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MARCADORES TUMORALES EN MARCADORES TUMORALES EN 
PATOLOGIA ANEXIALPATOLOGIA ANEXIAL

El hallazgo formaciones anexiales es frecuente en la 
práctica clínica.

Exploración pélvica rutinaria o utilización de u.s. 
transvaginal, (bajo Ri malignidad).

Sintomatología inespecífica.

El 13 al 21%                  cirugía                 c. de ovario

10% pre-menopáusicas y 20% postmenopáusicas

RET
O



NECESIDAD DE DISCRIMINACINECESIDAD DE DISCRIMINACIÓÓN: N: 
dxdx correcto en estadio mcorrecto en estadio máás precoz s precoz 

� Supervivencia va unida al estadio en el Dx

� Evitar el retraso el pacientes (t. malignos)

� Evitar intervenciones innecesarias (bajo Ri)

� Planificación del procedimiento quirúrgico



¿¿CCóómo distinguir el origen benigno mo distinguir el origen benigno 
de maligno en patologde maligno en patologíía anexial?a anexial?

Marcador tumoral: Ca125Marcador tumoral: Ca125



RECOMENDACIONES PARA LA RECOMENDACIONES PARA LA 
UTILIZACIUTILIZACIÓÓN DE N DE CaCa 125 EN C. OVARIO125 EN C. OVARIO



CaCa 125 125 (ant(antíígeno geno carbohidratadocarbohidratado 125)125)

�SENSIBILIDAD, no es capaz de detectar todas las n. de ovario

�ESPECIFICIDAD, elevada tasa de falsos positivos : 
•Otras patologías : T. endometrio ,T. trompas de Falopio. 
•En canceres no ginecológicos: (páncreas, mama, colón o pulmón)
•En patología benigna relacionada con la inflamación peritoneal 
(endometriosis, EIP, menstruación, o fibromas) 

�Valor de referencia:  <35 U/ml. En el c de ovario  >1500

�Utilización:  
1.Dx. diferencial de masas pélvicas
2.Control basal previo al tto. (la sensibilidad se relaciona con 
el estadio tumoral 50% en I y 80-90% en III y IV)
3.Detección de progresión y recurrencias
4.Marcador estándar en el seguimiento de terapia 



Valor del cambio Ca125Valor del cambio Ca125

� RESPUESTA  AL TRATAMIENTO

• SEGUIMIENTO Y DETECCIÓN DE RECIDIVA



OTROS MARCADORESOTROS MARCADORES

Cea (antígeno carcinoembrionario)

�Glicoproteína de elevado peso molecular (identificada en 
células de c. color rectal)
�Marcador estándar de neoplasias epiteliales (neoplasias 
colón, recto, pulmón) y en patología no tumoral (pacientes 
fumadores)
�Valor de referencia < 5 ng/ml. 

Ca 19.9  (antígeno carbohidratado 19.9)

�Adenocarcinomas mucinosos y en 35% c. de 
endometrio
�Utilizado M.T. :en neoplasia de páncreas y G.I.
�Importantes falsos positivos
�Valor de referencia < 37 ng/ml. 



ElevaciElevacióón de los n de los 
marcadores marcadores 
tumoralestumorales



HE4HE4 (prote(proteíína del epidna del epidíídimo humana He4)dimo humana He4)

Identificada por Kirchoff en 1991. Inhibidor de las proteasas
INTERÉS Se expresa en tejido del aparato reproductor
Ventajas:
�Sensibilidad similar a Ca125 para c. ovario, pero superior en el
diagnóstico de m. anexiales (pre-menopáusicas)
�Mayor especificidad  diagnóstica  (menos falsos positivos )

Molina y col. (2011)

�Mayor eficacia en la detección de tumores (en estadio precoz) 
Ambos se complementa en la discriminaciAmbos se complementa en la discriminacióón de m. pn de m. péélvicaslvicas
�Respuesta a tratamientos y detección de recurrencias

Inconvenientes:

�Insuficiencia renal
�Valores de referencia: pre menopáusicas He4 <150 pmol/l, 

postmenopáusicas < 90 pmol/l 



ALGORITMOSALGORITMOS DIAGNDIAGNÓÓSTICOSSTICOS::

ROMA ROMA (RICK OF OVARIAN MALIGNANCY ALGORITM)(RICK OF OVARIAN MALIGNANCY ALGORITM)

Es un índice predictivo. Aprobado FDA en 2011

Uso: Determinación del Ri de c. ovario en mujeres pre y 
postmenopáusicas con masa pélvica (puntuación numérica)

� Molina y col. 2011: ROMA incrementa la S y E en dx masas anexiales, 
cuando He4 es normal y Ca125 alterada.

� Moore 2011 (S: 94%, hasta 100% en pre-menopáusicas E: 75%, VP-: 
98%) 



RMI RMI ((RickRick ofof malignancymalignancy index)index)JacobsJacobs, , colscols 19901990

Algoritmo OVA1Algoritmo OVA1®
Aprobada por FDA en 2009
� Emplea 5 marcadores: Ca125, transtiretina, ApoA1, β2-

microglobulina y transferrina.
� Utiliza sofware:   Ova Calc® Ri (0-10)
� Punto de corte : 5 en pre-menopáusicas y < 4.4 en post.
� Mejora la sensibilidad del ca125, pero presenta baja E

No es diagnóstico, pero complementa la toma de decisiones.

Algoritmo muy utilizado en ev. preoperatoria masas pélvicas
Valores de Sensibilidad: 71-88,5% y Especificidad: 74,3-97%. 
(depende de estudios)



Otros estudios recientes Otros estudios recientes 

Mejorar herramientas diagnósticas:

•Otros modelos de regresión logística (X  variables)

•Avances en tecnología  proteómica
•Ingeniería biomédica
•Análisis computerizado
•Identificación del estado de metilación del ADN en células 
libres
•Diversos estudios prospectivos multicéntricos

�Abundantes publicaciones
�Heterogeneidad de resultados en estudios 
(poblaciones estudiadas, diferentes tipo de 
tumores, diseño empleado, puntos de corte, 
enzimoinmunoensayos..)



RESUMENRESUMEN

1. ROMA ayuda en el diagnóstico de COE de masas 
anexiales benignas 

2. ROMA es menos específica, pero mas sensible que HE4

3. Ambas: Roma y He4 son mas específicas que Ca125 en 
la  predicción de COE

4. Roma parece ser un índice prometedor que 
podría reemplazar a Ca125 , pero su utilización requiere 
mas estudios

Meta-análisis (Li, et al.2012)

�ROMA vs RMI: Roma presenta mayor sensibilidad (mas 
evidente en estadios I y II)
�ROMA vs OVA1: no muy comparados. Igual S pero menos E



Tumores de cTumores de céélulas lulas 
germinalesgerminales

80-90%

8%

12-20%

•Origen : células germinales 
primitivas de la gónada 
embrionaria
•Adolescentes o adultos jóvenes.
•En cirugía : conservar fertilidad
•Benignos (malignos: 2%  C.O.)

•Sintomatología inespecífica.

Exploración mujer joven + masa pélvica  

Tumor germinal. 



Marcadores tumorales en Marcadores tumorales en 
tumores germinalestumores germinales

Dependen de la extirpe celular. Frecuente T. mixtos

SEMINOMAS                                                NO SEMINOMAS
“DISGERMINOMAS”

T .seno endodérmico: AFP
Coriocarcinoma:  β-HCG  (C. sincitiotrofoblásticas) 

C. embrionario: AFP, (β-HCG) 
Teratoma: AFP (grado de malignidad)

UTILES: en valoración  de masas residuales, seguimiento y 
detección de recurrencias

LDH (70%) β-HCG (10-20%) β-HCG (80%) 

LDH (50%) 
AFP 
(80%) 



UTILIZACIUTILIZACIÓÓN DE LOS MARCADORES TUMORALESN DE LOS MARCADORES TUMORALES

� Refleja la actividad de las células neoplásicas

� Permiten conocer la presencia, evolución o repuesta 
terapéutica

� NO son específicos de cáncer                Valores de REFERENCIA

� Valoración: PROBLEMA





Criterios de Barcelona
Evitar: Síndrome del marcador

1.Niveles séricos

2.Descartar la patolog ía benigna

3.Evolución del marcador (m ínimo de 15 a 20 

días)

4. Interferencias técnicas      

COMUNICAR LABORATORIO



Muchas graciasMuchas gracias


