de detectar cancer de
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TaBLA 1. Evaluacion de pacientes

Paciente | PI-RADS ADC min Tamaiio
(x10° mm?) | ROI (mm?)
1 D 1.2 52 6

2 5 0.93 39 6
3 4 0.98 33.8 6
4 5 0.81 29.1 6
5 5 0.65 36 7
6 5 0.45 95 9
1 4 1.2 19.7 6
8 5 0.37 159 7
g 5 0.55 97 5
10 5 0.1 202 10
" 4 0.68 21.2 7
12 5 0.48 66 8
13 5 0.75 39.7 6

PI-RADS: sistema de informes e informacion de imagenes de prostata;
ADC: coeficiente de difusion aparente; ROI: area de interés.
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Ficura 4. Correlacion entre el valor del coeficiente de difusion
aparente (ADC) y la escala de Gleason.

mayor agresividad, como se observa en la
tigura 4.

DISCUSION

En el presente estudio se observé que los valores
de ADC muestran una correlaciéon negativa con
la GS; esta escala es uno de los factores

prondsticos mds importantes para estratificar a
los pacientes con céncer de prostata, ya que
indica el grado de diferenciacion glandular y
estromal en las lesiones invasivas'®; por lo que
se asocia significativamente con la supervivencia
de los pacientes®. Es necesario discriminar el
cancer de prostata clinicamente insignificante
(GS 6 e inferiores), que en casi todos los casos
se trata suficientemente con prostatectomia
radical, de los clinicamente significativos con
valor de 7 o superiores, los cuales tienen
posibilidad de recurrencia y metéastasis>.
Predecir la GS de forma no invasiva mediante
MP-MRI de proéstata podria ser crucial para
determinar un tratamiento mds oportuno sin
necesidad de esperar resultados de biopsias'”®.

En afios recientes se ha repostado que los
valores de ADC se correlacionan con el grado
histolégico de varios tumores malignos,
encontrando que los valores bajos de ADC
tienden a correlacionar con tumores de alto
grado, tal como se establece en el estudio de
Manetta et al”. Se ha sugerido que el tejido
celular denso y el espacio extracelular reducido
pueden restringir el movimiento de las
moléculas de agua, lo que resulta en disminucién
de los valores de ADC™. Asimismo, es posible
que los valores de ADC disminuidos en el
grupo de la escala de Gleason mas alto fueron
resultado del movimiento restringido de las
moléculas de agua debido al aumento de la
celularidad tumoral”'?13, Sungmin et al. y Lopes
Dias et al. muestran rangos similares a los
obtenidos en nuestro estudio, sin embargo, sus
resultados fueron obtenidos tras prostatectomia
radical. Nuestro estudio tiene la ventaja de que
se realiza en pacientes antes de la biopsia de
prostata; asi mismo, posibilita distinguir
pacientes con céncer clinicamente significativo
de los clinicamente no significativos.
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Nuestro estudio tiene algunas limitaciones.
En primer lugar, es retrospectivo. En segundo
lugar, el nimero de pacientes con resultado
de Gleason 6 o mayor es relativamente bajo y
la relacion entre el valor numérico de ADC y
la GS puede resultar variable; se puede reali-
zar una serie mas grande para verificar nues-
tros resultados. En tercer lugar, estos
resultados solo se aplicaron a los tumores pe-
riféricos; hay que tener en cuenta que los tu-
mores de la zona transicional muestran un
comportamiento distinto, por lo que se debe
realizar un estudio especifico.

CONCLUSION

El cancer de préstata clinicamente significati-
vo mostré valores mas bajos de ADC en com-
paracién con el cédncer no significativo,
mostrando una correlaciéon negativa con la
escala de Gleason. Lo anterior sugiere que la
medicién cuantitativa del valor de ADC eva-
lda de forma no invasiva la agresividad del
cancer de prostata, siendo significativamente
predictivo; lo que puede contribuir a mejorar
las estrategias de diagndstico y manejo del
cancer, reduciendo los tiempos entre diagnds-
tico y tratamiento, asi como disminuir la can-
tidad de eventos invasivos en los pacientes.
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RESUMEN

Objetivo: Determinar la validez de la mamografia y ultrasonido para el diagndstico de
cancer de mama comparado con el resultado histopatolégico en las pacientes que acuden
al Centro Médico Nacional 20 de Noviembre durante los afos 2015 al 2019.
Material y métodos: Se realizé un estudio de validaciéon de prueba diagndstica, confor-
mado por 551 mastografias y ultrasonidos de pacientes categorizadas como BI-RADS 4
(A, By C)y 5y secompard con el resultado de la histopatologia de biopsia core como
prueba de oro, en los afos 2015 al 2019. Resultados: El 72.78% tuvieron de 35 a 64 anos.
El 51.54% fueron diagnosticadas con resultado histopatolégico maligno y el 48.46% tuvie-
ron resultados de benignidad. El 26.77% de la categoria 4A, presenté malignidad en el
resultado histopatolégico; 4B 46.27%; 4C 86.36% y 5 96.88%. Especificidad (E) y valor
predictivo positivo (VPP) para BI-RADS: 4A (E: 45.69%; VPP: 26.77%), 4B (E: 53.04%; VPP:
46.27%), 4C (E: 95.51%; VPP: 86.36%) y 5 (E: 99.25%; VPP: 96.88%). Conclusién: La apli-
cacion de las categorias del BI-RADS mediante mamografia y ultrasonido presentan alta
E y VPP para el diagnéstico de lesiones sospechosas de cancer de mama, incrementando-
se sucesivamente 4A, 4B, 4C y 5.

Palabras clave: Cancer de mama. Mamografia. Ultrasonografia. Histopatologia.
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ABSTRACT

Objective: To determine the validity of mammography and ultrasound for the diagnosis
of breast cancer compared with the histopathological result in patients who attend the
National Medical Center “November 20” during the years 2015 to 2019.
Material and methods: A diagnostic test validation study was carried out, consisting of
the patients categorized as BI-RADS 4 (A, B and C) and 5 in ultrasound and mammogra-
phy compared with the result of the core biopsy histopathology as gold test, in the years
2015 to 2019. Results: 72.78% were between 35 and 64 years old. 51.54% were diagnosed
with a malignant histopathological result, and 48.46% had benign results. 26.77% of cate-
gory 4A presented malignancy in the histopathological result, 4B 46.27%, 4C 86.36% and
5 96.88%. Specificity and PPV for BI-RADS 4A (E: 45; 69%, PPV: 26.77%), 4B (E: 53.04%,
PPV: 46.27%), 4C (E: 95.51%, PPV: 86.36%) and 5 (E: 99.25%, PPV: 96.88%). Conclusion: The
application of the BI-RADS categories by mammography and ultrasound show high spe-
cificity and positive predictive value for the diagnosis of suspicious breast cancer lesions,
increasing successively from 4A, 4B, 4C and 5.

Keywords: Breast neoplasms. Mammography. Ultrasonography. Histopathology.

KEY POINTS desarrollo, con un 13% (788,000) y 11%

(883,000) respectivamente, pero la mayoria de
las muertes se dan en paises de bajos ingre-
sos, en donde el diagnostico se realiza en eta-
pas muy avanzadas de la enfermedad'. En
México existen 27.283 mujeres con diagnodsti-
co de esta neoplasia, registrdindose 6.884
muertes en el 2018

— La aplicacién de las categorias del BI-
RADS (Breast Imaging Reporting and Data
System) son ttiles para el diagndstico de
cancer de mama.

— La asociacion de mamografia y ultrasoni-
do incrementa la sensibilidad diagndstica
del cdncer de mama.

— El andlisis estandarizado de las caracteris- Actualmente es posible detectar lesiones pe-

ticas por imagen de las lesiones mamarias quenas e incipientes y determinar su proba-

evita biopsias innecesarias. bilidad para malignidad, donde los métodos

de imagen juegan un papel primordial®, el

INTRODUCCION

Segtn la Organizacion Mundial de la Salud
(OMS), cada ano se detectan 1.7 millones de
nuevos casos de cancer de mama, esta cifra
corresponde al 25% de todos los casos de can-
cer, y fallecen 458,000 personas por esta cau-
sa. Actualmente, la incidencia de este tipo de
cancer es similar en paises desarrollados y en

Colegio Americano de Radiologia cre6 un
sistema denominado BI-RADS (Breast Ima-
ging Reporting and Data System) para estable-
cer una interpretacion de imagen comuin por
parte de los médicos, facilitar el seguimiento
de casos sospechosos y decidir sobre las op-
ciones de tratamiento, este puntaje sigue
siendo la escala mds importante para prede-
cir el diagnodstico de cancer mejorando el
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valor predictivo positivo (VPP) de la biopsia
de mama*.

Una de las principales herramientas en la lu-
cha de esta batalla es la mamografia; se ha
demostrado que la mamografia de screnning
en mujeres mayores de 40 anos puede detec-
tar cancer de mama temprano y disminuir la
mortalidad por esta neoplasia en mas del
30%. Sin embargo la mamografia es una prue-
ba imperfecta y estd especialmente limitada
por el tejido mamario denso que puede en-
mascarar un tumor subyacente por lo tanto,
disminuye la sensibilidad, se conoce que en
mujeres con mamas que presentan una com-
posicion de tejido heterogéneamente denso
sufre una disminucion de la sensibilidad has-
ta del 70% y mamas extremadamente densas
hasta del 40%, pudiendo asociarse a falsos
negativos; en este caso la asociaciéon con el
ultrasonido ha demostrado incremento en la
sensibilidad, identificando ganglios con ca-
racteristicas sospechosas y pequefios canceres
invasivos oscurecidos por la superposicion de
tejidos en la mamografia. Zonderland et al.
obtuvieron una sensibilidad combinada del
91% y una especificidad (E) del 98% para la
deteccion del cancer de mama3®.

El BI-RADS contiene siete categorias que van
de 0 a 6, asignando a las lesiones sospechosas
de malignidad la categoria 4 y 5 en funcién
de los hallazgos por mamografia, ultrasonido
y resonancia magnética. La categoria 4 se di-
vide en 4A (sospecha leve de cancer de mama,
VPP entre > 2 y 10%), 4B (sospecha modera-
da, con un VPP entre > 10 y 50%) y 4C (alta
sospecha, VPP entre > 50 y < 95%)°. Una
calificacion de 4 o 5 requiere de toma de biop-
sia y actualmente se recomienda reali-
zar biopsias con aguja de corte, también

conocidas como biopsias trucut, debido a que
permite establecer diagnéstico histologico
con los beneficios de ser un procedimiento
que ofrece una muestra representativa del
tejido, permitiendo establecer un diagnoéstico
certero de la lesion*.

En el mundo se gastan millones de délares de
los sistemas de salud en biopsias de lesiones
benignas, de aqui surge la necesidad de eva-
luar de forma mas simple y estandarizada las
caracteristicas por imagen de malignidad y
su VPP (Figs. 1-2).

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio de validacién de prueba
diagnostica. El universo incluy6 551 pacien-
tes, las cuales tenian tanto mastografia como
ultrasonido, categorizadas en el sistema BI-
RADS 4 (A, By C) y 5 y resultado de histo-
patologia, registradas en los afos 2015 al 2019
en la base de datos del Centro Médico Nacio-
nal 20 de Noviembre.

No se incluyeron pacientes con tumores me-
tastdsicos a mama o estudios incompletos o
con técnicas inadecuadas.

Los estudios fueron interpretados por un ra-
didlogo con subespecialidad en mama con 40
anos de experiencia, se usé un equipo de ul-
trasonido marca Aloka Prosound alfa 6, y un
mamografo marca Lorad Selenia.

Las variables incluidas en el estudio fueron:
edad, mamografia, ultrasonido y resultado
del estudio histopatologico; se utilizaron
estadisticos de prueba diagndstica en tablas
de 2 x 2, E, VPP y valor predictivo negativo,
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TaBLA 1. Caracterizacion de las pacientes segan edad. Centro Médico
Nacional 20 de Noviembre, Instituto de Seguridad y Servicios
Sociales de los Trabajadores del Estado, México, 2020

T

Edad (afios)* 16-19 4 0.73
20-34 14 2.54
35-64 401 72.78
65-93 132 23.96

*Media: 55.4 + 11.75.

razones de verosimilitud positivas y negati-
vas, test de Youdem, indice de kappa de Co-
hen y curvas ROC.

Una vez aprobado el protocolo por el comité
de ética e investigacion de la institucion, se
procedi6 a seleccionar a los participantes de
la base de datos del sistema de manera alea-
toria, al no tener presente a los sujetos de
estudio, ya que se trata de base de datos an-
teriores, no existen riesgos inherentes a la in-
vestigacion y se revoco la necesidad de firma
de consentimiento informado.

Toda la informacién obtenida fue custodiada
por los autores del proyecto para los fines
pertinentes, teniendo acceso tinicamente las
personas implicadas directamente en la in-
vestigacién y se manejé toda la informacién
de manera confidencialidad en cada una de
las fases.

RESULTADOS

A continuacién se presentan los resultados de
la investigacion, en la que participaron 551
pacientes (Tabla 1).

El 72.78% de las pacientes fueron adultas
(35-64 anos), seguidas de las adultas mayores

Ficura 1. Mastografia unilateral derecha donde se observa
microcalcificaciones finas pleomorfas de distribucion lineal,
asociadas a retraccion y engrosamiento del complejo areola-
pezon. Clasificacion BI-RADS 4B.

Ficura 2. Mastografia unilateral derecha donde se observa
nodulo irregular, de margenes espiculados, hiperdenso, asociado
a retraccion y engrosamiento del complejo areola-pezon.
Clasificacion BI-RADS 5.

(65-93 anos) con el 23.96%, las adolescentes
(16-19 afos) y adultas jovenes (20-34) alcanza-
ron el 3.27% (Tabla 2).

Del total de pacientes (551), el 51.54% (284
pacientes) fueron diagnosticadas como ma-
ligno en el resultado histopatolégico; la ca-
tegoria BI-RADS 4B fue la mas frecuente
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TaBLA 2. Caracterizacion de la poblacion segin categorias BI-RADS 4 (A, By C) y 5 por mamografia y ultrasonido y resultado histopatoldgico para el
diagnéstico de cancer de mama. Centro Médico Nacional 20 de Noviembre, Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Trabajadores del Estado,

México, 2020

f (284) % (51.54)

Histopatologia

e T e 7w T

BI-RADS 4A 53 (9.62)
4B 93 (16.88)
4C 76 (13.79)
5 62 (11.25)

BI-RADS: Breast Imaging Reporting and Data System.

TaBLA 3. Prevalencia de malignidad segin categorias BI-RADS 4 (A, B
y C) y 5 por mamografia y ultrasonido y resultado histopatoldogico para
el diagnostico de cancer de mama. Centro Médico Nacional 20 de
Noviembre, Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los Traba-
jadores del Estado, México, 2020

Histopatologia

Benigno

BI-RADS  4A 53 26.77 145 73.23
4B 93 46.27 108 53.73

4C 76 86.36 12 13.64

5 62 96.88 2 3.13

BI-RADS: Breast Imaging Reporting and Data System.

(16.88%), seguida por la 4C (13.79%), la ca-
tegoria 5 alcanz6 el 11.25%. En el 48.46%
tuvieron resultados de benignidad en el exa-
men histopatolégico, la categoria 4A presen-
t6 la mayor frecuencia de benignidad
(26.32%). Del total de pacientes la categoria
4B del BI-RADS fue la mdés frecuente
(36.48%), seguida de la 4A (35.93%). Las di-
ferentes categorias y clasificaciones presen-

tan diferencias significativas entre ellas
(p = 0.000) (Tabla 3).

Los porcentajes de malignidad en las catego-
rias del BI-RADS alcanzaron el 96.88% en la
5, seguido de la 4C (86.36%) y 4B y A (46.27
y 26.77% respectivamente) (Tabla 4).

f (267) % (48.46) f (551) % (100)
145 (26.32) 198 (35.93) 0.000
108 (19.60) 201 (36.48)
12 (2.18) 88 (15.97)
2 (0.36) 64 (11.62)

TaBLA 4. Validez de las categorias BI-RADS 4 (A, By C) y 5 por
mamografia y ultrasonido para el diagnéstico de cancer de mama
comparada con resultado histopatoldgico. Centro Médico Nacional 20
de Noviembre, Instituto de Seguridad y Servicios Sociales de los
Trabajadores del Estado, México, 2020

L w s e 5

Especificidad (%) 4569 53.04 9551 99.25
indice de validez (%) 3176 4183 6007 59.35
Valor predictivo + (%) 26.77 4627 8636  96.88
Valor predictivo — (%) 3456 3898 55.08  54.41
indice de Youden -03 014 022 021
Razon de verosimilitud + 0.34 0.7 5.95 29.14
Razén de verosimilitud — 1.78 1.27 0.77 0.79

BI-RADS: Breast Imaging Reporting and Data System.

En la evaluacion del BI-RADS 4 (A, By C) y 5
por mamografia y ultrasonido para el diagnés-
tico de cadncer de mama comparada con resul-
tado histopatologico, la E y el VPP se incremen-
ta sucesivamente desde 4A (45; 69-26.77%),
4B (53.04-46.27%), 4C (95.51-86.36%) 'y
5 (99.25-96.88%) respectivamente. En la razén de
verosimilitud + igualmente se incrementa des-
de la categoria BIFRADS 4 A hasta la 5 (0.34-29.14).

DISCUSION

La posibilidad de distinguir las lesiones be-
nignas de las malignas antes del tratamiento
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definitivo es de suma importancia; es asi que
los resultados obtenidos en esta investigacion
concuerdan con la literatura internacional, al
encontrar que el diagndstico de céncer de
mama es més frecuente conforme asciende la
clasificacién propuesta por el BI-RADS, alcan-
zando casi un 96% de resultados malignos
en las pacientes con categoria 5 con un VPP
de 96.88%.

Desde hace poco més de una década que se
sabe de la importancia de la estandarizacion
del sistema BI-RADS, para crear un criterio
normado de informes y un lenguaje comun
entre patélogos y médicos tratantes, lo que
no solo se ha traducido en una mejor
comunicacion entre estos, sino en un mejor
manejo de los pacientes. En este sentido, el
Colegio Americano de Radiologia ha esta-
blecido directrices para el seguimiento de
los informes imagenol6gicos BI-RADS; estas
incluyen el calculo del VPP y el seguimien-
to de la histologia benigna y maligna, con-
siderdndose como criticos para la deteccion
precoz de cancer de mama®. En esta
investigacion los resultados de E y VPP se
incrementan sucesivamente desde 4A (45;
69-26.77%), 4B (53.04-46.27%), 4C (95.51-
86.36%) y 5 (99.25-96.88%) respectivamente,
demostrando que la probabilidad de un
diagnoéstico maligno se incrementa de forma
ascendente desde la categoria 4A hasta la 5.
En el estudio de Procaci et al. se incluyeron
11 estudios, observando que los VPP varia-
ron respectivamente entre el 0y 8%, el 4 y
62%, y el 54 y 100% para BI-RADS categorias
3,4y5.

Entre las limitaciones del presente estudio se
encuentra que no se incluyeron las categorias
del BI-RADS de 0-3 y 6, al ser un hospital de

referencia regional donde la mayoria de las
pacientes son referidas para confirmacion del
diagnostico por sospecha de cdncer de mama
o en su defecto ya se encuentran recibiendo
tratamiento oncologico.

Los resultados obtenidos pueden extrapolarse
a la poblaciéon de pacientes que acuden al
Centro Médico Nacional 20 de Noviembre, y
quizd a otras poblaciones similares, sin em-
bargo, se deberian realizar estudios multicén-
tricos en hospitales de similares para tener
informacién mdas completa de las categoriza-
ciones en BI-RADS 4 y 5.

Se espera que los resultados encontrados sean
de relevancia para crear protocolos de mane-
jo y seguimiento para las mujeres que presen-
ten lesiones de mama con sospecha de cancer
que requieran biopsia para su correlacion
histopatolégica.

CONCLUSION
La aplicacién de las categorias del BI-RADS
mediante mamografia y ultrasonido presenta

alta E y VPP para el diagndstico de lesiones
sospechosas de cancer de mama.
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A software tool based on quantitative methods for

the analysis of bone gammagrams
Software basado en metodos cuantitativos para analizar
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ABSTRACT

Objectives: We introduce a software tool to optimize the visualization of bone gamma-
grams, with the aim of differentiating (substantially) the pathologies from the radiotracer
accumulation. The main objective of the mentioned software tool is to determine the pres-
ence of early-stage metastatic disease. The software contains routines capable of finding
other types of anomalies and bone pathologies. Materials and methods: We analyzed a
sample of 43 whole-body bone gammagrams, diagnosed with prostate cancer with ages
ranging from 23 to 87 years (with a mean age of 55 years). We use several quantitative
methods, such as histograms analysis, to analyze the gammagrams in gray tones.
Results: Our proposed software is friendly, practical, and based on methods statistically
robust, suitable for critical cases. We obtained optimal results in the search of degenerative
changes, infections, or malign bone anomalies. Conclusions: The gray tone values in a
bone gammagram depend on the bone health, with low order gray tones (around 20) cor-
responding to a healthy bone whereas values larger than 50 indicate the presence of bone
disease. The gray tones distribution (besides their location) in the bone system is consid-
ered by the software for determining the bone disease type in the analyzed image.

Keywords: Bone gammagram. Bone metastatic disease. Digital image processing. Gray
tones histogram.
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RESUMEN

Objetivos: Introducimos un software para optimizar la visualizacién de gammagramas
6seos, con el objetivo de diferenciar las patologias de la acumulaciéon de radiotrazadores.
El objetivo principal de la herramienta informdtica mencionada es determinar la presen-
cia de enfermedad metastésica en estadio temprano. El software contiene rutinas capaces
de encontrar otro tipo de anomalias y patologias 6seas. Materiales y métodos: Analiza-
mos 43 gammagramas de cuerpo entero, diagnosticados de cdncer de préstata con edades
comprendidas entre los 23 y los 87 afios (con una edad media de 55 anos). Utilizamos
varios métodos cuantitativos, como el analisis de histogramas, para analizar los gamma-
gramas en tonos grises. Resultados: Nuestro software es amigable, prictico y se basa en
métodos estadisticamente robustos, adecuados para casos criticos. Obtuvimos resultados
Optimos en la bisqueda de cambios degenerativos, infecciones o anomalias dseas malig-
nas. Conclusiones: Los tonos gris en un gammagrama dependen de la salud, con tonos
grises de orden bajo (alrededor de 20) correspondientes a un hueso sano, mientras que
valores mayores a 50 indican la presencia de enfermedad 6sea. La distribucién de los
tonos grises (ademds de su ubicacién) en el sistema 6seo es considerada por el software
para determinar el tipo de enfermedad 6sea en la imagen analizada.

Palabras clave: Gamagrama 6seo. Metastasis 0sea. Procesado digital de imagenes. Histo-

grama de tonos de gris.

INTRODUCTION

The bone scintigraphy is the most wide-
ly-known technique used in the analysis of
medical images to evaluate the spread of bone
metastatic disease. In the case of breast can-
cer, the published data varies in terms of sen-
sitivity and specificity between the reported
ranges from 62 to 100% in sensitivity and 72
to 100% in specificity'?, even considering the
influence of degenerative changes, infections,
and fractures in producing false positives,
dropping the efficiency of this type of diag-
nosis. In general, in a bone gammagram im-
age, the gray tone values are low, causing the
contrast to be inadequate for visual analysis,
since the higher gray tones correspond to the
bladder or a place where the radiotracer has

been injected, reaching in some cases the val-
ue 1024. This inconvenience and the osteo-
blastic activity imply a concentration caused
by several causes, not necessarily a metastat-
ic disease, hindering differentiating a meta-
static disease from another anomaly or
pathology.

In this work, we describe software based on
quantitative methods to determine both be-
nign and malign anomalies, with the aim of
increasing the diagnosis accuracy. The soft-
ware operation is based mainly on the anal-
ysis of gray tones in a region of interest (ROI)
of a bone gammagram. The technique is
based on the principle of the absence of ra-
diotracer absorption in a ROI of a healthy
bone system. Hence, every analyzed region
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should have the same gray tone value (ideal
gray tone) given that the gamma camera de-
tects the presence of radiotracer in the bones,
and if it is not detected, the all the ROI
should display the same intensity. Every dif-
ference, despite its size regarding the ideal
gray tone, would suggest the presence of an
anomaly or pathology such as metastatic
disease, osteoporosis, or a benign abnormal
concentration.

MATERIALS AND METHODS

Our research on medical images based on
nuclear medicine techniques started in 2015.
We set as our goal analyzing the feasibility of
increasing the diagnostic efficiency of bone
gammagrams. To that aim, we started exam-
ining ten bone gammagrams from diseased
patients diagnosed with prostate cancer’. In
this work, we conclude that the gray tone
value of healthy bones is low, between 20 and
30, with this value increasing only in the
presence of an anomaly in the bone.

The 43 analyzed gammagrams were provid-
ed by the Department of Nuclear Medicine at
Centro Médico Nacional “La Raza” where an
analytic observational, retrospective, and an-
alytic study was conducted from January 1 to
December 31, 2015*. During this period, we
conducted a statistical diagnostical study us-
ing a sample of 138 patients with prostate
cancer with ages ranging from 47 to 85 years
old (with a mean age of 68.5 years). The pa-
tients” disease diagnoses were carried out us-
ing both the Gleason classification and bone
gammagrams’. From the latter, we detected the
presence and/or absence of bone metastatic dis-
ease from a visual inspection, performed for

comparative purposes in our proposal of the
diagnostic software.

The bone gammagrams were obtained after
administrating 25 mCi intravenous doses of
the 99mTc-MDP radiotracer, and 2 1 of water
previous to the images capture. Two hours
later, a radiopharmaceutical was administrat-
ed to the patients, and a whole-body scans
were carried out with a dual-head MEDISO
INTERVIEW XP Gamma camera VERSION
1.05014 with a LEHR collimator and a veloci-
ty of 12 cm/min in anterior and posterior
projections. The bone gammagrams were
subsequently visually analyzed by three spe-
cialists of the Nuclear Medicine department
independently. The obtained diagnoses were
used as a reference during our research in the
software development and testing.

Out of the 138 analyzed bone gammagrams,
43 were whole-body scan type. The latter was
set as the maximal sample of optimal gamma-
grams for our sample, considered to carry out
our research based on the proposed software.
To analyze the bone gammagrams and visu-
alizing the ROI’s, the images were used in
their original DICOM format, without being
modified. We directly analyzed the “raw data”
from the image file (“raw” DICOM images).

We performed a segmentation procedure us-
ing the software in the regions of interest
(ROIs). We selected the region to be segment-
ed in terms of the bone to be analyzed. For
the sake of determining the presence of met-
astatic disease, we segment the bone system
in five regions having a larger probability of
metastatic disease occurrence, namely: skull,
shoulders, thorax, scapula, and pelvis.
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As we have previously mentioned, the software
is capable of finding pathologies different than
a metastatic disease, using two techniques:
pixels switch-off and a comparison method.
The pixels switch-off is indeed based on set-
ting a black tone to the pixels where a substi-
tution is performed, “switching-off” the pixel.
This process is carried out by the software
substituting by zero (“switching-off”) all the
pixels with values lower or equal than a
threshold value proposed by the user. Such a
threshold can be arbitrarily selected, which
posterior a previous practice using the soft-
ware, we conclude it is lower or close to the
ideal value mentioned in the introduction.
The threshold value is increased by a unit
until the bone or both bones in the case of the
limbs are simultaneously switched-off if they
are healthy. If the bone displays a completely
black appearance in contrast to the other one,
the one with values different from zero will
be considered to have an anomaly.

The search for bone anomalies or pathologies
different than a metastatic disease is carried
out by the software by segmenting the region
of the bone where the patient reports pain or
discomfort is located. In the case of upper or
lower limbs, the software will perform the
segmentation of the region containing both
left and right limbs. In the case of an arbitrary
bone, it suffices to perform the segmentation
of the region containing the whole bone due
to the quasi-symmetric property of the bone
system, with the aim of applying a compara-
tive method based on the comparison of the
pixels substitution in both sides, left and right.
To this aim, the images are displayed follow-
ing this criterion: a pair of bones is chosen,
for example, the femur, and the software pro-
ceeds to switch-off the image pixels, setting
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FiGure 1. Visual interface to substitute by zero the pixels in the ROI.

to zero the image pixels below the given
threshold value. Such a value is subsequently
increased by a unit until both bones are al-
most simultaneously switched-off in the case
of healthy bones. If one bone is switched-off
before its counterpart, it is suggesting the
presence of an anomaly (Fig. 1).

An advantage of the simultaneous use of
these two methods is given by the possibility
to find the geometry and location of the on-
going bone anomaly. In figure 1, we show the
application of the method to perform the sub-
stitution of the skull pixels values. Using the
right-most top bar, the high gray tone values
are replaced by zeros, and the bottom bar
allows us to replace the low gray tones by
zero. The value 22 observed at the right side,
indicates values lower or equal to 22, previ-
ously substituted by zeros, and seen in the
ROI in black inside and outside the skull. In
the left panel of figure 2, we show three an-
alyzed ROIs. In the right panel of the figure 2,
we observe the anomalies found using both
methods simultaneously, namely, pixel substi-
tution and comparison of the skull region and
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A .

FiGuRre 2. Show three bone benign anomalies obtained by
applying substitution and comparison methods in three regions.
A-B: for the skull. C-F: for the lower limbs.

two lower limbs, displaying the position and
extent of the bone anomalies obtained by ap-
plying the procedure in figure 1.

Regarding figure 2B, we found in the litera-
ture a method giving identical results to the
method reported by us. We obtained results
by applying such a method, using two gam-
magrams with different radioactive tracers
for the same patient. The obtained gamma-
grams were subsequently subtracted from
each other®. This method represents a risk for
the patient’s health as well as being more
time-consuming and expensive. We use the

knowledge of the observed image gray tones
to determine whether the anomaly is benign
o malign, as well as to determine the stage of
metastatic disease, as we will see in the fol-
lowing.

RESULTS

We proceeded to optimize the software de-
voted to analyzing bone gammagrams to
search for metastatic disease with the aim of
applying it in the detection and diagnosis of
early-stage metastatic disease.

Detection of ongoing metastatic
disease

We used a sample of 43 gammagrams, and
we analyzed each one in five ROIs. We per-
formed a statistical process to create the
gray tone intervals that gave place to the
interval tables used to visualize the ROIs in
color and subsequently determine the stage
of the bone metastatic disease, where each
ROI (skull, shoulder, thorax, scapula, and
pelvis) has a high probability of developing
bone metastatic disease. Subsequently, we
computed the mean and standard deviation
of the minimum and maximum values
found in each ROI of the sample, separating
healthy and metastatic disease cases accord-
ingly. From the mean and standard devia-
tion values, we built the gray tone intervals
of the sample constituted by 43 skulls. This
procedure was repeated with the four re-
maining ROIs. To separate healthy bones
from those with metastatic disease, we used
the diagnoses provided by three specialists
at “Centro Médico la Raza” at IMSS, that
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performed a visual inspection of the bone
gammagrams.

The proposed software uses the minimum
and maximum gray tones of the five ROIs in
each gammagram to determine the stage of
the metastatic disease, considering that a
bone without osteoblastic activity will not ab-
sorb the radiotracer, and hence the corre-
sponding gray tone should be zero. However,
in the bones natural processes, regeneration
is constantly occurring causing radiotracer
absorption leading to non-zero gray tone val-
ues. This depends critically on the patient’s
age, race, gender, used radiopharmaceutical
type, scan velocity, etc. In the case of a single
patient, the absorption of the radiotracer, as
well as the minimum and maximum gray
tones of each ROI will be unique. For a given
sample of patients (as for different ROIs) such
values will form an interval since every pa-
tient’s bone will not display the same gray
tones. We performed the segmentation of
each ROI intending to obtain the different
gray tones intervals, considered for the assig-
nation of the seven colors (false color), assign-
ing different colors for each region and hence
differentiating healthy cases from infiltrated
ones for RO, easing the diagnostic’.

For illustration purposes, we show the anal-
ysis of a subsample of ten skulls free from
metastatic disease and healthy (considering
any other pathology) to determine the gray
tone intervals as shown in table 1. The mini-
mum value corresponds to the lowest value
found in each skull, the maximum value 1
corresponds to the gray tone value found by
switching-off a given skull region set as a
reference, the maximum value 2 corresponds
to the highest gray tone found in each skull.

Table 1. Reported values for our sample of ten healthy skulls

Maximum Maximum
value 1 value 2
1 9 30 34

2 13 M 44
3 15 56 60
4 17 32 39
5 15 47 56
6 12 43 43
7 10 38 38
8 15 51 54
9 13 38 41
10 16 48 55
Mean value 135 42.4 46.4
Standard 2.2 9.0 11.0
deviation

We consider the process to determine the
gray tones as a measurement and the stan-
dard deviation (st) as the mean value uncer-
tainty (value + st). We generated ten intervals
with the data shown in table 1 as follows: The
first interval was created to color with only
one color the image background. Such value
is obtained by subtracting the mean value in
the second column of the table to the corre-
sponding standard deviation finally, subtract-
ing a unity to color only the background. The
second interval is computed considering the
mean value plus its st. Hence, the latter inter-
val ranges from 11 to 16. Such interval is con-
sidered as + st of a measurement. Thus, any
healthy skull will have its lowest gray tone
between 11 and 16.

We assign the color to each shown interval
using table 2, and we display such values in
table 3. We used table 1 to apply color to the
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Table 2. Built intervals with the values shown in table 1

1 0 10
2 " 16
3 17 32
4 33 57
9 58 124
6 125 191
7 192 255

Table 3. Assigned color intervals in terms of the minimum values of
the histogram

Interval Maximum Assigned
Number Value color
1 0 min

Blue
2 min + 1 max Royal Blue
3 max + 1 max + 11 Green-Blue
4 max + 12 max + 27 Green
5 max + 28 255 Yellow-Green

skull in figure 3A and using similar tables for
the non-healthy and infiltrated skulls in
tigures 3B-C.

A remarkable advantage of the proposed
technique is that it requires only one “calibra-
tion” to visualize similar ROIs with ongoing
metastatic disease in colors (false color). The
software uses five tables, each one for a dif-
ferent ROI, from which an arbitrary bone
gammagram can be analyzed. A disadvan-
tage is given by the software requirement of
a large number of gammagrams to ensure
reliable color assignation for calibrating the
routines in our proposal. For our work pur-
poses, we calibrated the software using only

43 gammagrams, with only ten correspond-
ing to healthy skulls. Hence, larger gamma-
gram samples are required to improve the
software.

Search of early-stage metastatic
disease

The technique described in this section is in-
tended to visualize ROIs with early-stage
metastatic disease in colors to allow the spe-
cialist to determine if the observed color is
different from the corresponding of a healthy
bone and hence diagnose the stage of the
metastatic disease. Subsequently, the special-
ist will decide whether to ask for additional
studies or not or if the diagnosis can be in-
ferred and thus take the pertinent actions,
given the functionality of the software to as-
sist the specialist in making a decision rather
than performing a diagnostic (Fig. 4).

After a thorough analysis of the stressed
arguments in the previous sections, we
developed a method to help to visualize the
early-stage metastatic disease in bone gam-
magrams, contributing to this problem solu-
tion. Our proposal is based on the gray tones
histogram observation of the analyzed ROL
An advantage of this modality is that only
one gammagram is required instead of a
large sample. A segmentation procedure is
performed to the bone gammagram in six
regions: skull, shoulders, thorax, vertebral
spine, scapula, and pelvis, since each region
displays different histograms and it is not
possible to group all the regions for analysis.
In these six ROIs healthy bones have bimodal
gray tones histograms, showing two minima
(Fig. 4B). Such a feature eases the selection of
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Ficure 3. Three different skulls illustrating the application of false color to optimize the visualization of anomalies. A: show ideal case.

B: show a non-ideal case. C: show an infiltrated case.

‘ Gray
Imm IMax 50Tone
o % Gray
20 40 70 Tone

Ficure 4. A-C: show skulls in free of metastatic disease, and with early-stage metastatic disease. B-D: show their corresponding

histograms (right panels).

only two intervals to visualize a ROI free
from metastatic disease. Hence, in this partic-
ular case, two colors are sufficient to visualize
the ROL: from 0 to min and from min + 1 to
max. However, considering that a given ROI
can have metastatic disease, it is necessary to

add color indicating early-stage metastatic
disease. The minimum gray shown in Fig. 4B
by a red line in the left, separates the dark
background from the rest of the image. In the
case of a healthy skull, the maximum image
gray tone will be lower than 50, and the right
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hlﬂﬁequency

Figure 5. A: a skull with a degenerative disease. B: the corresponding histogram. We draw special attention to the distance increase
between both minima and their shift to the right.

-
-

Ficure 6. A-C: two skulls: a healthy one and with metastatic
disease. B-D: before and after applying false colors.

end of the histogram will rapidly drop to
zero. In this particular case, three intervals
are sufficient. Hence, three colors are enough
and thus three colors for visualizing the ROL
from 0 to min, from min + 1 to max, and from
max to max + 1 and beyond (Fig. 5).

To add color to the ROI it suffices to select
only the two observed minima in the histo-
grams, from which tables with three intervals
are built. Occasionally, it is possible for a bone
free from metastatic disease to have a degen-
erative disease, causing the distance of the
two minima to be increased, as well as their

Gray

LW
50 |MaxTone

values (Fig. 5B). To observe these anomalies
along with the early-stage metastatic disease,
it is possible to add two additional intervals
between both minima, ensuring the interval
table to increase. We do not show the argu-
ment in this work.

At this point, the most interesting cases re-
garding the analysis performed with our pro-
posed software are those corresponding to
early-stage metastatic disease (considering
the histogram in figure 6), taking into account
the gray tones indicating the presence of the
disease, as we show as local maxima in the
plot as low-amplitude curls extending along
the x-axis. To determine the extent of ongoing
metastatic disease, it is highly-recommended
to use an additional color to visualize the
ROL Finally, we show the table for color as-
signation in table 2. We decided to increase
10 gray tones after the max value for the ear-
ly-stage metastatic disease, and for the late-
stage metastatic disease, we assigned a value
of 15. It is also possible to select these values
arbitrarily. However, in the early-stage meta-
static disease case, the min value cannot be
lower than 3, and the maximum larger than

115



Anales de Radiologia México. 2022;21

10. Ideally, a max + 1 value should suffice to
determine the presence of early-stage meta-
static disease, considering the stochastic pro-
cesses taking place during the emission and
detection of the energy involved in the osteo-
blastic activity due to the action of the radio-
tracer. The fifth interval is added in case the
ROI has pixels with gray tone values larger
than max + 27.

The values assignations for increase (10 and 15)
could be either arbitrarily chosen or given in
terms of the specialists’ so-called metastatic
disease stages, using the colors to indicate the
metastatic disease stage.

We bear in mind that the table is created for
each ROI in the gammagram and every sin-
gle patient. Hence, we display the histogram
in the first place. The color assignations using
false color are performed based on the inter-
vals in the tables for the ROIs.

One practical feature of the software is the
dynamical creation of up to ten intervals
considering the colors selected by the user.
In Fig. 6, we show the result in color, for two
skulls, a healthy and one with an ongoing
metastatic disease in 6.a. and 6.c, respective-
ly. If we observe Fig. 6.d only using yellow,
we can conclude we are detecting an ear-
ly-stage metastatic disease since this color
corresponds to the interval max + 10. Pro-
vided that we are also using orange, we
state we are detecting an ongoing metastat-
ic disease given that this color corresponds
to the interval (max + 11) + (max + 25). In
particular, from this figure 6, we can infer
a relationship between the added colors and
the ability to determine the stage of meta-
static disease, with a larger list of colors

easing the determination of the metastatic
disease stage.

DISCUSSION

We have laid out the minimum tools required
for a software tool to be efficient for the anal-
ysis of bone gammagrams. We consider that
both the shape and the distribution of the
switched-on pixels, as well as the minimum
and maximum gray tone values, are crucial
for determining the type of bone pathology
(benign or malignant) suffered by a patient.
The software can only complete such a task
successfully if it has the features for perform-
ing the analysis of the gray tone of the ROI
along with functionalities to visualize the his-
togram, supported by the addition of
talse-color for each ROI to ease the patholo-
gies visualization.

The pixels switch-off method, along with the
comparison between pairs of gammagrams,
are efficient in finding the differences in up
to one or two gray tones, allowing to deter-
mine the type of disease different than a met-
astatic disease, thus increasing the efficiency
of the bone gammagram. In a forthcoming
paper, we will delve into the interesting issue
of the increase of the minimum values of a
healthy bone starting to suffer an early-stage
metastatic disease® since such values should
remain constant in principle. The latter could
be explained by the influence of the metastat-
ic disease on the bone, either affecting a larg-
er zone or increasing due to an inflammatory
process in the bone. To answer such ques-
tions, we will require an additional technique
to analyze the bone system from nuclear
medicine or another field.
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For a person familiar with the described
methods (MD or any other researcher), it is
possible to detect an early-stage metastatic
disease from the observation of the gray
tones histogram of a gammagram, thus con-
cluding if the bone is free from a metastatic
disease without inspecting the image. Such
expertise, however, can only be obtained
with the time and proper training undertak-
en by the personnel devoted to visually ana-
lyzed gammagrams.

We also point out that the process for de-
termining the sensitivity and specificity of
the software is still pending since we are
not an oncologic center and, we do not
have a large number of gammagrams avail-
able for analysis. This step has not been
completed yet.

We implemented the software in the Matlab ®,
which requires a paid license. However, we
are currently developing it in free software
platforms such as Java and Python, to ensure
also the availability of GUI or executable file
soon to be used without restrictions or paid
licenses. All the health institutions interested
in a trial version or a copy of the software can
contact the principal author of this work to
obtain a free copy through a technology
transfer contract.

CONCLUSIONS

We developed a software tool to analyze
bone gammagrams based on quantitative
methods. As we have previously shown, the
software is capable of finding benign degen-
erative diseases involving radiotracer ab-
sorption, and hence an increase of the image

pixels gray tones. In this case, the methods
of pixels substitution (pixels switch-off) and
histogram comparison have proven to be ef-
ficient.

We found that the most efficient method to
determine the stage of a metastatic disease is
the visualization of the region of interest us-
ing colors. To apply such a technique, we
proposed seven gray tones intervals for
which different false colors are assigned for
each interval, including the background, for
the position, distribution, and stage of meta-
static disease. In this case, the intervals were
estimated from a statistical process, per-
formed with the gray tones of five different
ROIs, for each bone gammagram in the sam-
ple of 43.

The most highly recommended technique for
determining the tones corresponding to ear-
ly-stage metastatic disease is the inspection
of the image gray tone histogram. It can be
applied in the observation of a particular ROI
(a subregion, e.g., a bone), carrying out the
visualization in colors using the two ob-
served histogram minima. Three colors
would suffice to perform the visualization of
early-stage metastatic disease; however, it is
recommended to use at least for colors and
less than seven if the ongoing metastatic dis-
ease is intended to be observed.

Our proposed software is not automatic but
manual and slightly more time consuming
than other tools. However, it allows us to
detect several diseases, anomalies, or pathol-
ogies from a single gammagram. Despite
having a slightly larger execution time, the
software is fast enough to be recommended
for use in medical centers with large patients
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flux, requiring personnel with experience in
the gammagram analysis.
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Relacion de hallazgos tomograficos y RT-PCR en
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RESUMEN

Objetivo: Determinar la correlacion entre el resultado de la prueba de reaccién en
cadena de la polimerasa con transcriptasa reversa (RT-PCR) positiva con los hallazgos
reportados por tomografia computarizada de alta resoluciéon (TACAR) expresados en
CO-RADS (COVID-19 Reporting and Data System) en pacientes con sospecha de
enfermedad por coronavirus 2019 (COVID-19). Material y métodos: Incluimos 1,179
pacientes con definicién operacional para COVID-19 en quienes se realizé RT-PCR y
TACAR al inicio. Estudio retrospectivo, transversal, descriptivo y analitico de marzo
a julio de 2020. Resultados: La mediana de edad fue de 57. El 54% de los hombres
se afecté con mayor frecuencia, con igualdad en las varianzas. En TACAR la mayoria
fue CO-RADS 1 y 5. En el 58% de pacientes la RT-PCR sali6é positiva. De las catego-
ria CO-RADS 1, 5,4 y 3, 278 CO-RADS 1 tuvieron PCR negativa y 28 prueba positiva,
601 CO-RADS 5 presentaron PCR positiva y 89 negativa, 45 CO-RADS 4 estimaron
PCR positiva y 20 negativa, y 26 CO-RADS 3 obtuvieron PCR positiva y 72 negativa,
demostrando tener una relacién positiva significativa, con una p < 0.001.
Conclusiones: En nuestro estudio la clasificacion de CO-RADS en los pacientes con
alta sospecha de infeccion por COVID-19 tiene un alto valor predictivo positivo y el
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porcentaje de mortalidad obtenido, del 7%, es similar al reportado en otras publica-
ciones y en la OMS.

Palabras clave: COVID-19. TACAR. CO-RADS. RT-PCR. Definicién operacional.

ABSTRACT

Objetive: To determine the correlation between the positive results of the RT-PCR test
with the findings reported by HRCT expressed in CO-RADS in patients with suspected
COVID-19 infection. Material and methods: 1179 patients with operational definition for
COVID-19 were included, who underwent RT-PCR and CT at the beginning. Retrospec-
tive, cross-sectional, descriptive and analytical study from March to July 2020.
Results: The average age was 57 years. 54% of men were affected more frequently, with
equal variance. In HRCT, majority were CO-RADS 1 and 5. 58% of the patients with RT-
PCR were positive. Of the CO-RADS categories 1, 5, 4 and 3, CO-RADS 1 had 278 nega-
tive PCR and 28 positive tests, in CO-RADS 5 had 601 positive PCR and 89 negative,
CO-RADS 4 estimated 45 positive PCR and 20 negative and CO-RADS 3 obtained 26
positive PCR and 72 negatives that show a significant positive relationship with p <0.001.
Conclusions: In our study, the CO-RADS classification in patients with a high suspicion
of COVID-19 infection has a high positive predictive value and the mortality percentage
obtained from 7% is similar to that reported in other publications and in the WHO.

Keywords: COVID-19. HRTC. CO-RADS. RT-PCR. Operational definition.

INTRODUCCION

La enfermedad por coronavirus 2019
(COVID-19), nombre oficial denominado por
la Organizacién Mundial de la Salud (OMS),
estd causada por la infeccién por coronavirus
2 del sindrome respiratorio agudo grave
(SARS-CoV-2), identificado por primera vez
como agente causal de neumonias en Wuhan,

capital de provincia de Hubei, China'.

Con un periodo de incubacién de 14 dias
posteriores a la exposicidn, esta enfermedad
tiene un espectro de gravedad que varia de
asintomadtica, leve, hasta grave, cuya compli-
cacién mds frecuente es la insuficiencia res-
piratoria agudaZ.

De acuerdo con las pautas emitidas por el
American College of Radiology (ACR) emitidas
poco después de que esta enfermedad fuera
declarada pandemia, se espera que los radio-
logos se familiaricen con los hallazgos espe-
cificos de infecciéon por SARS-CoV-2.

El diagnéstico de esta infeccién tiene tres ba-
ses fundamentales: el estudio epidemiol6gico,
el cuadro clinico y el complemento con prue-
ba de reaccién en cadena de la polimerasa con
transcriptasa reversa (RT-PCR). Con algunos
pacientes se entiende la posibilidad de falsos
negativos en cuanto a esta prueba, por lo que
los estudios de imagen y de laboratorio son
una herramienta diagndstica importante,
siendo la tomografia computarizada de alta
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resolucion (TACAR) la que se ha descrito
ampliamente®”.

En cuanto a los hallazgos tomogréficos, se
ha implementado el uso de la clasificacion
CO-RADS (COVID-19 Reporting And Data
System) propuesta por la Sociedad de
Radiologia de los Paises Bajos, la cual orienta
al diagnoéstico de infeccion por este patégeno
segun los descubrimientos reportados, esta
manera de hacer el reporte va de CO-RADS
1, que se caracteriza por tener hallazgos no
infecciosos diferentes de COVID-19 o ser un
estudio normal, a CO-RADS 5, en donde se
encuentran hallazgos tipicos de COVID-19
(Tabla 1)3°.

El examen por TACAR puede compensar las
deficiencias que pueden presentarse al tener
resultados falsos negativos de la prueba de
RT-PCR, y desempeiiar un papel auxiliar im-
portante en el diagndstico y el tratamiento
posterior de los pacientes con COVID-19%.

De esta enfermedad se conoce poco, por lo
que es necesario comprender y discriminar
temprano las caracteristicas de la tomografia
computarizada (TC) en sus primeras etapas
para su andlisis, aunque el aislamiento o el
diagnostico no debe modificarse por los ha-
llazgos tomograficos, ya que no son especifi-
cos para la COVID-19112,

Se han realizado estudios donde la TACAR es
mas sensible que la RT-PCR inicial y se han
encontrado una proporcion de pacientes sos-
pechosos con hallazgos de TC tipicos, pero con
resultado negativo para RT-PCR, ademas de
que no se tiene alta disponibilidad de esta
prueba. La sensibilidad, especificidad y preci-
sion de la tomografia para el diagndstico de

TaBLA 1. Caracteristicas demograficas de la poblacion

Cvorie | ean | Do st

Edad 58 17
Sexo
Femenino 544
Masculino 635
PCR 685
Positivo 494
Negativo
C0-RADS
1 306
2 20
& 98
4 65
3 690

PCR: reaccion en cadena de la polimerasa; CO-RADS: COVID-19
Reporting and Data System.

infeccion por SARS-CoV2 varia del 60-98%, 25-
53% y 68% respectivamente. La sensibilidad de
las pruebas de RT-PCR es imperfecto, con una

estimacion combinada del 89% (intervalo de
confianza del 95% [IC 95%]: 81-94%)'3-15,

Aunque ya existen reportes sobre la correla-
cién entre los resultados de la TC y la RT-
PCR, creemos que es necesario realizar las
mismas evaluaciones en nuestra poblacion,
para saber como se presenta la enfermedad.

Se ha visto que la prueba RT-PCR tiene alta
sensibilidad y especificidad para la infeccion
por SARS-CoV-2, sin embargo, hay estudios
donde se han presentado falsos negativos en
dicha prueba cuando de manera conjunta se
realiz6 TC complementaria, encontrando ha-
llazgos sospechosos para infeccion por SARS-
CoV-2 y que en una segunda prueba de RT-
PCR tomada a los 10 dias result6 positiva.

Es por tal razén que proponemos el siguiente
estudio para recabar mds informacién de
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nuestra poblacién sobre los hallazgos
encontrados en la TC reportados por medio
del CO-RADS vy su relacion con la RT-PCR,
asi como considerar a la tomografia como
una herramienta altamente funcional en el
diagnostico de COVID-19, siendo pilar para
la decisién del manejo para los clinicos.

MATERIALES Y METODOS

El protocolo fue aprobado por el Comité de
Investigacién y Etica en investigacion del Hos-
pital Central Norte de Petréleos Mexicanos con
nimero DCAS-55S-HCN-ENS-440-20. Se efec-
tud manejo de datos confidenciales mediante
uso de consentimiento informado.

Se incluyeron un total de 1,179 pacientes que
cumplieron con definicién operacional para sos-
pecha de COVID-19 (fiebre, tos seca, odinofagia,
mialgias, artralgias, cefalea, diarrea, anosmia,
ageusia, astenia, adinamia, conjuntivitis, disnea)
sin restriccion de comorbilidades, sometidos a
realizacion de RT-PCR y TC de alta resolucién
al ingreso. El estudio fue retrospectivo, transver-
sal, descriptivo y analitico, durante el periodo
comprendido de marzo a julio 2020.

ANALISIS ESTADISTICO

Se realiz6 una hoja de Excel (Microsoft, Red-
mond, WA, EE.UU.) donde se vaciaron los da-
tos recabados en la hoja de recoleccion. Los
resultados fueron analizados con el programa
Graph Pad Prism (GraphPad Software Inc.
Version 7, La Jolla CA, EE.UU.). Los datos nu-
méricos fueron expresados en media y des-
viacién estdndar.

Para variables continuas, usamos la prueba U
de Mann-Whitney. Las variables categoricas
cualitativas se describirdn mediante frecuen-
cias y porcentajes, el andlisis se realiz6 con %2
(chi cuadrada). Se determiné sensibilidad y
especificidad realizando tablas de contingen-
cia de 2 x 2 para la evaluaciéon de la prueba
diagndstica.

RESULTADOS

Datos demograficos generales

Se incluyeron en el presente estudio 1,179 pa-
cientes, con una mediana de 57 afios (rango:
6-100 anos), de los cuales 544 (46%) de sexo
femenino y 635 (54%) de sexo masculino. Se
realiza valoracion de la poblacion, encontran-
do igualdad en las varianzas (Tabla 1).

Enlistamos también la categoria reportada
en los estudios de tomografia que se les
asignd a los pacientes a su ingreso, de los
cuales podemos identificar que la mayoria
se encuentran incluidos en la categoria 1y
5 de la clasificacion de CO-RADS (Fig. 1)
(Tabla 2)%°. De la misma manera se observa
la distribucién de los pacientes segun la
prueba de RT-PCR, obteniendo el mayor
porcentaje de pacientes con prueba positiva
en un 58% (n = 685) y prueba negativa en
un 42% (n = 494).

Se realiza la correlacion de los pacientes que
presentaron CO-RADS 1 y CO-RADS 5;
encontramos en nuestra poblacién que 278
pacientes a los que se clasific6 en CO-RADS
1 tuvieron prueba de PCR negativa y solo 28
presentaron prueba positiva, y de los
clasificados en CO-RADS 5, 601 presentaron
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TaBLa 2. Clasificacion CO-RADS (COVID-19 Reporting and Data
System) en tomografia computarizada de alta resolucion

Categoria | Nivel de Hallazgos por tomografia
sospecha

CO-RADS 1 Normal

Normal o anormalidades no
infecciosas

Anormalidades consistentes con
infecciones distintas de COVID-19

CO-RADS 2 Bajo

CO-RADS 3 Indeterminado  Hallazgos inespecificos para
COVID-19

CO-RADS 4  Alto Anormalidades sospechosas para

COVID-19
CO-RADS 5  Muy alto Hallazgos tipicos de COVID-19

CO-RADS 6  PCR + Infeccion confirmada por

COVID-19

PCR: reaccion en cadena de la polimerasa.
Adaptada de Li et al. 20208, Francone et al. 2020°.

prueba PCR positiva y solo 89 prueba
negativa, encontrando que tienen una relacién
positiva significativa, con p < 0.001 (Fig. 2).

Se efecttia la correlacion de los pacientes que
presentaron CO-RADS 1 y CO-RADS 5;
encontramos en nuestra poblaciéon que 278
pacientes a los que se clasifico6 en CO-RADS
1 tuvieron prueba de PCR negativa y solo 28
presentaron prueba positiva, y de los
clasificados en CO-RADS 4, 45 presentaron
prueba PCR positiva y solo 20 prueba
negativa, encontrando que tienen una relacion
positiva significativa, con una p < 0.001
(Fig. 3).

Se hace la correlacién de los pacientes que
presentaron CO-RADS 1 y CO-RADS 3; en-
contramos en nuestra poblacion que 278 pa-
cientes a los que se clasific6 en CO-RADS 1
tuvieron prueba de PCR negativa y solo 28
presentaron prueba positiva, y de los clasi-
ticados en CO-RADS 3, 26 presentaron
prueba PCR positiva y solo 72 prueba

1. 26% (n = 306)
2. 2% (n = 20)
B 3. 8% (n = 98)
4. 5% (n = 65)
B 5. 58% (n = 690)

Total = 1179

Ficura 1. Distribucion de los pacientes por categoria CO-RADS
(COVID-19 Reporting and Data System) asignada a su ingreso en
el reporte de tomografia.

800- ,
= 1 PCR negativo
0 601 iti
% 600- oV [ PCR positivo
2
3
o 400-
2 278
o
© 200-
g 28 5
: 2 m
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Ficura 2. Se relacionan las categorias de CO-RADS (COVID-19
Reporting and Data System) 1y 5 con los resultados positivos y
negativos de las pruebas de reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR). Se ejecuta una prueba de chi cuadrada para
la relacion entre estas categorias y sus pruebas, se obtiene una
p <0.001 para la relacién positiva entre las pruebas negativas
con la categoria 1y las pruebas positivas con la categoria 5.

negativa, encontrando que tienen wuna
relaciéon positiva significativa, con una p <
0.001 (Fig. 4).

Para las categorias se calcul6 el valor predictivo
negativo y positivo, asi como la sensibilidad
y especificidad.
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Ficura 3. Se relacionan las categorias de CO-RADS (COVID-19
Reporting and Data System) 1y 4 con los resultados positivos y
negativos de las pruebas de reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR). Se lleva a cabo una prueba de chi cuadrada
para la relacion entre estas categorias y sus pruebas, se ohtiene
una p < 0.001 para la relacién positiva entre las pruebas
negativas con la categoria 1y las pruebas positivas con la
categoria 4.

Para la categoria 5 de la clasificaciéon de CO-
RADS se calculé una sensibilidad del 96% y
una especificidad del 78%. El valor predictivo
positivo fue del 88% y el valor predictivo
negativo fue del 91%.

Para la categoria 4 de la clasificaciéon de CO-
RADS se calcul6 una sensibilidad del 59% y
una especificidad del 92%. El valor predicti-
vo positivo fue del 62% y el valor predictivo
negativo fue del 91%.

Para la categoria 3 de la clasificaciéon de CO-
RADS se calcul6 una sensibilidad del 48% y
una especificidad del 79%. El valor predicti-
vo positivo fue del 27% y el valor predictivo
negativo fue del 91%.

Ennuestra poblaciénencontramosla presentacion
de la severidad calculada por medio del CO-
RADS, reportandose la presentacion leve en 208
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Ficura 4. Se relacionan las categorias de CO-RADS (COVID-19
Reporting and Data System) 1y 3 con los resultados positivos y
negativos de las pruebas de reaccion en cadena de la
polimerasa (PCR). Se realiza una prueba de chi cuadrada para la
relacion entre estas categorias y sus pruebas, se obtiene una

p <0.001 para la relacién positiva entre las pruebas negativas
con la categoria 1y las pruebas positivas con la categoria 3.

pacientes, 682 con una presentacion moderada y
289 con presentacion severa.

En cuanto a la mortalidad descrita en nuestra
poblacion, tenemos que 1,097 pacientes sobre-
vivieron y solo se presentaron 82 defuncio-
nes, lo que representa el 7%.

DISCUSION

Los resultados del presente estudio indican que
la TC de térax con la aplicacién del sistema CO-
RADS se asocia con buen rendimiento diagnoés-
tico para neumonia por COVID-19 tanto en su-
jetos sintomaéticos (drea bajo la curva [ABC]:
0.89), como asintométicos (ABC: 0.7; p < 0.001).

Tal como senalan Kwee y Kwee, se ha obser-
vado que las lesiones pulmonares se detectan
en los estudios de la TC desde una etapa
temprana hasta el dia 14 después de instalado
el cuadro clinico.
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La disponibilidad de pruebas diagndsticas,
sus costos y el acceso a estas también ha
sido un desafio para los sistemas de salud,
por lo que la radiologia ha sido pro-
tagonista en cuanto a la valoracion inicial
del paciente.

Hay que considerar que las lesiones pul-
monares que se pueden observar en la pla-
ca de térax y confirmadas por estudio
tomografico de térax de alta resolucién no
son especificas para la infeccién por SARS-
CoV-2, ya que las podemos encontrar en
otras infecciones virales, y que la tomogra-
fia, siendo considerada como prueba
auxiliar, presenta un alta especificidad y
sensibilidad para el diagndstico de infec-
ciéon por SARS-CoV-2, al catalogar a cada
paciente segun las lesiones y la severidad
de estas, y a pesar de que la RT-PCR se
considera el estdndar de oro, puede tener
resultados falsos negativos si se utiliza en
un periodo menor a 10 dias de iniciado el
cuadro infeccioso.

Estos resultados son acordes con lo que se ha
reportado enlos diferentes estudios realizados,
donde la clasificacion de CO-RADS en cuanto
a los pacientes con alta sospecha de infecciéon
por COVID-19 tiene un alto valor predictivo
positivo!315,

Aunque los hallazgos en territorio pulmonar
por TC han sido muy socorridos e, incluso,
han sido propuestos como alternativa
diagnodstica primaria (cuando no se cuenta
con la prueba de RT-PCR), nuestra serie
demuestra que hay pacientes cuyo cuadro
clinico cuenta con definicién operacional (y
con antecedentes epidemioldgicos) ademas de
tener datos tomogréficos sospechosos, no

obstante, la prueba confirmatoria en el
hisopado es negativa.

En nuestra poblaciéon tuvimos un porcentaje
de mortalidad de hasta el 7%, el cual se en-
cuentra dentro de lo reportado por la OMS al
dia de hoy, que se encuentra entre el 0.1 y el
25%, que también se encuentra por debajo de
lo estimado para la poblacion mexicana. Las
estimaciones de esto pueden ser muy varia-
bles, ya que hay varios factores que dificultan
las comparaciones entre paises e instituciones

de salud.

CONCLUSIONES

La tomografia de térax de alta resolucion
es una herramienta de primera linea para
la deteccion de la neumonia viral, en este
caso para valorar los hallazgos de infeccion
por SARS-CoV-2, incluso en pacientes asin-
tomaticos.

El uso de la clasificaciéon de CO-RADS como
herramienta diagnoéstica ha facilitado el re-
portar los hallazgos de manera eficiente y
rapida para la implementacién del tratamien-
to oportuno, asi como para una correlaciéon
especifica con los resultados de RT-PCR, la
cual constituye un indicador pronoéstico fiable
en nuestra poblacién, siendo la técnica de
imagen mads sensible y especifica, con una
sensibilidad del 96% y una especificidad del
78%. El valor predictivo positivo fue del 88%
y el valor predictivo negativo fue del 91%.

La mortalidad en nuestra poblaciéon se
encuentra dentro de lo reportado en otros
estudios y por debajo de lo obtenido en la
poblacién mexicana de manera general.
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ARTiCULO DE REVISION

Correlacion de los hallazgos histopatologicos de
biopsias mamarias tomadas por aspiracion al vacio
guiadas por estereotaxia con los observados en
mamografias

Correlation of findings of stereotactic vacuum-assisted-breast biopsies
(VAB] histopathology with mammogram findings
Mayra Rivera-Vélez'*, Paola Gonzalez-Balboa? y Rosaura Fuentes-Corona®

Facultad Mexicana de Medicina, Universidad La Salle; *Servicio de Mastografia, Centro Médico ABC Santa Fe; Servicio de Mastografia, Instituto Nacional de
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RESUMEN

Objetivo: Correlacionar los hallazgos histopatolégicos en la realizacion de biopsias
mamarias por aspiracion al vacio (BAV) con agujas 9 G con los observados en las
mastografias. Material y métodos: Estudio descriptivo y retrospectivo. Se incluyeron
117 BAV con aguja 9 G, guiadas por estereotaxia con diagnoéstico de lesiones sospe-
chosas de malignidad en el periodo de agosto 2013 a diciembre del 2014. Se evalua-
ron principales factores de riesgo para cancer de mama, hallazgos mamograficos,
anatomia patolégica de la biopsia radiolégica y quirtrgica, asi como subestimacion
diagnostica. Resultados: Se incluyeron 117 muestras de pacientes con edades de 31
a 82 anos. El hallazgo mamografico més frecuente fue calcificaciones sospechosas de
malignidad en 94 (80.3%) de las muestras, de las cuales 56 (47.9%) fueron diagnosti-
cadas como lesiones benignas y 38 (32.4%) como lesiones malignas. La morfologia
predominante de las lesiones malignas fue finas pleomorficas y respecto a la catego-
ria BI-RADS: 17 (14.5%) BI-RADS 4B, 9 (7.6%) BI-RADS 4C y 12 (10.2%) BI-RADS 5.
Las lesiones asociadas o no a calcificaciones sospechosas fueron 23 (19.7%), de las
cuales 19 (16.3%) correspondieron a lesiones malignas, distribuyéndose: 1 (0.85%)
BI-RADS 4B, 11 (9.35%) BI-RADS 4C y 7 (5.95%) BI-RADS 5. En un caso (1/57) de
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carcinoma ductal in situ existié subestimacién de infiltraciéon. Entre las lesiones
malignas, el factor de riesgo mas frecuente fue no haber lactado (49.1%), el uso de la
terapia hormonal (26.3%), los antecedentes heredofamiliares de cdncer de mama
(22.8%) y el tabaquismo (12.3%). Conclusiones: Nuestro estudio coincide con las
recomendaciones de las guias para diagnostico de elecciéon en lesiones sospechosas
de malignidad no palpables, puesto que la BAV guiada por estereotaxia es un méto-
do diagndstico de eleccién en el manejo de lesiones mamarias sospechosas no palpa-
bles, disminuye la biopsia escisional y reserva el tiempo quirdrgico para la cirugia
terapéutica.

Palabras clave: Calcificaciones sospechosas de malignidad. Carcinoma. Biopsia percuta-
nea asistida al vacio. Estereotaxia.

ABSTRACT

Objective: To correlate the histopathological findings with the use of 9G needles in
stereotactic vacuum-assisted-breast biopsies (VAB) with those observed in the mam-
mograms. Material and methods: Descriptive and retrospective study. 117 VAB with
9G needle were included, all guided by stereotaxia, diagnosed with suspected ma-
lignancy lesions in the period comprised from August 2013 to December 2014. We
evaluated, their main risk factors for breast cancer, mammographic findings, patho-
logical anatomy of the radiological and surgical biopsy, as well as diagnostic under-
estimation. Results: 117 samples of patients aged 31 to 82 years were included. The
most frecuent mammographic finding was suspicious calcifications of malignancy in
94 (80.3%) of the samples, of which 56 (47.9%) were diagnosed as benign lesions and
38 (32.4%) as malignant lesions. The predominant morphology of malignant lesions
was 17(14.5%) in BI-RADS 4B, 9 (7.6%) in BI-RADS 4C y 12 (10.2%) in BI-RADS 5.The
lesions associated or not with suspicious calcifications were 23 (19.7%), of which
19 (16.3%) corresponded to malignant lesions, 1 (0.85%) distributed in BI-RADS 4B,
11(9.35%) in BI-RADS 4C and 7(5.95%) in BI-RADS 5. Among malignant lesiones, the
most frequent risk factor was not having breastfed (49.1%), the use of hormonal the-
rapy (26.3%), a family history of breast cancer (22.8%) and smoking (12.3%).
Conclusions: Our study coincides with the recommendations found in the diagnosis
choice guidelines in suspected non-palpable malignancy lesions since stereotaxia-
guided VAB is a diagnostic method of choice in the management of suspected non-
palpable breast lesions, it decreases biopsy with scisions, resizing surgical time for
therapeutic surgery.

Keywords: Suspected malignancy calcifications. Carcinoma. Stereotactic vacuum-
assisted-breast biopsies (VAB).
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INTRODUCCION

El cdncer de mama es el tipo de cancer mas
frecuentemente diagnosticado en el mundo,
con cerca del 24.2% de todos los casos de
cancer en mujeres'. Mientras que en algunos
paises desarrollados como Francia e Italia la
incidencia es alta y la tasa de mortalidad es
baja, en otros como EE.UU. ambos indicado-
res son altos?. En el caso de México, pais en
vias de desarrollo, se ha observado una dis-
minucién en la incidencia con un aumento en
la tasa de mortalidad de alrededor del 0.2%
por afo, con datos de 2000-2015>4.

El control y la supervivencia varian de acuerdo
con la poblacién y la regién donde esta neoplasia
se presenta. En paises pobres y en vias de desa-
rrollo la supervivencia a cinco afios es del 30 al
45%, en contraste con paises desarrollados, donde
es del 80%. Estos resultados dependen de multi-
ples factores, entre ellos el acceso a la deteccién
oportuna de cancer y a un tratamiento Gptimo°.

La mamografia juega un papel fundamental
en la deteccién oportuna del cdncer de mama
a escala global, dicha enfermedad es hetero-
génea y se manifiesta con diferentes hallaz-
gos en los estudios de imagenes®’. Dentro de
los hallazgos considerados como anormales
en la mamografia y que deben ser comunica-
dos como tales son: a) los nédulos, b) calcifi-
caciones de morfologia sospechosa, c) las asi-
metrias, distorsiones en la arquitectura y, por
altimo, d) otras anormalidades definidas
como la retraccién del pezon, el engrosamien-
to de la piel, engrosamiento trabecular, lesio-
nes de la piel y adenopatias axilares®”.

Las calcificaciones de morfologia sospechosa
son uno de los signos mamogréaficos mas

importantes de cancer de mama precoz. Estas
son el origen del 50% de las biopsias por le-
siones no palpables. Se ha comunicado que
existe una asociaciéon entre la presencia de
microcalcificaciones y carcinoma que varia
entre un 10 a un 50%, de ellas el 70% son le-
siones in situ. En el caso particular del carci-
noma ductal in situ (CDIS), se manifiesta en
el 75% de los casos por microcalcificaciones.
Algunas de estas calcificaciones no solo co-
rresponden a CDIS puro, sino que correspon-
den a la porcion intraductal de carcinomas
infiltrantes!o.

La biopsia por escisiéon o por arpén ha sido
tradicionalmente la técnica de confirmacién
diagnoéstica de las lesiones mamarias'?, sin
embargo, actualmente la biopsia percutdnea
asistida por vacio (BAV) guiada por estereo-
taxia es aceptada como una alternativa valida
a la biopsia quirtrgica diagndstica en el ma-
nejo de las lesiones mamarias no palpables,
mayoritariamente microcalcificaciones. Debi-
do a los resultados falsos negativos obtenidos
con las agujas de corte trucut de calibre 14 G
y como evolucién técnica de estas se ided un
nuevo sistema de biopsia con aguja asistida
por vacio que actualmente emplea agujas de
gran calibre (10-11 G) asistidas mediante as-
piracién. Dentro de sus ventajas esta que las
cuchillas accionadas eléctricamente realizan
un corte de mejor calidad que los sistemas de
biopsia con aguja gruesa (BAG), y no precisan
retirar la aguja para extraer el espécimen, con
lo que se pueden obtener miltiples cilindros
con una minima incisién en la piel, y pueden
extraer completamente pequenas lesiones. En
estos casos estd prevista la colocaciéon de un
clip metalico en el lugar de la biopsia cuyo
objetivo es servir como marcador, bien para
la ampliacion de margenes tras un resultado
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maligno o borderline, o facilitar el seguimiento
posterior. La incidencia de complicaciones re-
cogida en la literatura es baja, en torno al 3.9%
durante el procedimiento y un 3.6% en el pe-
riodo posterior, habitualmente se trata de he-
matomas que no requieren drenaje o reaccio-
nes vasovagales sin trascendencial®!.

La seguridad de la biopsia mediante estereo-
taxia es alta, aunque existe la posibilidad de
falsos negativos y en los casos de calcificacio-
nes es posible una infravaloracién de la lesién
cuando el resultado de la biopsia es de hiper-
plasia ductal atipica (HDA) o carcinoma intra-
ductal. La subestimacién histolégica en estos
casos continia ocurriendo con la BAV calibre
11 G, cuya tasa estd en el rango del 10-27%
para HDA y del 5-18% para el CDIS. En los
casos de subestimacion de HDA es necesaria
la biopsia escisional porque es posible la pre-
sencia de CDIS o carcinoma invasor. Ademas,
es posible encontrar carcinoma invasivo en
las cirugias en los casos en el que el diagnds-
tico preoperatorio es CDISH.

OBJETIVO

Describir la correlaciéon de los hallazgos histo-
patolégicos en la realizacion de BAV con agu-
ja 9 G guiada por estereotaxia de lesiones
sospechosas de malignidad, no palpables con
los observados en las mastografias.

MATERIAL Y METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo retrospec-
tivo de 117 BAV y guiadas por estereotaxia,
se incluy6 una lesion por cada paciente, rea-
lizadas en Centro Médico ABC Campus

Ficura 1. Proyeccion mastografica cefalocaudal de la mama
izquierda donde se observa un grupo de calcificaciones
pleomorficas en el cuadrante superoexterno, BI-RADS (Breast
Imaging Reporting and Data System) 4C.

Santa Fe, en el periodo del 1 de agosto de
2013 al 31 de diciembre de 2014 con diagnds-
tico de lesiones sospechosas de malignidad,
no palpables. Las biopsias se realizaron con
un sistema de estereotaxia Affirm acoplado
a un mamografo digital Selenia Dimensions,
con una consola de aspiraciéon por vacio (Su-
ros-ATEC Sapphire) y aguja ATEC de 9 G
(Figs. 1-4). Para la clasificacién de las lesiones
se utilizo el sistema BI-RADS (Breast Imaging
Report and Data System), considerando las ca-
tegorias 4 y 5 (Fig. 5). De los casos incluidos
se evaluaron ademas edad, principales facto-
res de riesgo para cancer de mama obtenido
de sus cuestionarios médicos, hallazgos ma-
mograficos, anatomia patoldgica de la biop-
sia radiologica y quirtrgica, asi como subes-
timacion diagndstica. De esta dltima se
considerd como tal cualquiera de las dos si-
tuaciones:
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Ficura 2. Imagen mastogréafica con el sistema de estereotaxia
con angulacién a 15° sobre el grupo de calcificaciones de
sospecha de la figura 1.

Ficura 3. Colocacion del clip metélico.

— Lesiones de alto riesgo en la biopsia radio-
logica con resultado de malignidad en la

FiGurA 4. Imagen radioldgica del espécimen. El diagnéstico
histoldgico fue carcinoma ductal infiltrante.

biopsia quirdrgica (subestimacion de car-
cinoma).

— CDIS en la biopsia radiolégica que fue car-
cinoma ductal infiltrante (CDI) en la ciru-
gia (subestimacioén de infiltracién).

Analisis estadistico

En el resumen de los datos se utilizé para la
exploracion de las variables el programa esta-
distico SPSS versién 19. Las variables cuantita-
tivas con distribucién no paramétrica se resu-
mieron en medianas con sus respectivos valores
(minimo y méximo); en el anélisis bivariante se
contrastaron por prueba U de Mann-Whitney.
Las variables categoricas se resumieron en fre-
cuencias con sus respectivos porcentajes y se
compararon con la prueba chi cuadrada de
Pearson o prueba exacta de Fisher, con frecuen-
cias menores a 5. Se consider6 estadisticamen-
te significativo un valor de p < 0.05.
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117 biopsias mamarias
por aspiracion al

vacio (BAV) W
Calcificaciones Lesiones asociadas o no
SOSpeChOSﬂS de a calcificaciones
malignidad 94 (80.3%) sospechosas 23 (19.7%)
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. . . esiones
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Ficura 5. Diagrama de las 117 muestras separadas en lesiones con calcificaciones y lesiones asociadas o no a calcificaciones sospechosas.

BI-RADS: Breast Imaging Reporting and Data System.

RESULTADOS

En esta investigacion se incluyeron un total
de 117 BAV; se excluy6 una lesién (0.85%)
por no contar con el resultado de patologia.
El rango de edad de las pacientes cuando
se realiz6 la toma de la muestra fue de 31 a
82 afos. Los resultados del estudio histopa-
tolégico de las muestras de tejido mamario
tomadas por biopsia asistida al vacio guia-
das por estereotaxia se clasificaron en be-
nignos 60/117 (51.3%) y malignos
57/117 (48.7%) (Fig. 5). La mediana de edad
en las lesiones benignas fue de 49 afios y en
las malignas de 52 afios (Tabla 1). Con base
en los factores de riesgo referidos, entre las

lesiones malignas el mas frecuente fue no
haber lactado (49.1%), el uso de la terapia
hormonal (26.3%), los antecedentes heredo-
familiares de cdncer de mama (22.8%) y el
tabaquismo (12.3%) (Tabla 1).

De las 117 (100%) muestras, 94 (80.3%) pre-
sentaron calcificaciones y fueron diagnosti-
cadas como lesiones malignas 38 (32.4%), de
las cuales, con base en la clasificacion BI-
RADS, 17 (14.5%) fueron categoria 4B,
9 (7.6%) fueron categoria 4C y 12 (10.2%)
categoria 5.

En cuanto a la morfologia de las calcificacio-
nes con diagnoéstico maligno y en categoria
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TaBLA 1. Caracteristicas de las mujeres estudiadas segun el resultado de la biopsia. Porcentajes respecto a todas las lesiones benignas
(n=60), respecto a todas las lesiones malignas (n=57) o respecto a las lesiones benignas y malignas (n=117)

Lesiones benignas Lesiones malignas Lesiones benignas y malignas* Valor de p*
(n=60) (n=57) (n=117)

Edad en afios

Mediana (min-méx) 49 (33-82) 52 (31-80) 50 (31-82)

AHF Ca mama 13(21.7%) 13(22.8%) 26 (22.2%) 1.00
No lactancia 33(55%) 28(49.1%) 61(52.2%) 0.58
Terapia hormonal 13(21.7%) 15(26.3%) 28(23.9%) 0.71
Tabaquismo 7(11.7%) 7(12.3%) 14 (12%) 1.00

*Prueba U de Mann Whitney.
"Prueba exacta de Fisher bilateral.
AHF: antecedentes heredofamiliares; Ca: cancer.

4B, 9/17 fueron finas pleomoérficas y 8/17
amorfas, de la categoria 4C, 2/9 fueron linea-
les, 6/9 fueron finas pleomoérficas y 1/9 fue
grosera heterogénea; mientras que en la cate-
goria 5 se encontr6 2/12 calcificaciones linea-
les, 4/12 calcificaciones finas pleomorficas,
4/12 combinacién de lineales y pleomorficas
y 2/12 finas pleomorficas con amorfas.

Por otro lado, de las 23 (19.7%) lesiones aso-
ciadas o no a calcificaciones sospechosas,
19 (16.3%) correspondieron a lesiones malig-
nas, categorizadas en BI-RADS 4B 1 (0.85%),
11 (9.35%) en BI-RADS 4C y 7 (5.95%) en BI-
RADS 5 (Fig. 5).

De estos resultados observamos que en las
calcificaciones lineales, finas pleomorficas o
sus combinaciones con amorfas e incluso gro-
seras heterogéneas, la probabilidad de malig-
nidad se eleva a un 89.1% y en cambio en los
casos de grupos de calcificaciones amorfas y
puntiformes con diferente tamafo y densidad
la probabilidad de malignidad es menor has-
ta en un 12.9% (Tabla 2) (Fig. 6).

De los 117 casos, 30 (25.6%) fueron lesiones
benignas y 30 (25.6%) premalignas, de estas
60 (51.3%) los cambios fibroquisticos fueron el
diagndstico mas frecuente. El 73.3% (22/30) de
las lesiones premalignas o de riesgo fueron
HDA y el segundo en frecuencia fue la cicatriz
radial que correspondi6 al 6.7% (4/30) (Fig. 7).

Del total de las lesiones malignas (57 lesio-
nes), 25 (43.9%) correspondieron a CDIS y en
un caso (1/57) existi6 subestimaciéon diag-
ndstica por presencia de un foco de carcino-
ma infiltrante en la biopsia quirdrgica, el
cual fue menor a 1 cm, en 22 (38.6%) fueron
carcinoma ductal infiltrante y el resto
10(17.5%) lobulillar (in situ e infiltrante)

(Fig. 8).

En el caso de los hallazgos de sospecha ma-
nifestados como la asimetria focal correspon-
dieron a 21 (36.8%) del 100% (n = 57) de los
casos de las lesiones malignas y en 7 (12.3%)
se presentaron como distorsion en la arquitec-
tura. Cabe destacar que de este ultimo hallaz-
go en los diagndsticos finales clasificados
como lesiones premalignas se encontraron
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TaBLA 2. Hallazgos en mastografia de las mujeres seg(n el resultado de la biopsia. Porcentajes respecto a todas las lesiones benignas (n=
60), respecto a todas las lesiones malignas (n=57) o respecto a las lesiones benignas y malignas (n=117)

Lesiones benignas Lesiones malignas Lesiones benignas y Valor de p
(n=60) (n=57) malignas (n=117)

Asimetria focal (%) 21(36.8%) 21(17.9%) < 0.001"
Distorsion en la arquitectura (%) 4(6.7%) 7(12.3%) 11(9.4%) 0.35*%
Nodulos (%) 2(3.3%) 0 2(1.7%) 0.49*
Calcificaciones sospechosas (%) 56 (93.3%) 38 (66.7%) 94 (80.3%) < 0.001"
BI-RADS (%) < 0.001"

Categoria 4B 55 (46.7%) 18 (14.4%) 73 (58.4%)

Categoria 4C 2(1.6%) 20 (16%) 22 (17.6%)

Categoria 5 3(2.4%) 19(15.2%) 22 (17.6%)

*Prueba de chi cuadrada.
"Prueba exacta de Fisher bilateral.
BI-RADS: Breast Imaging Reporting and Data System.

Categoria % n

Benigna 51.3 60
Maligna 48.7 57

Forma de calcificaciones
Valor p corregido = 0.000,
chi- cuadrada: 67.715,df: 1

[ \

Lineales, pleomorficas y amorfas, Amorfas, puntiformes,
lineales y pleomorficas, diferente tamarfio y
gruesas heterogéneas densidad

Categoria % n

Categoria %  n .
Catcgoria % . Benigna 87.1 54

Benigna 109 6

Maligna 129 8
Total 47.0 55
89.1 49

Maligna 89.1 49
Total 47.0 55

Ficura 6. Morfologia de las calcificaciones de sospecha y su relacion con los procesos neoplésicos.
dx: diagndstico; df: grados de libertad.

cuatro casos que representan el 13.3% del to- DISCUSI(')N
tal de lesiones premalignas (n = 30) y en dos

casos de 60 (3.3%) unicamente se presentaron En este andlisis se obtuvieron muestras con agu-
como nédulos cuyo resultado histopatolégico jademayor calibre 9 G, la cual se recomienda para
tue benigno (Tabla 2). biopsias con calcificaciones®.
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Figura 7. Informe histologico de lesiones premalignas.
HDA: hiperplasia ductal atipica; AEP: atipia epitelial plana;
NLM: neoplasia lobulillar multifocal.
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Ficura 8. Informe histopatoldgico de lesiones malignas.
CDI: carcinoma ductal infiltrante; CD is: carcinoma ductal in situ,
CLI: carcinoma lobulillar infiltrante; CL is: carcinoma lobulillar in situ.

La importancia de implementar biopsias con
agujas de mayor calibre en la practica diaria
podria favorecer el diagndstico oportuno e
incluso sustraer lesiones completas'® en pai-
ses en vias de desarrollo como México, repre-
sentaria una atencion oportuna y una

disminucién en la mortalidad de pacientes
con cancer de mama*.

En nuestro estudio los factores como la edad,
el antecedente heredofamiliar de cancer de
mama, la lactancia, la terapia hormonal y el
tabaquismo no influyeron en el tipo de lesio-
nes benignas o malignas, ya que no se encon-
traron diferencias entre grupos.

En este andlisis también se observo que la
mayoria de los casos con microcalcificaciones
correspondieron a benignidad (51.3%) frente
al 48.7% que fueron malignas, de estas dlti-
mas el porcentaje fue inferior al reportado en
el estudio nacional de Lazcano et al8, en el
cual representaron el 56% de las lesiones y sin
embargo es similar al reportado en estudios
internacionales'. En cuanto a la histopatologia
de las lesiones, el CDIS fue el mas frecuente y
en segundo lugar del tipo infiltrante, datos
similares a los reportados por Leén et al.l’.

Comprendemos la asociacion que existe entre
la morfologia de las microcalcificaciones con
los procesos neoplasicos, en este estudio las
de morfologia lineal, pleomorfica y las asocia-
ciones de estas con las de tipo amorfas o
gruesas heterogéneas se relacionaron en un
89.1% a carcinoma y en menor porcentaje
(12.9%) las de morfologia amorfa o las punti-
formes con diferente tamafio y densidad, re-
sultado que coincide con lo sefialado en la
quinta edicién del BI-RADS.

En el caso de las lesiones benignas, el diag-
ndstico més frecuente fue cambios fibroquis-
ticos y de las premalignas fue la HDA (Fig. 6).

En esta investigacion, si consideramos que el
factor de mayor grosor de la muestra al
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utilizar la aguja 9 G disminuye la subestima-
cién diagndstica, siendo menor a lo reportado
por Lourenco et al. en 20072, sin embargo, el
elevado costo de dichas agujas limita su uso
generalizado a la poblacién. Apoyamos su
indicacion para aquellos casos en los que la
extension de las calcificaciones sospechosas
puede permitir su extirpacion completa, sobre
todo si se dispone de dicho equipo en los
hospitales o clinicas de mama.

En este trabajo no encontramos discordancia
estadisticamente significativa que obligara a
hacer cambios en los diagnésticos indicativos
de biopsia.

No se reportaron eventos adversos durante el
procedimiento de las biopsias, lo cual confirma
su seguridad, previamente demostrada en el
estudio de Lin et al.8.

Entre las principales debilidades del presente
estudio se encuentran el disefio metodoldgico
retrospectivo y que no fueron pesadas las
muestras obtenidas; se sugieren nuevos
estudios que confirmen o refuten las
conclusiones aqui presentadas.

CONCLUSION

La BAV guiada por estereotaxia es un método
diagnostico de eleccion en el manejo de
lesiones mamarias sospechosas no palpables,
disminuye la biopsia escisional, reservando la
cirugia terapéutica, y es una excelente
alternativa en los casos de infravaloracion
histolégica que se producen en la biopsia con
aguja gruesa.
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ARTiCULO DE REVISION

Conocimiento actual sobre el sindrome de la arteria
mesentérica superior

Current knowledge about superior mesenteric artery syndrome

Juan P. Reyes-Gonzalez*, Adriana Vadillo-Santos, Alfredo Ramirez-Gutiérrez de Velasco,
David Monterrosas-Ustaran y Raul Takenaga-Mesquida

Departamento de Imagenologia, Hospital Angeles del Pedregal, Ciudad de México, México

RESUMEN

El sindrome de la arteria mesentérica superior (SAMS) tiene una prevalencia del 0-1% al
35%. Su etiologia esta asociada a multiples factores que involucren una disminucién agu-
da del indice de masa corporal, con la consecuente pérdida de la almohadilla grasa
mesentérica, ocasionando una disminucién del angulo aortomesentérico tipicamente
menor a 22° y de la distancia aortomesentérica menor a 8 mm, que provoca como conse-
cuencia un atrapamiento de la tercera porciéon del duodeno entre la aorta y la arteria
mesentérica superior causando sintomas gastrointestinales como vémitos, dolores epigéas-
tricos de presentacion posprandial con dilatacion de la cdmara géstrica, y reflujo gastrico.
El ultrasonido y los estudios baritados por serie esofagogastroduodenal brindan una
opcién dindmica que permite una evaluacién certera del sitio de estrechez, y descartar
causas mecdnicas o extrinsecas. Sin embargo, la tomografia computarizada en especifico,
con reconstrucciones multiplanares, es particularmente ttil porque permite una evalua-
cién integral de un solo estudio de la anatomia y los cambios morfoldgicos resultantes.

Palabras clave: Cast. Wilkie. Sindrome arteria mesentérica superior.

ABSTRACT

The superior mesenteric artery syndrome (SAMS) has a prevalence of 0-1% to 0.35, its
etiology is associated with multiple factors that involve an acute decrease in the body
mass index with the consequent loss of the mesenteric fat pad, causing a decrease in
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variable aortomesenteric angle less than 22° and aortomesenteric distance less than 8 mm,
resulting in entrapment of the third portion of the duodenum between the aorta and the
superior mesenteric artery causing gastrointestinal symptoms such as vomiting, epigastric
pain from postprandial exposure with gastric chamber dilation, and gastric reflux. Ultra-
sound and barium studies by esophagogastroduodenal series provide a dynamic option
that allows accurate evaluation of the site of tightness, and rule out mechanical or extrin-
sic causes. However, specific computed tomography, with multiplanar reconstructions, is
specifically useful because it allows a comprehensive evaluation of a single study of the
anatomy and the resulting morphological changes.

Keywords: Cast. Wilkie. Superior mesenteric artery syndrome.

INTRODUCCION

El sindrome de la arteria mesentérica superior
(SAMS), también llamado sindrome de Cast o
sindrome de Wilkie’s!, es una condicién rara,
con una prevalencia del 0.1 al 0.3%?, que ha
sido reportado unas 400 veces en la literatura®
y puede ser causado por un ligamento corto
de Treitz o por un origen inusualmente bajo
de la arteria mesentérica superior?. Se debe a
la compresion extrinseca en combinacién con
la obstruccion sintomaética de la tercera por-
cién del duodeno por la arteria mesentérica
superior hacia anterior y la aorta hacia poste-
rior, debido a una corta separacion entre estas
estructuras, que ejercen un efecto de zanca-
da®”. Inicialmente fue descrito por el Profesor
Rokitansky en 184259, sin embargo posterior-
mente Wilkie describi6 esta condicion en 1927
como un ileo duodenal crénico y su nombre
se usa ocasionalmente de manera epénima'®.

ETIOLOGIA

La arteria mesentérica superior generalmente
forma un angulo de 45° con la aorta, en con-
diciones normales el dngulo que varia de 25
a 60° cualquier condicién que resulte de la

pérdida de la almohadilla grasa mesentérica
condicionara la formacién de un dngulo agu-
do, tipicamente menor de 22° provocando la
compresion de la tercera parte del duodeno y
resultando en SAMS? (Fig. 1)

Cualquier condicién asociada a una pérdida
de peso puede estar en intima relacién con el
desarrollo de SAMS, algunos ejemplos citados
son tuberculosis, brucelosis, diabetes mellitus,
anorexia trauma abdominal,
confinamiento en cama en posicioén en supino
e incluso pérdida de peso después de una
cirugia bariatrica, por mencionar algunos’.
Otras causas menos comunes incluyen
malrotacion duodenal debido a adherencias

nerviosa,

peritoneales que causan compresion duodenal,
bajo origen anémalo de la arteria mesentérica
(AME) y alta inserciéon del duodeno por el
ligamento de Treitz?.

El indice de masa corporal (IMC) juega un
papel fundamental en el desarrollo de SAMS.
Aditi et al. determinaron una correlacién po-
sitiva, es decir, a un mayor IMC existe mayor
distancia entre los vasos y por tanto una
disminucién de IMC, con la correspondiente
disminucién del cojinete graso entre los va-
sos, que promueve el desarrollo de una
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Ficura 1. Imagen esquemaética de sindrome de la arteria
mesentérica superior en donde se observa una compresion de la
tercera parte del duodeno con una dilatacion proximal asociada.

compresion duodenal y por lo tanto del desa-
rrollo de SAMS, dicha relaciéon estadistica
puede ser utilizada como método para la
identificaciéon de pacientes con mayor riesgo
de desarrollar este sindrome?.

Algunas patologias que implican presién ab-
dominal externa, como el yeso espica de ca-
dera, han sido reportadas como una etiologia
de SAMS en reportes de casos!! en pacientes
con escoliosis que se someten a cirugia co-
rrectiva; se ha informado una prevalencia de
hasta el 2.4%!2.

ANATOMIA

La compresion de la tercera parte del duode-
no en SAMS esta relacionada con cambios
anatomicos y mecdnicos, asi como con una
reduccién del cojinete graso retroperitoneal
de forma aguda o crénica’.

Ficura 2. A: tomografia computarizada en fase arterial en corte
axial. B: reconstruccion sagital. Se observa la arteria
mesentérica superior derivada de la aorta abdominal a nivel de
L2 con angulo de 38 a 70° y una distancia aortomesentérica de
forma normal de 10 a 20 mm.

La arteria mesentérica superior se deriva de la
aorta en su segmento abdominal a nivel de la
primera y segunda vértebra lumbar, por de-
bajo del origen del tronco celiaco y desciende
de forma caudal hacia el mesenterio, con an-
gulo de inclinacién de 42.4°, aunque puede
tener un rango conocido de 38 a 70° el duode-
no pasa a través de la aorta a nivel del cuerpo
vertebral de L3, y estd suspendido en angulo
agudo entre la aorta y la arteria mesentérica
superior por el ligamento de Treitz, en este
nivel la tercera porciéon del duodeno se en-
cuentra entre la arteria mesentérica superior y
la aorta con una distancia asociada de 10 a
20 mm, promovida por un componente de
grasa retroperitoneal y mesentérica, asi como
tejido linfatico que suele rodear la arteria me-
sentérica superior (Fig. 2); algunas alteraciones
menores, como una disminucion de dicho an-
gulo menor a 22° y una distancia de 2 a 8 mm
se han asociado al desarrollo de SAMS*”. Se
ha reportado que la distancia aortomesentéri-
ca tiene una correlacion directa con la sinto-
matologia’. Unal et al.’® informaron valores de
corte de 22° (42.8% de sensibilidad y 100% de
especificidad) para el a&ngulo aortomesentéri-
coy 8 mm (100% de sensibilidad y especifici-
dad) para al menos un sintoma del SAMS.
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PRESENTACION CLINICA

Una presentacién aguda puede darse en pa-
cientes previamente asintomaticos y sin ante-
cedentes de importancia, incluso sin historia
previa de sintomas gastrointestinales.

Se ha reportado una mayor incidencia en el
sexo femenino que en el masculino, con una

mayor predileccion de las dos primeras déca-
das de la vida®”.

En casos agudos los sintomas reportados con
mayor frecuencia suelen ser vomitos volumi-
nosos, eructos® y dolor abdominal, este tlti-
mo también puede llegar a tener una
presentacion crénica, con dolores epigastricos
de presentacion posprandial’. Ha sido bien
establecido que la obstruccién duodenal pue-
de conducir a estasis duodenal retrégrada,
dilataciéon del duodeno proximal y reflujo
gdstrico con emesis biliar ocasional y con una
asociacion de enfermedad de ulcera péptica.
Reckler et al. describieron en una serie de
pacientes con quemaduras mayores que el
26% de los pacientes con SAMS desarrollaron
ulceraciones duodenales®.

HALLAZGOS RADIOLOGICOS

La radiografia simple de abdomen suele rea-
lizarse como primera prueba diagnoéstica, la
cual no es sensible para esta patologia, mos-
trando dilataciéon y niveles hidroaéreos en
estomago, debido a la dilatacién distal del
duodeno®’, con una imagen de pseudoobs-
truccion intestinal®.

El diagnoéstico puede pasar desapercibido en
estudios por endoscopia, sin embargo, en la

mayor parte de los casos se puede observar
una disminucién de la luz duodenal a nivel de
la tercera seccion debido a una causa extrinseca’,
ademas de ser necesaria para descartar causas
mecanicas de obstruccién duodenal®, asi como
la valoracién de ulcera gastrica o duodenal,
que puede ser secundaria al reflujo o que pue-
de constituir una causa primaria de alguna
patologia que mimetice el SAMS®.

El estudio fluoroscépico baritado y secuencias
de tomografia computarizada muestran una
dilatacion del estémago y duodeno proximal
en su primera y segunda seccién?, asociada a
una disminucién abrupta de luminal de su
tercera seccion asociado con un decremento
de la distancia aortomesentérica, asi como del
angulo aortomesentérico (Fig. 3). Se han esta-
blecido criterios radiogréficos estrictos para el
diagnodstico del SAMS: a) dilatacién de la pri-
mera y segunda parte del duodeno, con o sin
dilatacion gastrica, b) compresion vertical y
oblicua abrupta seccién de los pliegues de la
mucosa, ¢) flujo antiperistaltico del medio de
contraste proximal a la obstruccién, d) retraso
en el transito de cuatro a seis horas a través
de la region gastroduodenal y e) alivio de la
obstruccion en una posicion de rodilla-pecho
o dectbito lateral izquierdo®.

Las reconstrucciones tomograficas en sagital
permiten la evaluaciéon y mediciéon de la dis-
tancia y angulo aortomesentérico, permitien-
do hacer un diagnéstico definitivo’, con un
angulo aortomesentérico menor de 22° y una
distancia aortomesentérica menor a 10 mm 2.
La tomografia computarizada con medio
de contraste se ha referido como el método
preferido para la evaluaciéon del d&ngulo aorto-
mesentérico, distancia y cojinete graso, obs-
truccion duodenal, asi como la discriminacion
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Ficura 3. A-l: se muestran estudios de series es6fago gastroduodenales con medio de contraste baritado de nueve pacientes, en donde
se observa de forma com(n la disminucion abrupta de la columna de bario a nivel de la tercera porcién con una dilatacion proximal, en
todos los casos asociado a una disminucién del espacio aortomesentérico.

de otras causas de compresiéon como neopla-
sias locales o aneurismas. Se puede evitar el
uso de un agente de contraste oral positivo en
pacientes con obstruccién several (Fig. 4).

Los pacientes pueden presentar trombo-
sis aislada de la vena renal izquierda o, alter-
nativamente, agrandamiento de la vena
gonadal izquierda u otras colaterales venosas

del lado izquierdo como resultado de la com-
presion crénica de la vena renal («fenémeno
de cascanueces»). Este hallazgo puede ser su-
gerente de que la distancia aortomesentérica
estrecha es fisiologicamente significativa y
no solo un hallazgo incidental®®.

La tomografia contrastada y la angiografia

por resonancia magnética parecen ser
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Ficura 4. Paciente de sexo femenino de 17 afios. Serie
esofagogastroduodenal. A: disminucién abrupta a nivel de la
tercera porcion del duodeno. B: correlacionando con la imagen
por ultrasonido de la misma paciente, observando la aorta y la
arteria mesentérica superior con disminucion del espacio
aortomesentérico.

equivalentes en la evaluacién del angulo y la
distancia®'. El diagnéstico de SAMS no debe
ser realizado basado solo en los hallazgos por
tomografia en ausencia de signos y sintomas
de obstrucciéon duodenal®".

Cicero et al. describieron una correlacion entre
la enfermedad de Crohn y el sindrome de ar-
teria mesentérica superior utilizando hallazgos
de enterografia por resonancia magnética en
pacientes al mismo tiempo que evaluaban las
lesiones intestinales de la enfermedad de Cro-
hn, una afeccién inflamatoria crénica asociada
con la etiologia del estado catabdlico del SAMS®.

Estos hallazgos pueden ser también observados
por medio de ultrasonido, el cual resulta ser
especialmente 1til al permitir la valoracién de
movimientos peristalticos a través del duodeno,
asi como el alivio de sintomas al cambio del
paciente a una posicién en supino y sentado, por
la facilitacion del flujo en el yeyuno asociado a
la elongacién de la distancia aortomesentérica’
(Fig. 5) Recientemente, el uso de Doppler color
se recomienda como método de imagen para la

Ficura 5. Paciente de sexo masculino de 11 afios. A: tomografia
axial computarizada en fase arterial, reconstruccion sagital
multiplanar. B: serie eofagogastroduodenal con medio de
contraste baritado, se observa disminucion abrupta del paso del
medio de contraste a nivel de la tercera porcion que
correlaciona con la disminucion del &ngulo aortomesentérico

deteccion de un dngulo aortomesentérico redu-
cido en casos sospechosos* (Fig. 6).

TRATAMIENTO

Después de la realizacion del diagnéstico, el
tratamiento conservador con soporte nutri-
cional y posicionamiento debera ser elegido
como primera opcioén; en caso de falta de res-
puesta se podra realizar cirugia electiva’. La
eliminacién del factor precipitante suele ser
suficiente para tratar el SAMS agudo?® El
SAMS de presentacién aguda con anteceden-
tes de un mes o menos parece ser mas apto
para el tratamiento conservador?. La primera
medida tras el diagndstico serd la descompre-
sion del estdbmago y del duodeno por sonda
nasogdastrica®!, asi como la correccién de las
deficiencias nutricionales e hidroelectroliti-
cas, en casos en que se permita la nutriciéon
por medio de sonda nasoyeyunal pasando el
segmento de la obstruccién serd la eleccién,
en casos de que la via oral serd tolerada, esta
debe ser asumida’. La adopcién de un cambio
postural a una posicion propensa de
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+ Dist 0.486 cm

b Dist 0.391 cm

AORTA—Y-MESENTERICA

Ficura 6. Paciente de sexo femenino de 13 afios, se observa estudio de ultrasonido con Doppler color. A: en corte axial. B: en modo B
en corte sagital, donde se hace evidente la disminucion del espacio aortomesentérico.

rodilla-codo puede ayudar a la disminucion
de los sintomas agudos. Los resultados de un
estudio baritado del tracto gastrointestinal
superior pueden ayudar a guiar el tratamien-
to al demostrar las posiciones que permiten
el paso efectivo de los contenidos entéricos®.

En casos en que el tratamiento conservador
no sea efectivo se puede indicar manejo qui-
rirgico con duodenoyeyunostomia® Las op-
ciones  quirdrgicas incluyen ademads
gastroyeyunostomia o ruptura del ligamento
de Treitz con derivacién del intestino, esta
opcién debe restringirse para pacientes con
sintomas intratables®. Aunque los datos pu-
blicados en la literatura no proporcionan su-
ticiente evidencia estadistica y cientifica para
identificar algtn procedimiento quirdrgico
como estandar de oro, la duodenoyeyunos-
tomia laparoscépica parece ser el procedi-
miento de eleccion actualmente®.

CONCLUSION

El SAMS es una condicién médica raramente
diagnosticada, el abordaje radioldgico y una alta
sospecha clinica son claves para el diagndstico

y manejo de estos pacientes. Sus manifestacio-
nes clinicas son equiparables con otras patolo-
gias intraabdominales y extraabdominales, sin
embargo, sus caracteristicas radiologicas y en-
doscopicas tnicas hacen posible la realizacion
de un diagndstico certero. A pesar de ser una
entidad claramente conocida, los estudios actua-
les contienen muestras limitadas de series de
pacientes, por lo que hacen falta mayores estu-
dios con incremento del ndmero de las muestras
que nos permitan un mejor entendimiento de
esta entidad. El cambio de posicién a sentado o
recostado a la derecha puede ser de beneficio
para la reduccion temporal de los sintomas agu-
dos.
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CASO CLiNICO

Malformacion arteriovenosa congeénita del cuero
cabelludo. Reporte de un caso en el periodo
neonatal

Congenital Scalp arteriovenous malformation. Report of a case in the
neonatal period

Dania Gonzalez-Cortés'*, Laura Gonzalez-Flores?, Vicente M. Martinez-Galindo?, Sebastian A. Castillo-
Rodriguez? y Johnny W. Sanchez-Gordillo?

IServicio de Radiologia e Imagen, Unidad Médica de Alta Especialidad No. 71, Instituto Mexicano del Seguro Social (IMSS), Torreén, Coahuila; *Departamento
de Radiologia e Imagen, Hospital de Pediatria, Centro Médico Nacional Siglo XXI Hospital de Pediatria, IMSS, Ciudad de México, México

RESUMEN

Las malformaciones arteriovenosas congénitas del cuero cabelludo representan el
8.1% de todas las malformaciones arteriovenosas, y son mds frecuentes en adultos
jovenes. El objetivo de este trabajo es la presentacion del caso de un recién nacido
de sexo masculino, de 1 dia de vida extrauterina y portador de una malformaciéon
arteriovenosa del cuero cabelludo, de alto flujo, localizada en la regién parietoocci-
pital izquierda, de dificil manejo y que culminé con el fallecimiento del paciente. No
se cuentan con reportes similares en la literatura, por lo que se considera un caso
clinico interesante.

Palabras clave: Malformacion vascular. Malformacién arteriovenosa. Patologia congénita.

ABSTRACT

The congenital scalp arteriovenous malformations represent 8.1% of all the arteriove-
nous malformations and are more frequent in young adults. The objective of this work
is to present the case of a male new born, who were 1 day of extrauterine life and had
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a scalp arterioveous malformation of high output, it was located in the left parietocci-
pital region and require a difficult handling, this case ended in the dead of the pacient.
Actually, there is no similar cases in the literature, that is why we consider it is an in-

teresting case.

Keywords: Vascular malformation. Arteriovenous malformation. Congenital desease.

INTRODUCCION

La malformacién arteriovenosa del cuero cabe-
lludo (MAV CC) es una lesion vascular rara que
se caracteriza por conexiones fistulosas anor-
males ente arterias nutricias y venas de drenaje
sin el involucro de una red capilar’. De acuerdo
a la International Society for the Study of Vascular
Anomalies (ISSVA) se clasifican en malformacio-
nes vasculares arteriovenosas (Tabla 1)2. Dichas
estructuras vasculares las encontramos en el
plano subcutdneo del cuero cabelludo. Las
MAYV CC comprenden el 8.1% de todas las mal-
formaciones arteriovenosas y son mas comunes
en adultos jovenes!. Visser, et al. reportaron el
4.7 % de MAV CC en su institucién®. Su etiolo-
gia atn es controversial, aunque actualmente se
acepta el origen congénito o traumatico. Rara-
mente son sintomaticas en el periodo neonatal
y usualmente se manifiestan clinicamente en la
adolescencia y la edad adulta, o con hemorra-
gia, infeccién o necrosis de los tejidos locales*.
Se presentan como masas pulsétiles, acompana-
das de cefalea, dolor local, sensacién quemante,
tinnitus y problemas estéticos. También pueden
causar manifestaciones sistémicas como falla
cardiaca congestiva y muerte®.

Se han utilizado distintos nombres para las
MAV CC, que incluyen aneurisma cirsoideo,
aneurisma serpentiforme, aneurisma racemoso,
angioma plexiforme o fistula arteriovenosa.

La angiografia con sustraccion digital es el
gold standard para el diagnéstico de la lesion®.
Sin embargo, la angiotomografia aporta datos
utiles en el diagndstico y tratamiento’. Depen-
diendo del origen de las arterias nutricias, las
malformaciones del cuero cabelludo se clasi-
fican en dos tipos: I, malformaciones vasculares
primarias, y II, dilataciones venosas secunda-
rias del cuero cabelludo®. Gopinat, et al., ofre-
cen una clasificacion de acuerdo a las caracte-
risticas por angiotomografia, y las dividen en
dos tipos: plexiformes o fistulosas. En el tipo
plexiforme, las arterias nutricias aportan una
red vascular anormal, la cual eventualmente
forma shunts con las venas de drenaje (Fig. 1).
En el tipo fistuloso, la arteria nutricia termina
directamente en una vena en forma de saco, y
forma una fistula’® (Fig. 2).

El diagnéstico diferencial podria plantearse
con el hemangioma y malformaciones venosas
tipo sinus pericrainii. El tratamiento definitivo
es la escision quirurgica. Actualmente, los es-
fuerzos se centran en la terapia endovascular
mediante embolizacién de la lesion’.

PRESENTACION DEL CASO

Paciente de sexo masculino, de 1 dia de vida
extrauterina, con los antecedentes de importan—
cia que se detallan a continuacion.
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TasLa 1. Clasificacion de las malformaciones vasculares [International Society for the Study of Vascular Anomalies (ISSVA) 2018]

Malformaciones vasculares

m Combinadas De los llamados vasos mayores Asociada a otras anomalias

Capilares Capilar-venosa Afeccion: Sindrome Klippel-Trenaunay
Capilar-linfatica — Linfatica
— Venas
— Arterias

Linfaticas Linfatica-venosa Anomalias de: Sindrome Parkes Weber
Capilar-linfatica-arteriovenosa — Origen

— Trayecto

— Namero

— Longitud

— Diametro (aplasia, hipoplasia, estenosis, ectasia/

aneurisma)

— Valvular

— Comunicacion (fistula arteriovenosa)

— Persistencia (de vasos embrionarios)

Venosas Capilar-arteriovenosa Sindrome Servelle-Martorell
Arteriovenosas Capilar-linfatica-arteriovenosa Sindrome Sturge-Weber
Fistula arteriovenosa Otras Sindrome Maffucci

Sindrome CLOVES

Sindrome Proteus

Sindrome CLAPO

Ficura 1. A-B: angiograma que demuestra malformacion arteriovenosa de cuero cabelludo (MAV CC) tipo plexiforme con una red anormal de
vasos (flecha gruesa en A) entre la arteria nutricia (flecha delgada en A) y las venas de drenaje (flecha azul en B). C: esquema
representativo de MAV CC tipo plexiforme (flecha gruesa roja, red anormal de vasos; flecha delgada, arteria nutricia).

Heredofamiliares: madre y padre referidos sa- pulso, irritabilidad, actividad, respiracién (AP-
nos. Sin perinatales de importancia. Nace me- GAR) 6/7, valoracion de Silverman Andersen
diante cesdrea por baja reserva fetal. Aspecto, (SA) 2 puntos, Capurro 39 semanas de
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FIGURA 2. A: angiograma que demuestra malformacion
arteriovenosa de cuero cabelludo tipo fistulosa. B: |a arteria
nutricia (flecha roja) que desemboca en un saco venoso (flecha
azul gruesa), el cual muestra llenado rapido (shunt) en la vena
de drenaje.

gestacion (SDG). Antecedente patoldgicos: ta-
quipnea transitoria del recién nacido en mane-
jo con oxigeno en puntas nasales. Padecimien-
to actual: a la exploracion fisica se identifica
aumento de volumen, asimétrico, de la region
parietooccipital izquierda desde el nacimiento,
con una extensa lesiéon de tipo ulcerativa y
cambios de coloracién violdcea en la periferia,
blanda, depresible, no dolorosa a la palpaciéon
(Fig. 3). Se realiz6 angiotomografia de craneo,
en la cual se observé un aumento de volumen
de los tejidos blandos de la regién parietoocci-
pital izquierda, heterogénea, predominante-
mente hiperdensa, con algunas zonas centrales
de hipodensidad mal definidas. Después de la
administracion del medio de contraste endove-
noso se identificaron multiples estructuras vas-
culares, dilatadas, tortuosas, con aspecto ser-
pentiforme, que presentan multiples conexiones
anomalas; asi mismo, se observan mdiltiples

Ficura 3. Imagen clinica del paciente, donde se observa
aumento de volumen de la region parietotemporal izquierda, con
presencia de lesion de tipo ulcerativa.

estructuras vasculares de neoformacién de tipo
varicoide (Fig. 4). El ultrasonido Doppler con-
firma MAV con patrén de alto flujo, con acor-
tamiento de la didstole y velocidades picosisto-
licas que alcanzan 30 cm/segundo (Fig. 5).
Posterior al abordaje multidisciplinario, el pa-
ciente es sometido a procedimiento interven-
cionista de tipo diagndstico y terapéutico. Los
hallazgos en la angiografia por sustraccion di-
gital con cateterizacion selectiva de la arteria
occipital y carétida primitiva izquierdas, son:
presencia de malformacién arteriovenosa de
alto flujo, retromastoidea izquierda con aporte
nutricio dependiente de la arteria occipital iz-
quierda, pediculos transdurales dependientes
de la arteria callosa marginal izquierda, arteria
temporal superficial derecha y ramos occipita-
les de carétida externa derecha, y llama la aten-
cién la ectasia de la carétida primitiva y la ca-
rétida externa izquierdas por el alto flujo (Fig. 6
A). El drenaje venoso es a través de venas mus-
culares de la regién occipitocervical y drenaje
transdural hacia el seno transverso, preponde-
rante hacia la vena yugular externa e interna
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Ficura 4. Angiotomografia con reconstrucciones tridimensionales. A: muestra mdltiples conexiones anémalas; B-C: proliferacion de
estructuras vasculares con reforzamiento intenso que persiste en las fases tardias.

-
MALFORMcion arterioW¥e.osa cabeza
|
=
-

TIs0.2 MI 0.5

Ficura 5. A: ultrasonido en escala de grises que muestra multiples imagenes serpentiformes hipoecogénicas, con replecion de color a la
modalidad Doppler. B: doppler espectral que muestra un patron de alto flujo con acortamiento de la diastole y velocidades picosistdlicas

que alcanzan 30 cm/segundo.

derecha con hipertension venosa aguda de ra-
mos venosos de la nuca y el cuello (Figs. 6 Cy
D). La circulacién intracraneal es dependiente
de la cardtida interna derecha y del sistema
vertebrobasilar (Fig. 6 B). Posterior a la embo-
lizacion selectiva de la arteria occipital

izquierda (Figs. 6 F y G), el paciente presenta
complicaciones hemodindmicas con paro car-
diorrespiratorio irreversible y muerte. El estu-
dio anatomopatolégico muestra una malfor-
componente

macion arteriovenosa con

capilar.
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Ficura 6. Angiografia con sustraccion digital. A: muestra ectasia de la carotida primitiva y la carétida externa izquierdas. B: ramas
occipitales de la carétida externa derecha y pediculos transdurales dependientes de la arteria callosa marginal izquierda. C-D: el drenaje
venoso es a través de venas musculares de la region occipitocervical y el drenaje transdural hacia el seno transverso, preponderante
hacia la vena yugular externa e interna derecha con hipertension venosa severa de las ramas venosas de la nuca y el cuello.

E-F: cateterizacion y embolizacion selectiva de la arteria occipital izquierda.

DISCUSION

Las malformaciones vasculares del cuero cabe-
lludo son una patologia infrecuente, represen-
tan un porcentaje muy bajo de todas las mal-
formaciones vasculares. El caso que
previamente se presentd cuenta con otras ca-
racteristicas que lo hacen de especial interés.
Primero, la edad de presentacién habitual de
la patologia es en adultos jévenes, nuestro pa-
ciente era un recién nacido con un dia de vida,
y segundo, estamos ante una MAV CC con alto
componente capilar, las MAV CC son carentes
de componente capilar con predominio de la
comunicacion fistulosa entre arterias y venas.

Dicho esto, estamos frente a un caso no repor-
tado previamente en la literatura. Asi mismo,
se ha visto que es mejor el prondstico en caso
de lesiones pequenas, que no tienen involucro
de estructuras vasculares intracraneales, y
cuando la edad de diagndstico es menor.

El estudio angiografico es necesario para des-
cartar la presencia de componente intracra-
neal y la asociacién de la lesion con los senos
durales, con el objetivo de establecer el plan
terapéutico. Como es en nuestro caso, la ma-
yoria de las ramas arteriales que nutren la
malformacion proceden de ramas de la arte-
ria carétida externa, y el drenaje venoso tiene
afluencia en el sistema venoso del cuero
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cabelludo; sin embargo, también se ha descri-
to en senos venosos intracraneales, como en
este ejemplo. Al igual que lo descrito por
otros autores, nosotros también encontramos
un componente arterial del pericraneo.

Elmanejo delas malformacionesarteriovenosas
de cuero cabelludo implica el abordaje a
manos de un equipo multidisciplinario, dada
la complejidad de dichas anormalidades y el
poco conocimiento de su etiopatogénesis.
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CASO CLiNICO

Diagnostico prenatal de obstruccion intestinal
secundario a volvulo de intestino delgado. Reporte
de caso

Prenatal diagnosis of bowel obstruction secondary to small bowel
volvulus: A case report

Eduardo Ponce-Najera'*, Karen A. Villalobos-Mata®, César Cardona-Martinez?, Frinée P. Dominguez-Alvarado’,
Luis R. Garcia-Vazquez®y Karla K. Aguirre-Gonzalez?

"Departamento de Ginecologia y Obstetricia; 2Departamento de Imagenologia; *Departamento de Cirugia Pedidtrica. Hospital Angeles Chiluahua, Chihuahua,
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RESUMEN

El vélvulo intestinal es un cuadro obstructivo que se presenta en el periodo neonatal vy,
con menor frecuencia, durante el periodo prenatal. Es posible realizar un diagnéstico pre-
natal oportuno con ayuda de técnicas de imagen para dictar una conducta terapéutica
adecuada, la cual tiene un alto impacto en el prondstico. Presentamos el caso de una pa-
ciente con embarazo de 33.5 semanas de gestacion que present6 polihidramnios y dismi-
nucién en los movimientos fetales, identificando por medio de ultrasonido 2D la presencia
de vélvulo intestinal intrauterino y en quien se decidi6 la resoluciéon del embarazo para
el tratamiento quirtrgico de esta anomalia.

Palabras clave: Volvulo intestinal. Diagndstico prenatal. Ultrasonido fetal. Obstrucciéon
intestinal.
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ABSTRACT

The intestinal volvulus is an obstructive condition that occurs in the perinatal period and
less frequently, during the prenatal period. It is possible to make a timely prenatal diag-
nosis with the help of imaging techniques to dictate an adequate therapeutic behavior
which has a high impact on the prognosis. We present the case of a pregnant woman
with 33.5 weeks of gestation who presented polyhydramnios and decreased fetal move-
ments, identifying by means of 2D ultrasound the presence of prenatal intestinal volvu-
lus and in whom the resolution of pregnancy was decided for the surgical treatment of

this anomaly.

Keywords: Intestinal volvulus. Prenatal diagnosis. Fetal ultrasound. Intestinal obstruction.

INTRODUCCION

El vélvulo intestinal es una forma de oclusién
intestinal causada por la rotacién del intesti-
no delgado o la parte proximal del colon so-
bre la arteria mesentérica superior que condi-
ciona a isquemia’. La mayoria de las ocasiones
esta alteracion se encuentra relacionada con
una malrotacién intestinal que facilita su de-
sarrollo; sin embargo, se han reportado pocos
casos de volvulo en ausencia de malrotacion
cuya etiologia permanece incierta, aunque se
ha propuesto su asociacién con quistes o ma-
sas tumorales, ileo meconial, fibrosis quistica
o defectos mesentéricos como factores preci-
pitantes®?.

Suele estar asociado a otras alteraciones como
onfalocele, gastrosquisis, atresia intestinal o
alteraciones pancredticas. Existen dos formas
clinicas de presentaciéon de acuerdo con el
momento de su desarrollo, el volvulo neona-
tal se instaura pocos dias antes o después del
parto, por otro lado, si se presenta semanas a
meses antes del nacimiento se cataloga como
prenatal. Hay pocos reportes de este dltimo

en la literatura, hasta 1999 solo se habian re-
portado 10 casos*®. Ambos tipos de presenta-
cién difieren tanto en la clinica como en su
prondstico*®. Esta patologia produce estrés
fetal y la consecuente liberacién de hormonas
que predisponen a hidrops, parto pretérmino,
restriccion del crecimiento intrauterino y
muerte fetalls.

CASO CLiNICO

Paciente de sexo femenino de 42 afios de edad
con embarazo de 33.5 semanas de gestacion,
derivada al servicio de imagenologia debido
a deteccién de polihidramnios importante y
movimientos fetales disminuidos en consulta
prenatal. Sin antecedentes personales o
familiares de interés. Segunda gesta, cesarea
previa electiva con embarazo normoevolutivo.
Estudios de laboratorio de control
prenatal normales; serologia para TORCH
(toxoplasmosis,
herpes simple y VIH) y hepatitis B negativos.
Ecografia de primer trimestre sin alteraciones,
con cribado de aneuploidias de bajo riesgo. La

rubéola citomegalovirus,
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Ficura 1. A-B: ultrasonido de 29 semanas y 3 dias de gestacion donde se identifican asas intestinales sin alteraciones.

ecografia de segundo trimestre no encontré
alteraciones morfolégicas, con crecimiento
adecuado y liquido amniético normal. Se
cuenta con ultrasonido previo de las 29
semanas de gestacion que no muestra ninguna
alteracion (Fig. 1).

En el ultrasonido Doppler se identificé un
utero aumentado de tamano con presencia de
producto Unico vivo intrauterino, presenta-
cién pélvica dorso a la izquierda, una frecuen-
cia cardiaca fetal de 146 Ipm, con edad gesta-
cional estimada por ecografia de 33 semanas
y 6 dias de gestacion, con fecha probable de
parto para el 28 de marzo de 2020; peso
estimado por ecografia de 2,100 g. Indice de
liquido amniético de 24 (polihidramnios). Se
identificaron asas de intestino dilatadas a
nivel de fosa iliaca derecha con didmetros de
16 a 26 mm en forma de bucle conformando
el tipico signo de grano de café (Figs. 2-3); es-
témago, yeyuno y duodeno sin presencia de

dilatacion, se detectd esfinter anal sin altera-
ciones e hidrocele bilateral, se sugirié6 como
primera posibilidad diagndstica un voélvulo
intestinal fetal.

El servicio de ginecologia y obstetricia decide
la interrupcién del embarazo por medio de
cesdrea, en la cual se obtuvo producto tnico
vivo, masculino, con Apgar 8-9, a la
exploracién fisica se encontré tdérax sin
compromiso aparente, importante distension
abdominal con abdomen tenso y brillante,
resto de la exploraciéon sin alteraciones. Se
solicit6 radiografia de abdomen (Fig. 4),
donde se detectaron datos compatibles con
obstruccién intestinal, por lo que se programo
para laparotomia exploradora posterior a
estabilizacién del paciente.

Se llev6 a cabo la laparotomia exploradora
al siguiente dia, encontrando presencia de
lesion quistica de intestino adherida a pared
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FIGuRrA 2. A: ultrasonido en vista oblicua de abdomen en un feto de 34.2 semanas de gestacion donde se muestra intestino distal

descomprimido y desplazado por bucle de intestino dilatado. B: ultrasonido axial de abdomen en un feto de 34.2 semanas de gestacion donde

se muestra segmento Unico dilatado de intestino, ocupado por presencia de detritus, presencia de linea ecogénica formando el signo de

grano de café (flecha).

OB-Gral.
C5-1
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Ficura 3. Ultrasonido axial de abdomen en un feto de 34.2 semanas de gestacion donde se muestra segmento Gnico dilatado de intestino
formando un bucle (signo de café), ocupado por presencia de detritus.

abdominal de fosa iliaca derecha, se diseco
y se encontr6 volvulo intestinal en ileon con
presencia de necrosis (Fig. 5), se hizo
reduccion de vélvulo, reseccion de intestino

necrotico e ileostomia de manera
satisfactoria. Actualmente se espera buena
evolucion del paciente para reconexion

intestinal (Fig. 6).
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PORTATIL

Ficura 4. Radiografia anteroposterior realizada antes de la
cirugia donde se muestra un abdomen distendido con
desplazamiento de asas intestinales no dilatadas con
terminacion stbita de gas intestinal y presencia de zona central
de forma circular de gas retenido concordante a obstruccion
intestinal.

DISCUSION

La importancia de un diagnoéstico prenatal
oportuno son las menores tasas de
morbimortalidad y un mejor prondstico, la
ecografia se considera el gold standard para
la deteccion estas alteraciones en el periodo
prenatal usualmente después de las 27
semanas de gestacion? existen hallazgos
ecograficos sugerentes de esta patologia
como ascitis, asas intestinales dilatadas,
quistes meconiales, calcificaciones
peritoneales y polihidramnios. El signo de
Whirlpool se considera patognomoénico para
la presencia de un vélvulo, aunque puede

Ficura 5. Fotografia donde se evidencia presencia de vélvulo
intestinal en ileon, con necrosis de pared intestinal.

D

AP

PORTATIL

Ficura 6. Radiografia anteroposterior que se realiz6 posterior a
cirugia donde se evidencia intestino delgado sin alteraciones y
finalizacién de gas distal en ileostomia.
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no detectarse de manera prenatal. El signo
de grano de café se ha descrito sobre todo
en neonatos’, su deteccién en el periodo in-
trauterino es un hallazgo raro®. En nuestro
caso, se encontré6 esta imagen compatible
con el signo de grano de café, lo que nos
orienté hacia el origen del polihidramnios,
un voélvulo intestinal.

En la embriogénesis, durante la fase extracelémi-
ca del desarrollo del tubo digestivo, se lleva a
cabo una migracién intestinal siguiendo dos vec-
tores que guian a la ubicacién final de las asas
intestinales, cuando existen alteraciones en este
fendmeno se produce una malrotacion intestinal
que suele ser el origen de casi todos los vélvulos.
Es importante determinar si esta existe o no, ya
que se relaciona con una evolucién més lenta y
menos secuelas comparado con el vélvulo sin
malrotacién’. En esta ocasion, sin embargo, no se
identific6 esta patologia asociada, haciéndonos
sospechar sobre una etiologia distinta; un hallaz-
go importante fue el quiste encontrado durante
el acto quirdrgico, que nos puede orientar hacia
la causa del vélvulo®.

En ciertos casos, el volvulo presenta una re-
gresion espontanea, por lo que se ha propues-
to el manejo expectante como alternativa
siempre y cuando no se encuentren factores
de mal prondstico; por ejemplo, la presencia
de quistes meconiales, asas dilatadas y pérdi-
da de bienestar fetal, entre otros'’. Ante la
obtencion de un registro cardiotocografico no
tranquilizador aunado a los hallazgos
ultrasonogréficos de ascitis, asas intestina-
les dilatadas y elevacion de los hemidiafrag-
mas, en nuestra paciente, se decidi6é la
interrupcion del embarazo y la posterior reso-
lucién quirudrgica de la obstruccion a pesar de

no ser una indicacién absoluta de interrupcion
del embarazo, sin embargo, con resultados
adecuados.

CONCLUSION

El diagnéstico prenatal de volvulo intestinal es
extremadamente raro, por lo que se debe reali-
zar una busqueda intencionada durante el con-
trol prenatal a todo paciente que presente signos
imagenoldgicos sugestivos de obstruccién intes-
tinal. Su principal etiologia es la malrotacién
intestinal, sin embargo puede asociarse a otras
patologias estructurales gastrointestinales (quis-
tes abdominales), como se expone en este caso.
La ecografia representa el método diagndstico
de eleccién, aunque su sensibilidad es variable
en el periodo prenatal, lo que resulta en un diag-
nostico tardio. Un diagndstico oportuno y una
vigilancia estrecha previenen el desarrollo de
isquemia vascular, complicacién més grave de
esta patologia, la cual empeora de forma severa
el pronéstico del neonato.
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CASO CLiNICO

Imagen del complejo esclerosis tuberosa en SNC y
abdomen: revision de la literatura a proposito
de 4 casos

Image of tuberous sclerosis complex in CNS and abdomen:
review of the literature on 4 cases

Carlos M. Galindo-Sarco*, Aaron Gaxiola-Mascareno, Maritza Pacheco-Cruz y Alfredo Lara-Mercado

Centro de Tele Radiologia de Salud Digna para Todos, Guadalajara, Jalisco, México

RESUMEN

El complejo de esclerosis tuberosa, también llamado enfermedad de Bourneville, es una
facomatosis caracterizada por alteraciones neuroldgicas con diferentes grados de disca-
pacidad intelectual y epilepsia, asi como la formacion de multiples hamartomas en dife-
rentes 0rganos y sistemas. Tiene criterios de diagnéstico genético y clinicos, los cuales
requieren estudios de imagen para un adecuado diagnéstico, vigilancia y toma de deci-
siones. Presentamos cuatro casos con diagndstico final de complejo esclerosis tuberosa de
nuestro centro, enviados por sospecha clinica de este, los cuales consideramos que mues-
tran las lesiones mds comunes en sistema nervioso central y abdomen, principalmente
tuberosidades corticales, nédulos subependimarios, astrocitoma subependimario de célu-
las gigantes y angiomiolipomas.

Palabras clave: Esclerosis tuberosa. Enfermedad de Bourneville. Hamartomas. Epilepsia.
Discapacidad intelectual.

ABSTRACT

The tuberous sclerosis complex also called Bourneville disease is a phacomatosis charac-
terized by neurological alterations with different degrees of intellectual disability and
epilepsy as well as the formation of multiple hamartomas in different organs and systems,
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it has genetic and clinical diagnostic criteria which require imaging studies for proper
diagnosis, surveillance and decision making. We present 3 cases with a final diagnosis of
tuberous sclerosis complex in our center, sent for clinicalsuspicion of tuberous sclerosis
whichwe consider show the most common lesions in the central nervous system and
abdomen, mainly cortical tuberosities, subependymal nodules, subependymal giant cells

astrocytoma andoangiomyolipomas.

Keywords: Tuberous sclerosis. Bourneville disease. Phacomatosis. Intelectual disability.

Epilepsy. Hamartomas.

INTRODUCCION

El complejo de esclerosis tuberosa es un sin-
drome neurocutdneo autosémico dominante
caracterizado por multiple lesiones hamarto-
matosas distribuidas en diferentes 6rganos y
sistemas!, descrita primero por von Rec-
klinghausen en 18622 y también llamado en-
fermedad de Bourneville, en honor al médico
francés Désiré-Magloire Bourneville, quien
descubri6 las lesiones corticales en el cerebro
de los pacientes afectados por esta condicién
en 1880° en la autopsia de una paciente de 15
anos descrita con discapacidad intelectual y
fallecida por convulsiones refractarias®.

Las manifestaciones clinicas en diversos érga-
nos pueden variar de forma amplia, dificultan-
do su diagndstico; por ejemplo, clasicamente se
consideraba una triada de caracteristicas clini-
cas (triada de Vogt), la cual esta constituida por
retraso mental, epilepsia y adenoma sebaceo®,
definiendo esta condicién por los siguientes 60
afos (1908-1979) hasta la publicaciéon por Ma-
nuel Gémez de una monografia que revelaba el
espectro clinico completo de esta enfermedad®.

Esta evolucién en su definicidén clinica, asi
como la mejoria en estudios genéticos y de
imagen tuvieron un impacto directo en su

diagnostico, antes de la década de 1980 con
incidencias de 1/100,000 y 1/200,000, estudios
mas recientes estiman una frecuencia de
1/6,000 a 1/10,000 en nacidos vivos, asi como
prevalencia poblacional de 1 en 20,0007

En México existen alrededor de 15,000 pacientes
que padecen complejo de esclerosis tuberosa,
el 30% con riesgo de hidrocefalia e hiperten-
sion intracraneal, del 60 al 80% desarrollaran
epilepsia de dificil control. Con base en la tasa
de natalidad calculada en el afio 2012 por el
INEGI (Instituto Nacional de Estadistica y
Geografia), se espera el nacimiento de 240
mexicanos por afio con este diagndstico®.

CRITERIOS DIAGNOSTICOS
Criterios de diagndstico genetico

La identificacién de mutaciéon TSC1 o TSC2
en ADN de tejido normal es suficiente para
hacer un diagnéstico definitivo de complejos
de esclerosis tuberosa.

Criterios de diagnadstico clinico

— Mayores:
e Manchas hipomelanéticas ( > 3, al menos
5 mm de didmetro).
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e Angiofibromas ( > 3) o placa fibrosa ce-
falica.

e Fibromas ungueales ( > 2).

e Placa de Shagreen.

e Miultiples hamartomas retinianos.

e Displasias corticales*™.

e Nobdulos subependimarios.

e Astrocitoma subependimario de células
gigantes.

e Rabdomiomas cardiacos.

e Linfangioleiomiomatosis'.

e Angiomiolipomas ( > 2).

— Menores:

e Lesiones cutdneas «en confeti».

e Orificios en el esmalte dental ( > 3).

e Fibromas intraorales ( > 2).

e Placa acrémica en la retina.

e Miultiples quistes renales.

e Hamartomas no renales.

Diagnostico definitivo: dos criterios mayores
0 un criterio mayor con dos o mas criterios
menores.

Diagnostico posible: un criterio mayor o dos
0 mas criterios menores.

CASOS
Caso 1

Paciente de 46 anos con paresias a nivel de
extremidades superiores y rostro de un semana
de evolucion, sin antecedentes quirtdrgicos o
traumdticos de importancia, su neurdlogo al

* Incluye tuberosidades corticales y lineas de migra-
cién radial en la sustancia blanca cerebral.

*La combinacion de estos dos criterios mayores sin
ningdn otro no cumple requisitos para diagnoéstico
definitivo®.

identificar datos clinicos sospechosos de esclero-
sis tuberosa indica resonancia magnética, donde
se encontraron tuberosidades corticales bilatera-
les.

Caso 2

Paciente de 4 anos con crisis convulsivas, se
realiza estudio tomografico para descartar alte-
raciones estructurales con datos sugestivos de
complejo de esclerosis tuberosa en sistema ner-
vioso central, posteriormente con diagndstico
de esclerosis tuberosa, actualmente en trata-
miento.

Caso 3

Paciente de sexo femenino de 30 afios con
diagnostico reciente de esclerosis tuberosa, se
realiza estudio de craneo, térax y abdomen
para valorar extension y érganos afectados.

Caso 4

Paciente de sexo femenino de 26 afios con diag-
nostico de tumoracién hepética probablemente
quistica, identificada por ultrasonido asociada
con dolor y fiebre de una semana de evolucion,
incidentalmente con multiples angiomiolipomas
y datos dermatol6gicos de sospecha, actualmen-
te con diagndstico de esclerosis tuberosa.

DISCUSION
Tuberosidades corticales

Manifestaciéon neurolégica ubicua en estos pa-
cientes y que presta su nombre al padecimiento,
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se considera un tipo focal de displasia cortical,
asi mismo, las llamadas lineas de migracién o
bandas heterotdpicas de la sustancia blanca
tienen su origen en un proceso patologico
similar a las tuberosidades corticales, siendo
comun encontrarlos juntos, por ese motivo en
las guias de diagnéstico del 2012 se incluyen
ambas como un solo criterio mayor: displasia
cortical®.

Se considera que existe una correlaciéon entre
el namero de tuberosidades corticales y las
manifestaciones neurolégicas. Goodman
et al. en un metaandlisis de estudios com-
prendidos entre 1987 y 1995 concluyeron que
es seis veces mas probable que pacientes con
padecimientos neuroldgicos severos tengan
mas de siete tuberosidades corticales en com-
paracion con aquellos asintomaticos o de me-
nor severidad’.

En otro estudio retrospectivo publicado en el
ano 2005 con 44 pacientes se concluyé una
relacion directamente proporcional entre el
nimero de tuberosidades corticales y Ila
presencia de espasmos infantiles, asi como de
mutacién del gen TSC2, en este mismo estudio
no se encontrd una relacién estadisticamente
significativa entre su tamafio o localizacién y

los hallazgos clinicos™.

En el consenso de la Conferencia Internacio-
nal de Esclerosis Tuberosa del 2012, en el
apartado de vigilancia y manejo se recomien-
da en pacientes menores de 25 afios con diag-
nostico de complejo de esclerosis tuberosa,
resonancia magnética contrastada y no con-
trastada de craneo cada 1-3 afos, esto para la
deteccién de tuberosidades corticales y otras
lesiones como el astrocitoma subependimario
de células gigantes'.

Esto considerando la frecuencia de lesiones
en sistema nervioso central en casos de
complejo de esclerosis tuberosa, similar en
relacion con otras lesiones abdominales,
las cuales son frecuentes incluso en pacien-
tes sanos (como el caso del angiomiolipo-
ma renal)/12,

Se originan aproximadamente entre las sema-
nas 7-12 de gestacion®, siendo identificadas en
fetos desde la semana 20 y mostrando cam-
bios en su morfologia segtin el grupo etario
del paciente’. Frecuentemente multiples y bi-
laterales en el 65 al 92% de los casos, con
preferencia por el 16bulo frontal en hasta el
50%, sin embargo puede aparecer en cual-
quier punto del parénquima, de la corteza
hasta la sustancia blanca'.

Al interpretar estudios de resonancia magné-
tica en estos pacientes se debe considerar su
grupo etario; por ejemplo, los pacientes me-
nores de 6 meses presentan aumento intrin-
seco en la intensidad de sefal T2/FLAIR por
la sustancia blanca no mielinizada, prefirien-
do secuencias de TIW. En nifios mayores de
12 meses y adultos aumenta la sensibilidad
en secuencia FLAIR.

Morfolégicamente muestran configuracion
triangular, con el apex hacia el ventriculo, en
estudios tomograficos son hipodensos, con
realce en el 3 al 4% de los casos y calcificacio-
nes en hasta el 50%?.

En estudios de resonancia magnética de as-
pecto hipointenso en T1 e hipertenso en se-
cuencias potenciadas T2 y FLAIR (Fig. 1), con
patron opuesto en aquellos pacientes con
mielinizacién incompleta. Aproximadamente
el 10% de las tuberosidades muestra realce®,
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Ficura 1. Tuberosidades corticales en I6bulo parietal derecho. A: hipointenso en T1. B: hiperintensos en secuencias T2. C: FLAIR sin

condicionar efecto de masa.

en ocasiones se pueden encontrar calcifica-
ciones y degeneracion quistica®.

En espectroscopia muestran disminucién de
N-acetil-aspartato probablemente por pérdida
neuronal secundaria a gliosis 0 neuronas
inmaduras, restriccion a la difusién con
mayores valores coeficiente de difusion
aparente?y en estudios de hibridos con zonas
de hipometabolismo en tuberosidades
epileptogénicas en estudios con tomografia
por emisiéon de
computarizada con 18 fluorodesoxiglucosa’.

positrones-tomografia

Nodulos subependimarios

Se les consideran lesiones hamartomatosas
localizadas predominantemente en las pare-
des de los ventriculos laterales y del tercer
ventriculo cerca del orificio de Monro®, nor-
malmente muiltiples, sin confirmarse una co-
rrelacién entre su nimero y la clinica®.

Su caracteristica principal es la tendencia a
calcificarse en aproximadamente un 90% al

llegar ala vida adulta, por lo que se recomienda
el estudio tomogréfico®, donde se identifican
multiples focos pequefios de calcificaciones
dependientes del epéndima en los ventriculos
laterales® (Fig. 2).

En el estudio de resonancia magnética son
hipertensos en secuencias potenciadas TIW e
isointensos/hipointensos en T2, esta dltima
dependiente de las calcificaciones referidas,
es posible encontrar realce en los nédulos sin
considerarse factor de mal pronéstico o trans-
formacion en astrocitoma subependimario?.

Astrocitoma subependimario de
celulas gigantes

La prevalencia reportada de esta manifesta-
cién de la esclerosis tuberosa es del 20%, mos-
trando bilateralidad en el 21% de los casos. El
diagndstico tipico entre los 5 y 10 afios con
sintomatologia clinica de inicio entre los 8 y
19, principalmente como efecto de masa con
obstruccion en la circulacién del liquido cefa-
lorraquideo a nivel del foramen de Monro,
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Ficura 2. Tomografia de craneo. A: se identifican tuberosidades corticales de aspecto hipodenso en ambos I6bulos parietales.
B-C: algunas con calcificaciones focales a nivel parietal derecho. C-D: nédulos subependimarios calcificados dependientes del epéndima.

condicionando hidrocefalia e hipertension
intracraneal®.

Se considera su origen a partir de los nédulos
subependimarios’, a diferencia de otros astro-
citomas se considerada benigno, de creci-
miento lento (0.5 cm por afio), minimo o sin
edema y sin datos francos de invasion®.

Tienden a ser lesiones mayores de 1 cm con
realce al medio contrastado, en el estudio to-
mografico son isodensos o hiperdensos con
calcificaciones frecuentes (Fig. 3) en los estu-
dios de resonancia magnética hipointenso/
isointenso en T1W, hiperintenso en T2W con
realce al medio contrastado® y mostrando
calcificaciéon incompleta. En el estudio espec-
troscopico muestra elevacion en el pico colina/
creatina y disminucién en N-acetil-acetato®.

Considerando la presencia de ambas manifes-
taciones (nédulos subependimarios y astroci-
toma subependimario de células gigantes) se
recomienda considerar sospechosos de astro-
citoma aquellos nédulos subependimarios
mayores de 5 mm con calcificacién incomple-
ta y captantes al medio contrastado, asi como

Ficura 3. A: estudio tomografico simple. B: contrastado con
lesién hiperdensa, nodular de 10 mm, la cual involucra el asta
anterior ventricular derecha, sin edema o efecto de masa
evidente, compatible con astrocitoma subependimario de células
gigantes.

tener un adecuado seguimiento de las lesio-
nes conocidas?.

En pacientes con astrocitoma subependima-
rio de células gigantes conocido en crecimien-
to o con aumento del volumen ventricular
pero asintomaticos se recomiendan estudios
mads frecuentes!’; se ha reportado crecimiento
de nédulo subependimario hasta astrocitoma
de células gigantes en plazos tan cortos como
18 meses, por lo cual en casos de sospecha de
crecimiento se requiere seguimiento cada seis
meses>.
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Angiomiolipomas

Presentes en el 80% de los pacientes con es-
clerosis tuberosa, esta neoformacién benigna
estd compuesta de cantidades variables de
grasa, musculo liso y vasos sanguineos, tipi-
camente de pacientes jovenes, con presenta-
cién maltiple y bilateral, asimismo, el 20% de
los pacientes con angiomiolipomas tendran
esclerosis tuberosaZ.

Al contrario, en caso de presentacién espora-
dica seran solitarios y en mujeres de edad
madura® entre las manifestaciones renales del
complejo de esclerosis tuberosa encontramos
los quistes simples y carcinomas de células
renales en mucho menor porcentaje’. Aunque
en muchos casos serdn incidentales, pueden
causar sintomas en hasta el 87% de los pacien-
tes, incluyendo dolor abdominal, nduseas, vo-
mitos, masa palpable, hematuria, anemia e
hipertension®.

Incluso en el consenso internacional del 2012
se menciona que las manifestaciones renales
del complejo de esclerosis tuberosa son una
causa importante de morbimortalidad y se la
considera la segunda causa de muerte pre-
matura después de alteraciones mentales”.
Considerando estos datos se sugiere resonan-
cia magnética de abdomen para valorar la
progresion del angiomiolipoma y quistes re-
nales cada uno a tres afios durante toda la
vida, en adicién con valoracion de la funcién
renal y presién sanguinea al menos anual-
mente'l.

En caso de angiomiolipomas presentando
hemorragia aguda el tratamiento es
embolizacién, y por lesiones sintomaticas
pero mayores de 3 cm de didmetro se

considera tratamiento farmacologico como
primera linea y embolizacion selectiva de
segunda'l.

El dato mas importante para su caracteriza-
cién por imagen es la presencia de grasa
macroscopica?, por ultrasonido es comun en-
contrarlos como lesiones hiperecogénicas so-
bre todo cuando tienen pequefio tamano, las
de mayor volumen son heterogéneas. Es im-
portante considerar que el 30% presentan re-
forzamiento acustico posterior’.

En caso del estudio tomografico se sugiere
comenzar con la fase simple, en caso contrario
el realce heterogéneo que presenta oculta
pequefias zonas con atenuacion inferiores a —10
UH compatibles a grasa macroscopica (Fig. 4).
Un porcentaje aproximado del 4.5% no presentan
contenido graso detectable por tomografia,
volviendo muy dificil la diferenciacién con
carcinoma de células renales’.

En el estudio de resonancia magnética se
encuentra componente graso por zonas de
mayor intensidad de sefal en T1 y T2, asi como
correspondientes  4dreas hipointensas en
secuencias con supresion grasa®, adicionalmente
en el caso de lesiones intraparenquimatosas con
rico contenido graso se identifica artefacto «en
tinta china» en fase opuesta del desplazamiento
quimico por la interfase entre la lesion y el
parénquima renal, secundario al artefacto
creado entre los bordes grasa/agua de estas
estructuras, efecto no visible en lesiones exofiticas
por el borde grasa/grasa entre la lesion y el
peritoneo®.

Sin embargo estos hallazgos no son visibles
en aquellas lesiones con contenido graso
microscopico en su interior, siendo dificil
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Ficura 4. A-C: estudio tomogréfico simple. B-D: contrastado con
lesiones renales bilaterales, hipodensas con atenuacion grasa
en fase simple y realce heterogéneo, mostrando componente de
partes blandas con realce intenso intercalados con zonas
hipodensas, las cuales muestran atenuacion grasa.

diferenciarlas de carcinoma de células renales
u oncocitomaZ.

Jinzaki et al. consideran la definicion de estas
lesiones como «angiomiolipomas con pobre
contenido graso» definidas patolégicamente
como lesiones con menos del 25% de células
adiposas en campos de alto poder de micros-
copia electrénica y las subdividen segin su
presentacion en angiomiolipoma hiperate-
nuante, angiomiolipomas isoatenuantes y an-
giomiolipomas con quistes epiteliales'?.

En general se considera que los siguientes

hallazgos incrementan la sospecha de angio-

miolipomas de pobre contenido graso'*:

— Lesiones pequefias (menores de 3 cm)
hiperatenuantes en fase simple de
tomografia computarizada y con realce

homogéneo al medio contrastado.
— Hipointensas en secuencia potenciada T2,
la cual suprime en inversién quimica.
— Realce homogéneo y prolongado al medio
contrastado con lavado.
Aun con estos datos no es posible descartar
en su totalidad la posibilidad de una neoplasia
de curso agresivo, se indica la necesidad de
biopsia o seguimiento a corto plazo la
necesidad de biopsia y se recomienda, por el
momento, evitar la intervencién quirtdrgica'?.

Angiomiolipoma hepatico

Los pacientes con esclerosis tuberosa mues-
tran la presencia de estas lesiones en aproxi-
madamente el 10 al 25% de los casos y estan
consideradas dentro de los criterios mayores
en el apartado de angiomiolipomas’, unica-
mente el 5.8% de los angiomiolipomas hepa-
ticos estan asociados con esclerosis tuberosa®,
en caso de encuentro incidental en un pacien-
te de angiomiolipomas hepaticos y renales, se
debe considerar la posibilidad de esclerosis
tuberosa®.

Al igual que en su contraparte renal, la clave
del diagnéstico es grasa
macroscopica en las lesiones focales hepéticas®
(Fig. 5). Presentan el riesgo tedrico de ruptura
con hemorragia, sin embargo es raro, se
sugiere mantener en seguimiento estrecho y
considerar extirpacién quiriurgica en caso de
didmetro mayor a 4 cm?®.

encontrar
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Ficura 5. Paciente referida en caso 3, con diagnostico de
esclerosis tuberosa. A-C: estudio tomografico simple.

B-D: contrastado con lesiones hepaticas, con atenuacion grasa
y sélida en fase simple y realce heterogéneo.

todos en sus distintas sedes de Guadalajara,
Culiacén y Ciudad de México.

CONFLICTO DE INTERESES

Los autores declaran no tener ningtin conflicto
de intereses.

RESPONSABILIDADES ETICAS

Proteccién de personas y animales. Los
autores declaran que los procedimientos
seguidos se conformaron a las normas éticas
del comité de experimentacién humana
responsable y de acuerdo con la Asociacién
Médica Mundial y la Declaraciéon de
Helsinki.

Confidencialidad de los datos. Los autores
declaran que han seguido los protocolos de
su centro de trabajo sobre la publicacién de
datos de pacientes.

Derecho a la privacidad y consentimiento
informado. Los autores han obtenido el con-
sentimiento informado de los pacientes y/o
sujetos referidos en el articulo. Este documen-
to obra en poder del autor de corresponden-
cia.

BIBLIOGRAFIA

—_

. Tiwari R, Singh AK, Somwaru AS, Menias CO, Prasad SR, Katabathina VS.
Radiologist’s primer on imaging of common hereditary cancer syndromes.
Radiographics. 2019;39:759-78.

. Krishnan A, Kaza RK, Vummidi DR. Cross-sectional imaging review of
tuberous sclerosis. Radiol Clin North Am. 2016;54(3):423-40.

. Manoukian SB, Kowal DJ. Comprehensive imaging manifestations of tube-
rous sclerosis. AJR Am J Roentgenol. 2015;204(5):933-43.

4. Curatolo P, Moavero R, de Vries PJ. Neurological and neuropsychiatric

N

w

aspects of tuberous sclerosis complex. Lancet Neurol. 2015;14:733-45.
. Umeoka S, Koyama T, Miki Y, Akai M, Tsutsui K, Togashi K. Pictorial
review of tuberous sclerosis in various organs. Radiographics. 2008;28(7):e32.

o1

N

. Goodrick S. Focal point: the road to Vogt’s triad. Lancet Neurology.
2015;14:690.
. Northrup H, Krueger DA; International Tuberous Sclerosis Complex Con-

N

sensus Group. Tuberous sclerosis complex diagnostic criteria update:
Recommendations of the 2012 International Tuberous Sclerosis Complex
Consensus Conference. Pediatr Neurol. 2013;49(4):243-54.

. Ruiz M, Sénchez S, Medina A, Rea A, Sanromén R, Garcia J, et al. Astroci-
toma subependimario de células gigantes asociado a complejo de esclerosis

[os)

tuberosa: recomendaciones para el diagndstico oportuno y tratamiento.
Acta Pediatr Mex. 2015;36:51-525.
. Goodman M, Lamm SH. Cortical tuber count: A biomarker indicating

el

neurologic severity of tuberous sclerosis complex. ] Child Neurol.
1997;12:85-90.

10. Doherty C, Goh S. Prognostic significance of tuber count and location in
tuberous sclerosis complex. J Child Neurol. 2005;20:837-41.

11. Krueger DA, Northrup H; International Tuberous Sclerosis Complex Con-
sensus Group. Tuberous sclerosis complex surveillance and management:
Recommendations of the 2012 International Tuberous Sclerosis Complex
Consensus Conference. Pediatr Neurol. 2013;49(4):255-65.

12. Jinzaki M, Silverman SG, Akita H, Nagashima Y, Mikami S, Oya M. Renal
angiomyolipoma: a radiological classification and update on recent deve-
lopments in diagnosis and management. Abdom Imaging. 2014;39(3):588-604.

168



‘ '.) Check for updates

www.analesderadiologiamexico.com PERMANYER Anales de Radiologia México. 2022;21:169-172

CASO CLiNICO

Signo de la «vertebra en marfil» como forma de
presentacion de metastasis oseas de neoplasia
de pulmon. Reporte de caso

“Ivory vertebra” sign as the presenting form of bone metastases
from lung cancer with. Case report
Miguel A. Rivera-Salgado'* y Ana C. Herrera-Wainshtok?

"Departamento de Radiologia e Imdgenes Diagnosticas, Hospital Clinico Quiriirgico Hermanos Ameijeiras; *Departamento de Radiologia e Imdgenes
Diagnosticas, Hospital Clinico Quiriirgico Dr. Miguel Enriquez. Habana, Cuba

RESUMEN

El signo de la «vértebra en marfil» se define radiol6gicamente como un aumento en la
densidad 6sea, homogénea, que compromete tinicamente el cuerpo vertebral conservan-
do su tamafo, forma, respetando el espacio intervertebral. Se presenta el caso de un
paciente de sexo masculino de 69 afos, con neoplasia de pulmoén de células no pequenas
que acude por chequeo. En estudios radiograficos se identifica este signo, comprobando-
se posteriormente afectacion multifocal, por lo que se sustento el diagndstico de metdstasis
6seas. Los diagndsticos diferenciales incluyen enfermedad de Paget, linfoma, osteomieli-
tis, asi como metdastasis de mama y prdstata, entre otras. La identificacién de este signo
constituye un reto diagnostico.

Palabras clave: Vertebra en marfil. Metastasis 6sea. Lesion esclerética. Neoplasia de pulmon.

ABSTRACT

The “ivory vertebra” sign as described on conventional radiography refers to an increase
in opacity of a vertebral body, wich retains its size contours, with preserved adjacent
intervertebral discs. Here we present a 69-year-old male patient who had history of non-
small cell lung neoplasm, admitted for routine screening. In radiographic studies, the sign
was identified, and multifocal involvement was subsequently verified, thus supporting
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the diagnosis of bone metastases. Differential diagnoses include Paget’s disease, lympho-
ma, osteomyelitis, as well as metastases from the breast, prostate, among others. The
identification of this sign constitutes a diagnostic challenge.

Keywords: Ivory vertebra. Bone metastases. Lung cancer.

INTRODUCCION

La primera referencia del signo de la «vérte-
bra en marfil» se atribuye a los médicos fran-
ceses Alexandre-Achille Souques y Terris
Lafourcade en 1925, quienes lo describen en
una autopsia de una paciente con metdastasis
por carcinoma de mama, como un aumento
homogéneo de la densidad que compromete
unicamente el cuerpo vertebral conservando
su tamafo, forma y respetando el espacio ver-
tebral. En 1933, Trepagne hizo la primera de-
finicién radiologica como «lesiéon solitaria
radiodensa, homogénea, de un cuerpo verte-
bral manteniendo el tamafo y contorno, y sin
afectar a discos vertebrales adyacentes»".

La identificacién de este signo en las radiogra-
tias sugiere al imagendlogo un amplio espec-
tro de diagnosticos, que varia desde patologias
benignas como la enfermedad de Paget u os-
teomielitis, a otras de caradcter maligno, entre
las que se encuentran las lesiones metastdsicas
de neoplasia de mama y prostata, entre otras?.

Presentamos un caso poco frecuente de me-
tastasis Oseas blasticas, secundarias a neopla-
sia de pulmoén de células no pequenas, dando
el aspecto de «vértebra en marfil».

PRESENTACION DE CASO

Se trata de un paciente de sexo masculino de
69 anos con diagnoéstico anterior de neoplasia

Ficura 1. Paciente de sexo masculino de 69 afios con
diagnostico previo de neoplasia de pulmon de células no
pequeiias, lo cual se traduce en la radiografia de térax
posteroanterior. A: radiopacidad basal derecha heterogénea
difusa asociada a un patron atelectasico; llama la atencién la
esclerosis homogénea completa del cuerpo vertebral de D9
evidenciando el signo de la «vértebra en marfil» (flecha). B: en la
vista lateral derecha se comprueba esclerosis total de D9
(flecha) y esclerosis predominantemente de los 2/3 anteriores
del cuerpo vertebral de D6 (cabeza de flecha).

de pulmén de células no pequenas, en trata-
miento de quimioterapia y radioterapia. Acu-
de a consulta de seguimiento refiriendo
dorsalgia de nueva apariciéon que ha ido au-
mentando progresivamente en las ultimas
semanas.

Se realizan estudios radiograficos de térax,
vistas posteroanterior y lateral derecha, ob-
servando en la primera vista radioopacidad
heterogénea difusa basal derecha asociada a
patrén atelectasico en relacién con el antece-
dente oncolégico pulmonar del paciente. Lla-
ma la atencién aumento de la densidad 6sea
del cuerpo vertebral de D9 de forma homo-
génea a diferencia de las vértebras adyacen-
tes, dando el aspecto de «vertebra en marfil»,
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Ficura 2. Tomografia de torax sin contraste del paciente de la figura 1, en reconstrucciones volumétricas. A: columna dorsal, se
identifica afectacion 6sea multifocal. B-C: en las vistas axiales se corrobora la esclerosis parcial del cuerpo vertebrales de D6 en su cara
anterior sin comprometer la totalidad del cuerpo (asterisco) y se evidencia la esclerosis completa del cuerpo de D9 extendiéndose a los

elementos posteriores (estrella).

que se confirma en la vista lateral derecha
mostrando ademads afectacion multifocal, lo
cual asociado al antecedente del paciente re-
tuerza la sospecha de metastasis 6sea (Fig. 1).
Por lo que se decide completar estudio con
examen tomogréfico. En la tomografia simple
con reconstrucciones volumétricas se eviden-
cian multiples focos de esclerosis a nivel de
las vértebras dorsales D1, D6 y D9 (Fig. 2).

DISCUSION

Las metdastasis 6seas blasticas son mas fre-
cuentes en relacién con cdncer de mama o
prostata, no obstante, la neoplasia de pulmoén
debe ser considerada, a pesar de que su pre-
sentacion radioldgica generalmente es en me-
tastasis liticas, siendo rara su presentacién en
forma de esclerosis vertebral®.

En el caso de las metastasis, este signo apare-
ce secundario al estimulo osteobléstico que
promueve el reemplazo del tejido esponjoso
por masas Oseas amorfas y densas, que

cuando convergen comprometen casi todo el
cuerpo vertebral, incrementando su densidad
Osea evaluada en estudio de imagenes. Otro
elemento que apoya el diagnoéstico es la afec-
tacion de multiples vertebras, asi como el
compromiso de los elementos posteriores®°.
El antecedente de neoplasia de mama, prds-
tata, rifién, colon o como en el presente caso,
pulmén, practicamente confirma el diagnos-
tico. A pesar de que las metastasis a hueso
son frecuentes en las neoplasias de pulmoén,
la presentacién radioldgica en forma escleré-
tica es muy rara’.

El signo de la vértebra en marfil puede ser la
forma de presentacion radioldgica de
patologias comunes como metastasis de
carcinoma de prostata, pero en este caso la
multiplicidad de lesiones escleréticas en el
resto del esqueleto axial, asi como la ecografia
prostatica positiva, orientan el diagnostico.
Del mismo modo, en el caso que la paciente
sea del sexo femenino se impone descartar la
presencia de neoplasia de mama. El linfoma
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debe ser considerado entre los diagnosticos
diferenciales a pesar de ser una presentacién
infrecuente. Ante la presencia de este signo
en un contexto clinico infeccioso se debe
descartar afectacion vertebral por osteomielitis,
sobre todo en la fase de recuperacion,
pudiéndose
perivertebrales con compromiso del disco
intervertebral. Aunque rara, la enfermedad
de Paget, también conocida como osteitis
deformante, es otra de las entidades que
descartar; se presenta tipicamente en hombres
mayores de 55 afos y afecta a los huesos del
craneo, columna, pelvis, huesos largos, asi
como las ultimas costillas; modificando su
arquitectura y dando como resultado un
aumento de su volumen y fragilidad®*°.

asociar a colecciones

CONCLUSION

La identificacion de este signo abre un abanico
de posibilidades diagnoésticas, su asociacion a
otros hallazgos clinico-imagenologicos
orientan al médico. Es importante descartar
precozmente su origen metastasico, ya que
esto supondria un cambio en la conducta
terapéutica.
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