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INTRODUCCION.

Lz gehesis desconocida hasta el momento actual de la enfer
medad trofobldstica geataclonal, ha dificultado la unificacidn
de criterios en los planes de estudlio ¥ manejo integral de las
pacientes portadoras de dicha patologfa y considerando la mayor
frecuencia del padecimiento en alpunas regiones del mundo, den-
tro de las cuales se encuentra nuestro pafs, siendo particular-
mente frecuente en el Hosnital de la Mujer del 5.5., de acuer-
do a lo reportado nor Torres del Torc y Zarate S.; en una revi-
a8idn de mavo de 1969 al mes de abril de 1970 (BB) encontrarom
una inciilencia de enfermedad trofobldstica y embarazos -norma-
les de 3.22 x 1 000 (1:312).

En Estados Unidos, Cohen (17) reporta una frecuencila de --
mola hidatidiforme desde 1:1 200 hascta 1:2 000 embarazos y par
ticularmente refiere una relacidh de 1:600 abortos electivas
del primer trimestre. Hayashi (36) en su estudio de 1970 a -
1977 observd una incidencia de 1.08 x 1 000 embarazos.

As{ podrfamos mencionar otres autores, 10s cuales se mencip
naran posteriormente, dandonos cuenta de la importancia de es-
te padecimiento, teniendo como uno de los objetivos primarios
de esta tesis el conocer el estado actual de la enfermedad tro
foblastica en la Clfnica de Enfermedades Trofoblasticas del -
Hospital de la Mujer del 5.5..



ANTECEDENTES.

La alteracidn de los mecenismos a travds de los cuales se
impide la invasidn del organismo materno por el tejido trofo-
bldscico y se origina la placenta, va a dar orifen a 1n neo--
plasia trofobldstica gestaclional. Se empleo el término de neg
plasias gestacionales para distinguirlas de las neoplasias no
gestacionales, como las carcinonmas cmbrionarios que a pesar de
* su semejanza histoldpica y de actividad enddcrina, no tienen
la misma sensibilidad a la quimioterapla. (9,24,51). ELl feto
anptomicamente 1ligado a la madre es al mismo tiemno histoin--
compatible desde ¢l punto de vista gendtico. Inmunoldgicamente
el feto pe comporta como up nloinjerco en el huesped materno, -
pero sobrevive mas tiempo del que podria ceperarse de cualquier
otro tejido ordinario (49). La coexistencia materno-fetal en-
ta basada on la intervencidn de mecanismos inmuno repuladeres -
que por upa parte protegen al hué%pcd materno de la invasidn -
por el tejldo corial y por otra, evitan el rechazo del injerce
fetal. Sin embarpo, deben existir ciertos mecanismos para loca
lizar 1las actividades de estas cdlulos supresoras y complejos -
inmunes bloqueadores a nivel de la placenta, ya que de otro modo
podrian proteger a las células trofobldsticas de otras zonas de
los tejidos maternos, permitiendoscles eolonizor y proliferar.

Se ha mencionado tambidn una ousencla de respuesta inmu----



nolégica que puede representar una expresion de tolerancia

inmunoldgica o de "Paralisis inducida" a la expresidn anti

génica. (60)

Para explicar la supervivencia del aloinjerto feto-pla-
centario se han mencionado varias teorias entre ellas:
=~ La inmadurez nnl:ige'ni.ca del feto (Little, 1924).

- Expresidn de bajos niveles de ant{genocs HL-A y B por la-
placenta (Goodfellow, 1976).

= Falta de inmunogenicidad del trofohlas_co que actua por -~
"desconexidn" de la expresidn de antigeno HL-A, B y C. -
(Barnctable y Bodmer, 1978).

- La teoria de la barrera inmunoldgica del trofoblastoe ==
constitufda por la capa fibrinoide fue rechazada por --
WYNN en 1967.

Lo que se ha comprobado es que la mujer grivida produce
anticucrpos anti HL-A cn respuesta a los antipgcnos fetales
los cunles son espec{ficoa para los ant{genos anti HL-A he
redados del padre; que el sitio de implnntncic;n de la pla-
centa es el area de contacte de los antfpenon fetales ex -
trafios con el tejido materno y es probablemente a este ni-
vel donde ccurren interacciones immunoldgicas. (49)

Las investigaciones inmunolodgicas sobre las relaclionea~
entre el cancer y los trasplantes homoplinticos. conduje--
ron a un nuevo conocimiento de la particular situacidn in-
munolégica de las neovlasins trofoblastices, que represcn-

tan un espectre de motividad trofobldstica sin lfmites ma-



nifiestos entre lo benigno y lo maligno (38). Por otra par-
te, el rejido érofobldhtico es normalmente invasor, deporta
cion sanguinea, por lo que algunos autores suelen llamarlo-
"Cancer Fisioldgico"; en virtud de que el trofoblasto asien
ta normalmente en el interior de los vasos sangu{neoa. eg =
frecuente que se produzcan embolizaciones a la circulacicn-
pulmonar (Schmerl). En autopsias a mujeres embarazadas y =
puerperas, Attwood y Park encontraron tejido trofobldstico-
en los pulmones del 43.67% de los casos, {24, 51).

Ovra cavacterfstica es la ausencia de membrana: basal cu-
ya ruptura pudiecra considerarse como signoe de invasidn neo-
pldhicn.

Los tumores trofobldsticos son heterdctonos; ea decir, -
son estrictamente homoinjertos sobre la madre y poseen una-

composicicn gendtica y por lo tanto antipdnica, distinta a-
la del hudsped.



DESCRIPCION HISTORICA.

El termino “hiddtide" se introdujo en el siglo VI, aun-
que el padecimiento ya era conocido desde Hipocrates en el
ato 460 A.C.. En 1894 gottachalk reconocio el oripen fe--
tal del tumor, que fue denominado "sarcomacoric'. Un afio-
despuds Marchand descubrid su origen epitelial llamdndolo-
"corioepitelioma" y demostrd que la caracteristica funda--
mental es la proliferacidn del trofoblasto. EL término -
"trofoblasto' fue introducide por Hubrecht en 1908; siendo
Ewing en 1910 quien los denominoc "carcinomas", llamando co
rioadenoma destruens a la mola invasora y coriocarcinoma -
al proceso malignoe (22,26). Desde la lependaria historia-
de Margarita, Condesa de lenneberg, aguien expulsa'veaiculns
caracter{sticas de esta enfermedad cn el afio de 1276, las-
cuales fueron bautizadas cada una como hombre o mujer suce
sivamente; esta alteracidén ha causado gran preocupacion a-
los investigadores, sobre todo, como lo mencionan en sus -
publicaciones tlertig y Sheldon en 1947 y ilertipg y Mansell-
en 1956, por la gran variedad nmorfolégica entre las "enfer
medades trofobldscicas” y el potencial significado prondsti

co de estas varjaciones., (37)



CLASIFICACION.

La nayorfa de las clasificaciones se han desarrollado -
a partir de la do'Ewing.'(ZG)..baanda a su veg en la de ==
- Marchand laa cuales incluyen los siguientes tdrminos:
a)Mola vesicular o degeneracidn hidrdpica simple.
b)Mola vesicular con prolifericidn trofoblisties,
c)Endometritis sincicial.
d)Sincicioma.
e)Corioadenoma destruens y
f)Corioepitelioma o coriocarcinoma,

En la actualidad se tiende a prescindir de las clasifi-
caciones complicadas y a agrupar las enfermedades trofoblag
ticas gestacionales en:

A. Mola hidatiforme.

B, Mola invascra o coricadenoma destrucns.
C. Coriocarcinoma o corioenitelioma,

D, No clasificable.

Las tres primeras entidades se distinguen claramente con
eriterio histoldpico, en base a la retencidn do estructuras
vellosas reconocibles en el tejido coridnico neopldsice (9)

Hertz (39) y cols propusieron el concepte de ' Enferme--
dad Trofoblfstica Persistente ' para Incluir alpunos tipos-
de lesicnes trofobldasticas potenclalmente malipnos que no -

se podfﬁn clasificar como coricocarcinomas, pero que sl re--



.ty

gquerfan quimioterapia.

As{ como aquellas pacientes en las cuales no se puede --
demostrar por medios histopatoldgicos la presencia de trofo
blasto anormal, pero sf se datecta a través de la titula-~=
¢idn de hormonas gonadotrofinas coridnicas y mas audn por ra

dioinmuno andlisis de la sub-unidad beta.



ETIOLOGIA.

Desconocida hasta el momento actual. Se considera como -
factores predisponentes generalmente aceptados la desnutri -
e¢icdn el nivel socio-econdmico bajo (9,22,31,35,70,71,72,76,
88, 91,95), factores climactoldgicos, raciales, deficliencias
endderinas, infecciones (virus, toxoplasma) , consaguinidad,
deficiencias inmunoléhicas. aberraciones cromosomicas, ete.
son heterogeneos y algunos contradictorios para dar resulta
dos significativos.

Recientemente se ha descrito la presencia de multiples -
formas de un organismo denominado Hidatoxi Lualba, en pa =-=-
clentes con enfermedad trofobldstica pestacional y en pacien

tes toxéhicag en frotia de sangre periferica (56).

ASPECTOS INMUNOLOGICOS.

La respuesta inmune se haya bajo control genético (Bena-
cerraf y MoDevitt, 1972) (49). Makino y cols han propuesto
el origen androgenico de las llamadas molas completas (58).-
La androgenesis es el desarrollo de un huevo bajo la influen
cia de un nucleo espermitico, mientras que el nucleo del dvu
lo esta ausente e inactivo (92,97), Existen dos posibilidades

que podrian explicar el mecanismo de andropgénesis:

a) La fertilizacidn de un huevo por un espermatozoide diploi

de debido a la falta do divisidn meidtica II ( 58).



b) Fertilizacion de un huevo por un espermatozoide haploide
seguido por duplicacion de aeste cromosoma despuds de la di-
visidn meidtica (97).

Yamashita y cols (97), demostraron que el tejide molar -
expresa especificidad homocigota A y B, la cual fue identi-
ca a aquélln del padre pero no a la de la madre, analizando
antigenos linfociticos humanos (HLA-A y HLA-B especificos)
en 13 molas completas y los linfocitos de cada padre.

Lawler y cols. (53) demostraron anti HLA anticuerpos es-
pecificos para los esposos HLA especificos en el suero de -
primigravidas con mola hidatidiforme. Estos estudios demues
tran que el tejido molar expresa HLA antfgenos los cuales -
muestran especlficidad para HLA paternc,

Vasilakos (89) divide a las molas en parciales y comple-
tas, las "molas parciales" pueden tener embricn o anexos =«
ovulares, tienen constitucidn cromosdmica anormal, general-
mente tri o tetraploidfas (polipleidfas). Carr observd que
la triploidfa es la forma de poliploidfa mas frecuente.

Las '"molas completas' no contienen producto ni anexos, -
tienen un patrdn cromésomico normal 46 XX y tienden a la ma
lignidad, (44,46,50,89,92,95,97).

De acuerdo con Botella Llusia (12), en la mayorfs de los
casos todo el corion sufre la transformacidn molar por lo -
que el feto sucumbid precozmente por imposibilidad de nutrir

se y como aun no esta osificade se autolizan sus tejidos
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reabsorbiendogse de un modo total, por lo aue en estos tipos
de mola nunca se encuentran vestigios del feto; en cambio. en
la mola parcial pueden sobrevivir el embrich (mola embrionada).
Estudios realizados en coriocarcinomas, Scott en 1962 ob-
servo que la compatibilidad de grupo sanpufneo materno-fetal
era superior a 1la esperada. Robinson y cols. en 1963 demos-
traron una tolerancia inhabitual para los ant{genos paternos
representada por la supervivencia prolongada de injertos es-
poso-pacliente. Por otra porte, los exdmenos de leucoagluti-
naclon del suero de paclentes contra leos leucocitos de sus -
esposos fueron negativos, lo cual aumenta la posibilidad de
guc exlsta un prado anormalmente alto de similitud penctica -
de estas parejas. Por lo tante, la persistencia anorpal del
trofoblaste en el hudsped materno presupone un gradeo eleva -
do de histocompatibilidad entre madre y feto (Magensen y --
Kissmeyer-Nielson, 1968), Los estudios de Mossanen (1963)
y de Iliya (1967) apoyan la idea de que el coriocarcinoma
fuera mas frecuente en matrimonios consangufneos y miximo -

en casos de incesto, (24,51).
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FRECUENCIA.

Se ha observado una mayor frecuencia de este padecimiento
en los paises subdesarrollados y en especial en algunas Tre--
glonea del mundo como es el Oriente (33,70,90).

La enfermedad trofoblastica gestacional es particularnen-
te frecuente en el Hospital de la Muler de la 5.5.A.México,-
tal vez por la misma razdn que menciona en su trabajo Rolon-
(76) de paraguay de ser un hospital de concentracidn de emba
razos patoldgicos y atender una poblacidn de un nivel socio-
cultural y econdmico muy bajo.

Mientras que en Estados Unidos en 197% Cohen (17), Jexome
(48) y Hayashi (36} reportan una incidencia de mola hidatidi
forme de 1:1,200, 1:1, 500 y 1:923 respectivamente. El mis-
mo afic en Japon, Ichinoce (45), Nakano (66) y Sasakl {(79) en-
contraron 1:358 y 1:522 embarazos los dos primeros y 1:392 -
partos el ultimo,

En México, Marquez-Monter (59) en el Hospital General §.S
A.. en 1968 reporta 1:216; MeGregor (61) en el H.G.0.-1 IMSS
en 1969 observd una frecuencia de 1:613; Zarate A. (98) en -
1982 informa de una incidencia en el H.G.0.-4 IMSS de 1:710
embarazos. En el Hospital de la Mujer Torres del Toro y Za-
rate (88) en 1970 encontraron 1:312 embarazos y 1:87 abortos
y en 1982 Perez A. (70) reporta 1:358 ‘embarazos y 1:52 aboxr

tos,
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FRECUENCIA DE LA MOLA HIDATIDIFORME.

AUTOR PAIS AND  FRECUENCIA %

NOVAK E.U. 1965 1:2 500 0.04
HERTIG Y SHELDON E.U. 1965 1:2 062 0.05
JEROME E.U. 1979 1:1 500 0.06
COHEN E.U. 1979 1:1 200 0.08
HAYASHI E.U. 1977 1:923 0.10
DE SN0O HOLANDA 1965 1:1 200 0.08
RINGERTZ SUECIA 1970 1:1 560 0.06
FERNANDEZ BRASIL 1965 1:1 071 0.09
CABRERA CHILE 1965 1:829 0.12
ARAMBURU GUATEMALA 1965 1:670 0.14
KING CHINA 1965 1:530 0.18
BRINDEAN FRANCIA 1965 1:500 0.20
ZARATE MEX1CO 1982 1:710 0.14
MCGREGOR MEXICO 1969  1:613 0.16
TORRES DEL TORO  MEXICO 1970  1:312 0.26
FERNANDEZ-DOBLADG MEXICO 1965 1:400 0.25
PEREZ-ALVARADO MEXICO 1982 1:340 0.29
MARQUEZ -MONTER MEXICO 1968 1:216 0.46
SASAKL Y NAKANO  JAPON 1980 1:522 0.19
ICHINOE JAPON 1979  1:358 0.27
HASECAWA © JAPON 1967 1:232 0.43
LLEWELLYN-JONES  LUALA LUMPUR 1965 1:341 0.29
KARZAVINA RUSTA 1965 1:333 0.30
ACOSTA-SISON FILIPINAS 1965 1:200 0.50
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De acuerde con el estudio de Jerome {48) ninguna de las
pacientes tuvo un embarazo normal despues de 2 o mds gestn
ciones molares consecutivas.

La frecuencia de mola de repeticidn observada en nues--
tro medio es muy alta como ae puede apreciar en el sigulente

cuadro:

FRECUENCIA DE LA MOLA DE REPETICION
Perez Alwarado México 1982 1:16 molaa 6.0 %
Vargas-Lopez México 1980 1:33 molas 3.0 %
Mathieu y Holman E.U. 1978 1:12Mmolas 0.7 %
Jerome E.U. 1979 1:166molas 0.6 %

Chun (21} y Acoata Sison (1) reportan una frecuencia del
2% de mola de repeticidn,

La frecuencia de coricadenoma destruens no ha sido reper
tada por todos los autores dedicados al estudio de laa en--
fermedades trofobldsticas, tal vez por la diffcultad de ea-
tablecer el diapndstico histopatoldgico en aquellas pacien-
tes que desean conservar la funcidn reproductora y por lo -
tanto teciben quimioterapia sin llegar a confirmarse el --
diagndstico de mola invasora. Como puede observarse en el -

siguiente cuadro las cifras son muy variables.
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FRECUENCIA DE CORIADENOMA DESTRUENS.

Pérez-Alvarado México 1982 1:11,343 embarazeas 3.07
Nakano y Sasaki Japdn 1979 1:5,182 embarazos B8.2%
Marquez Monter México 1968 1:8,454 ewmbarazos 1.2%

El coriocarcinoma puede ser una secuela de cualquier ti-
po de embarazo (normal, aborto, ectdpico o molar), aunque -
el embarazo molar es el que con mayor frecuencia precede al
corlocarcinoma (68,69,83,94). Sin embargo Brewer (13) re -
porta que un tercio de coriocarcinomas son precedidos de mo
la hidatidiforme, un tercio de abortos y un tercio de emba-
razos normales,

El coriocarcinoma consecutivo a embarazo ectépico es ==
excepecional.

Por su parte Hertig Nlielson y Benitez B, { 17,67,9) men-
cionan que mas del 50% de los coriccarcinomas tienen como -
antecedente mola hidatidiforma o mola invasora.

El perfodo de latencia entre el embarazo molar y el corig
carcinoma es menor en comparacidn con abortos, ectdplcas o -

embarazos normales. (69)
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FRECUENCIA DE CORIOCARCINOMA.
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AUTOR

ARD PAIS INCIDENGIA

Park 1967 Inglaterra 1:70,000 recidén mac
Ringerts 1970  Suecia 1:41,000 cmbarazos
Yen Mac Nahon 1968 E.U. 1:40,000 embarazos
Kolsted y Hognested 1965 HNoruega 1.20,000 portos
Brewer y Cabie 1967 E.U. 1:16,026 partos
Pérez~Alvarado 1982 Mexico 1:17,015 embarazos
Torres del Toro 1970 Mexico 1:9,969 embarazos
Nakano y Sasakl 1979 Japon 1:8,062 embarazos
Nielsen 1979 Groenlandia 1:5,245 embarazos
King 1965 Hong Kong 1:3,708 embarazos
Llawellyn Jones 1965 Kuala Lumpurl:3,564 embarazos
Marquer Monter 1968 Mexico 1:2,818 embarazos
Acosta Sison 1967 Filipinas 1:1,382 embarazos
Poen y Dojojopronote 1965 Indonesia 1l: 570 embarazos
Pai 1967 India 1: 525 embarazos
Liu y Tien 1964 China 1: 718 Partos
Wein y Ouvang 1963 Talwan 1: 496 partos
Park 1966 NKorea 1: 169 embarsces
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Respecto a la edad la enfermedad trofobldsctica gestacional
puede presentarse en cualquier época de la vida reproducti
va (2,3,52,63,69,83). Aunque Scott (B0) y Hayashi (36) en
E.U. encontraron una mayor frecuencia después de los 35 --
aflos. MNakano (66) en Japdn y Torres del Toro (88) y Perez
Alvarado (fO) en México observaren una mayor incidencia en
tre los 20 y 30 anos de edad. Por su parte, Nielsen (67)-
al igual que Perez-Alvarado reportaron una reciente alta -
incidencia entre jovenes de 13 a 19 afios y primipestas. No
bbstante que en general pe acepta que es mas frecuente en-
las mult{paras.

En cuanto al intervalo trascurrido entre el embarazo -
previc y la enfermedad trofobldstica gestacional (2,3,52,-
68,74,54) se considera en la mayor{a de los casos, menor -
de un afio. Siendo generalmente. mas corto cuando se trata-
de embarazos molares, (69)

La literatura mundial (2,3,45,52,62,68,74) esta de acuer
do en que la frecuencia de complicaciones malignas es nota-
blemente alta en mujeres de mds de 40 ofics de edad.

Sasaki (79) refiere una incidencia de cambios malignos -
en relacidn con grupos de edad muy demostrativa: en menores
de 24 afios de 9.5%; micentras que de los 40 a los 44 afios de
27.3% y después de los 45 afios de 54.2%; sin embargo, no en

contro ninguna relacidn con la diferente edad del esposo.



17

CUADRO CLINICO.

Aunque el cuadro clfnico del embarazo molar es bien cono-
cido, en las primeras etapas del desarrollo molar no existen
signot que lo distingan de un embarazo normal.

El sfntoma mas frecuente es la hemorragia vaginal, presen-
te en el 78% de los casos estudiados por el Dr Perez A. (70) Y
en el 89% de los reportados por Curry {20). Dicho sangrado
aparece tras una amenorrca de tiempo variable, acompaﬁhdo de
los s{ntomas caracter{sticos de una gestacidn (51), en canti-
dad varisble desde escasas gotas hasta una hemorragia nrofu-
sa. Puede aparecer {nmediatamente antes del aborto, perc mas
frecuentemente se presenta en forma intermitente desde varlas
semanas antes {24, 30, 51, 95). Debido a la hemorrapia y a
la hipovolemia intensa y de rdpida aparicidn se explica la -
anemia segun Pritchard (95).

Las nduseas y los vdmitos son mis frecuentes y mas inten -
sos que los embarazos normales (24,51, 95), Curry (20) los --
encontrd sdlo en 14% de los casos, $in embargo en este estu-
dio se observaron cuadros de hiperemesis prav{dica cn el 347
de los casos (70%. Tambieh es frecuente la anaricich de dolor
célico en hinogascrio (24,51).

La frecuencia de toxemin grav{dica asociada a la enferme -
dad rrofobldstica es variable, desde un 107 segun Ratman (73)
y 12% para Curry (20} hasta el 50% de los casos reportados por

Chuen (21) en Hong Kong. Relacionando €ste, como dlet ~--
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mo la toxemia con el crecimiento uterino. Por su parte, --
Scott (B0) indica que la responsable de la toxicosis es, --
mas blen la actividad biolégica de las vellosidades coria--
les engrosadas gque el crecimiento uterino, hecho apoyado --
por Llewellyn Jones (57) en Malaya, Hertz por su parte, la-
atribuye a la sobredistensidn uterina. Mulroy em 1977 ha -
deacrito en tales casos una notable elevacion del nivel de-
renina en el plasma (73).

La aparicidn de hipertiroldismo ccurre en el 3 al 10% de
las pacientes y se manifiesta clinicamente, sobre todo, por
taquicardia; los sipnos oculares y el temblor son poco fre-
cuentes, aunque se han reportado casos de verdadera tiroto-
xicosis. Siendo la responsable la actividad intrinseca ti-
roestimulante de la HCG, segin Higgins (41), o la presencia
de tirotropina coridnica humana (HCT) producida por el tro-
foblasto como lo refiere Ratnam (73). El signo de explora-
eidn mas frecuente es el exagerado crecimiento uterino (24,
30,51,95), que no esta en relacidn con el tiempo gestaclo-
nal en alrededor del 507 de los casos (20,33,73,95). Sin -
embargo nosotros sdlo lo encontramos en el I5% de los casos,
en el 25 al 307 de las pacientes (30,33) el utero es mas -
pequefio de lo csperado, sobre tode en aquellos casos en -
que la mola persiste mas alld de las 20 semanas. (51)

El est{mulo excesivo de HCG sgobre los ovarios provoca -
la formacidn de los quistes tecalutefnicos, cuya palpacicn

puede ser de ayuda para el diagnéstico, aunque la mayor{a-
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de las veces tales quistes solo pueden palparse cuando ha
sido expulsada la mola (24, 51). Ratnan (73) los refiere
con una frecuencia del 8% cuando son unilaterales y 12%
cuando son bilaterales.

Coppleson (1B) los encontrd en el 277 de su serie; con

una clfra similar fueron diagnosticados en el 277 de nues-

tros casos,
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ANATOMIA PATOLOGICA.

La enfermedad trofebldstica gestacional es una prolifera-
clon anormal de células sinciciales y de Langhans, desde lo
benigno hasta lo maligne, constituyendo un espectro de anor-
malidades del coricn mas que entidades nosoldpicas separa --
das (38). Se ha pretendido correlacionar el comportamiento
de estas tres entidades en bases puramente morfoldgicas, ha-
biendo observado contradicciones (10,81,93).

MOLA HIDATIDIFORME,

Macroscdpicamente. Se caracteriza por un conjunto de vesfcu-
las gue varian de tamafioc de 0.3 a 4 ems. con una pared trans-
lucida muy delgada, de superficie lisa y con areas blanqueci-
nas irregulares de tejido granular, las vesfculas estan uni--
das entre sf por finas bandas de tejido conjuntivo dando la -

apariencia de un '"Racimo de Uvas" (9).

Microscdpicamente, Las ves{culas estan formadas por tejido -
conjuntivo muy laxo, con pocos fibroblastos y con niclecs --
ovoides de cromoatina muy dispersos. La cromatina sexual -~-
puede ser identificada fdeilmente. Hay pocas células de Hof-
bauer y muy pocos vasos sangufneos (9). Las veas{culas estan
cubiertas por citotrefoblagto y sincitiotrofoblasto con varios
grados de hiperplasia y anaplasia. Por lo general, las dos -=-
capas del trofoblaste proliferan, pero pueden limitarse el pro
ceso sobre todo al sinciciotrofoblasto. Se ha considerade por

algunos autores, de valor prondatico el grado de hiperplasia y
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anaplasia del tejido trofoblgstico. sin emb:>go. no se ha -
logrado relacionar la estructura histologica de las molas -
con su virtual tendencia maligna como lo demostraron Hovak
y Sech (95).

Hertig y Edmonds encontraron que dos tercios de los hue-
vos patoldgicos presentaron degeneracidn hidatidiforme ini-
cial y pensaron que muchas molas tenfan su origen en vello-
sidades con vascularizacion deficiente y que si se hubleran
examinado precozmente podrfan encontrarse al menos un saco-
fetal. Donald y Hellman apoyan esta teoria de "transicion"
a través de estudios ultrasdnicos incipientes. Wynn y Do--
ries al microscopio electrdnico observaron que el epitelio-
hiperpldsico que rodea las vesfculas, presentaban signos de
intensa actividad metabélicn. mientras que el trofoblasto -
que recubre laa vellosidades, exclufdo de la nuericidn ma--

terna, presentaba signos de degeneracicn mas o menos inten-
sa, (95)

Los tres rasgos histoldgicos clasicos que se consideran
son:

a) Degeneracicn hidrdpica y tumefaceion del tejido estromal
de las vellosidades.
b) Augsencia 0 escascs de vasos sanguineos.

c) Proliferacicn mas o menos intensa del trofoblasto.
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CORIOADENOMA DESTRUENS,

La mola invasora no se distingue histoldgicamente de la -
mola hidatidiforme, excepto vor su capacidad de infiltracicn
a los tejidos vecinos; miometrio, parametriocs, endocervix e
inclusive la vagina (9,22). El coricadenoma destruens no so-
1o muestra el cuadro de una intensa proliferacidn del trofo-
blasto, sino también una extensidn del mismo fuera de sus 1i
mites normales de invasidn; a veces se encuentran incluso me

tastasis lejanas, pese a lo cual, la estructura de la vello-

sidad corial se conserva. (51)

CORIOCARCINOMA.

Se caracteriza por crecimiento proliferante del trofoblas
to anapldsico que irrumpe en grandes cantidades en el mlome-
trio y sus vasos produciendo hemorragia y necrosis, sin es--
tructuras vellosas (22,51}, Histoldglcamente hay un patron-
plexiforme de citotrofoblasto cubierto por sinciciotrofoblas
to, con grados variables de pleomorfismo y atipias (75). Se
advierte gran anaplasia con muchos ndcleos hlnercrométicos.-
con un avmento considerable de la relacidn ndcleo-citoplasma
y presencla de numerosas figuras celulares ¥ nucleares mons-
truosas, Estos covdones celulares Infiltran los tejidos ve-

cinos y forman trombos con permeacidn de vascs tanto venosos
como linfdticos. (9).
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Segun Bur (14) y McKay (64) cuando hay evidencia de enfer
medad trofobldetica en utero es muy diffcil y aun imposible,
determinar por medios cifinicos, endocrinoldgicos o patoldgi-
cos si la lesidn es una mola invasora o un coriocarcinoma.

Deade el punto de vigta biloquimico tinclones para fosfa-
tasd, estearasa S5-nucleotidasa no especifica, glucdgeno y -
glucoprotefna, hierro inorgdnico: no son de ayuda diagndsti
ca para separar las lesiones benignas, potencialmente malip
nas y las malignas del trofoblasgto, la fosfatasa alcalina se
digtribuye en forma distints en los diferentes tipos de tro-
foblasto, en forma irregular en las wolas invasoras ¥ aun en
coriocarcinomas.

Algunos autores (75) han correlacionado el aumento de la
basofilia del trofoblasto con el grado de invasibilidad y wma
lignidad, as{ como su resistencia a la digesticdh con ribonu-
cleasa y se ha descrite que el contenido de fosfatasa y 5-nu
cleotidasa tiene un patrdn de distribucidn irregular (14),-

estos elementos parecen ser de valor prondstice en cada caso.
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ENDOCRINOLOGIA.

Las enfermedades trofobldsticas producen uno de los mejo
res '"marcadores de tumor" en elevadas cantidades, la gonadp
tropina coridnica humana (HCG), que es una glucoprote{na -
compuesta de subunidades alfa y beta, con peso molecular de
37,000 aproximadamente que se encuentra cn niveles altos en
los embarazos molares; hecho descrito por Zondeck en 1942,
Hébson en 1955, Delfs en 1957, Chun en 1964 {73). Inicial--
mente se efectuarcon valoraciones bloldgicas, mas tarde de--
terminaciones en suerc y posterlormente han sido adoptadas-
pruebas inmunoldgicas como métodos rdpidos y fidediwnos de-
diagndstico de embarazo.

Otrag hormonas producidas por el trofoblasto incluyen --
al lactdgeno placentario humano (HPL) y tirotropina cori&nﬁ
ca humana (HCT). E1l trofoblasto es wmuy activo en la este--
roidogdnesis, habiéndose encontrado testosterona y dehidro-
testoasterona en cantidades crecientes en ¢l suere, asl como
niveles anormales elevados de 17 beta-estradiel, 17 alfa-de
hidroxiprogesterona y progesterona,

De todas estas hormonas goloe la ponadotropina coridnlca-
humana ha resultado dtil en el dimgndstico y vigilancia de-
las enfermedades trofobldsticas. Aunaue se ha observade --
que con una proporci&n baja de HCG-HPL puede ayudar al diag
néstico de molas no abortadas (73),
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FACTORES DE LA COAGULACION:

Se observaron importantes cambios en el sistema fibrinolf
tico y de coagulacidn.

Hay un aumento del fibrindgeno Bé}ico, factor VIII y de -
los productos de degradacich del fibrindgeno, con reduccicn
del factor X, plasmindgenc y activadores del plasmindgeno -
(Teakok, Koh y Ratnam, 1976).

Se ha comprobado que el estado de la congulacion no pue-
de ser identificado clinicamente, puesto que el volumen de-
la hemorragia no se relaciona directamente con el estado --

precario de la coapgulacicn (Tsakok, 1981l) (73).
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DIAGHOSTICO.

El diagndstico de enfermedad trofoblistica se basa a menu
do en un alto fndice de sospecha por el cuadro clinico y se-
tiene la certeza diagndstica cuando se observan las tipicas-
vesfculas en la vagina.

Loe métodos diagndsticos pueden clasificarse en no agresi
vos y agresivos, aunque ecn general, los métodos agresivos han
sido substitufdos por tecnicas no agresivas.

Métodos diapgndsticos no agresivos:

Incluyen rayos X, estudlos hormonales y centelleoc-beta ultra-

L4
gonico,

RAYOS X.

Las partes fetales solo son visibles radioldpicamente des-
pu€s de las 16 semanas de amenorrea. En ocasiones se obtiene
resultados positivos falsos y puede haber dificultad en casos
de feto coexistente con mola (mola parcial). WNo hay que olvi

dar el riesgo siempre presente de irradiacicn de un feto nor-
mal {73).

ESTUDIOS HORMONALES.

La determinacidn de HCG es un dato de utilidad diagndstica
y pronib:ica. Segun Delfs (23) en el embarazo normal el ni--
vel de HCG alcanza un maximo de unas 500 000 U.I. hacia el ~-

650. dia, aunque en las gestaclones miltiples puede ser mas -
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elevado o presentarse mas tardf{amente; sin embargo, en todos
los casos se observa un descense hacia el 20, trimestre,

Hosbton {(43) sostiene que la prueba es sospechosa cuando -
la dilucidn de d¢stas es de 1:200 o mas despues de la l4a. sg
mana de gestacidn y refiere tres casos y Coppleson (1B) uno
en que las pruebas bioldgicas resultaron negativas. Una com
probacidn seriada de valores constantemente altos tiene mucha
mas fuerza diagndstica que una sola determinacicn.

Cagi todas las pruebas de embarazo son positivas sdle --
cuando el nivel de HCG es superior a 500 a 1 000 VU.I./L.

Las pruebas de inhibicidn de hemoaglutinacich serica no -
‘descubren niveles inferiores a 625 U.1./1.; estas pruebas ca
recen de valor por debajo del limite normal de hormona lutei
nizante hipofisiaria o a nivel mas baje de los identifica --
bles de HCG en pacientes con enfermedad trofobldstica,

La radioinmunovaloracidn (RIA) mds especf{fica para la ca-
dena de subunidad beta de HCG permite distinpguir entre gona-
dotropinas coridnica humana y hormona luteinizante y es tan-
sensible que descubre niveles muy bajos de HCG (menos de 30
U.I./L.). Actualmente se considera indispensable para el dia
ndstico y tratamiento, pero sobre todo para el seguimiento
apropiado de las pacientes con cnfermedad trofobldstica, dis-
poner de un método de valoracich tan preciso, sensible y fi-
dedigno de HCG como la radioinmunovaloracion de subunidad be
ta (73).
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También se ha empleado la valoracién de radiorreceptor -
(RRA) para HCG con la ventaja de ahtener los resultades en
término de una hora, siendo ademds buena la correlacidn con-
RIA. Sin embargo, la sensibilidad es menor ya que su limite
eg de 30 U,I./1l., lo cual reduce su utilidad, Recientemente
sa han reportado algunos casos de coriocarcinoma en los que
aumentd HCG-alfa mientras que HCG y HCG-beta disminuyeron o-
fueron negativas,

Despues de la cvacuacidn de una mola se observa disminu -
cidn rdpida en el nivel de HCG, el titulo de inhibicidn de -
la hgnonﬁlucinacién se torna negativa por 4 a 6 semanas y la
radicinmunovaloracidn durante 9 a 12 semanas.

Se consideran anormales y como prueba de la preaencia de

coriocarcinoma los tres eiguientes factores: (73)

a) Niveles altos persistentes de HCG.
b) Estabilizacidn en meseta de los niveles.

c) Elevacicn secundaria.
ULTRASONOGRAFIA.

Esta técnica desarrollada por Donald (25) y Brown en 1961
(73) en Glasgow basada en la ecografia por ultrasonido en el
que se transforma el eco en una sefial luminosa que se recope

fotograficamente en forma de imdgen ultrasdnica bidimensional
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conocida como "“torbellino de nieve". Este método 8e ha con
siderado como el mas digno de confianza (Gottesfeld y Thomp
son, 1967; Barnett y Norley, 1974), No obstante, algunos -
pracesos como aborto sdptico, aborto fallide o Fibroadencma
en el embarazo pueden simular la mcla al ultrasonido (Chew-
1977); por lo que para reducir el mfnimo la posibilided de

resultados positivos falsos, debe obtenerse en todos los ca

sos imdgen en escala gris (Sauvage, Crane y Kopla, 1974).(73).
METQDOS DIAGHOSTICOS INVASIVOS O AGRESIVOS,

Incluyen el sondeo uterino, amniopraffa y arteriografia -
pélvica.

Sondeo Uterino,

Acosta-Sieon (citado por Buxton (15} y Ratnam (73) en 1958
emplea en los casos de duda la introduccidn cuidadosa de una
scnda en el utero, con lo cual comprueba la falta de resisten-
cia de las membranas ovulares. Este métodc requiere mucha --
prudenclia y habilidad, pues se corre el riesgo de interrumpir
un embarazo normal,

Amniografia.

Bayen y Apolo en 1957 (citados por Ratnam (73)); describie-
ron la tecnica de amniograffa por primera vez informando del -
aspecto caracterfstico en "burbuja jabonosa" de la mola y que

consiste en la radiograffa despuds de la inyeccidh transabdo-
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minagl de medio de contraste en el dtero (27). Siendo oblign
‘do descartar antes el embarazo normal por aspiracidn del econ

tenido uterino, si se obtiene liquido se suspende la maniobra
n.

Artericgraf{a pdlvica.

En 1955 Borell vy Fernstrom (11) y Begp y Stichbury (8) in-
trodujeron este mdétodo que permite distinguir entre un proce=
80 maligno ¥ uno benigno (Takahashi y Nagata, 1971)(B,11,73).
Este fue un mdrodo diagndatico valioso gue actualmente tiende
a desaparecer, como todos los mftodos invasivos, por el rics=

go de complicaciones que implica.

El centelleograma y la tomografia axial computarizada (TAC)

reclentemente han hecho posible el diagndstico de metastasis-
cerebrales y hupﬂ%icaa.

Es conveniente sefialar la necesidad de efectuar diagndsti-
co diferencial con embarazo gemelar, polihidramnies, embarazo
y miomatosls uterina y placenta previa gque no raras veces con

duce al error diagndstico y consecuentemente al manejo inade-
cuado.
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PRONOSTICO.

Se haya directamente relacionado con el retrasc en la -
institueidn de la terapeéutica adecuada y con la aparici&h;
de las posibilidades de complicacidn como : Hemorragia, -
sepsis y toxicosils, perforacidn uterina, metdstasis trofo-
bldsticas y evolucion a corfocarcinoma (51,95).

La mortalidad inmediata por mola hidatidiforme anter lor
mente era hasta de un 10% a causa de las complicaciones men
cionadnas. Mathieu encontrd una mortalidad inmediata de so-
lo 1.4% (95).

Chun (21) sefiala 7% de cascs con hemorragia grave, unc de
ellos con muerte de la paciente, la toxicosils raramente pro-
duce ataques eclampticos aunque en ocasiones puede llevar a
un desenlace fatal (51).

Desde luego que el empleo de antibidticos, quimiorerspi -
cos, transfusionee sangufneas y la aspiracicn del utero por-
vacio han contrfbuido a evitar las complicaciones graves ¥
por tanto disminuir la morbilidad y mortalidad de manera muy
importante,

Las localizacidn mds frecuente de las metdstasis son : Pul
mon, vagina, cerebre, higado y tubo gastrointestinal, si -
blen las tres primeras ocurren mds a menudo gue las (dltimas.

Algunas metdstasis son excepclonales como a encfas, bazou
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y mdsculos gemelos (Hertz, 1978) (73). Las metdstasis pulmo-
nares sin que haya signos clinicos de malignidad se presen--
tan en 5% aproximadamente de los casos (21,1B y 69}, tales -
metdstasis se presentan con mayor frecuencia en mujeres hipo
alimentadas y por encima de los 38 ahos de edad (51). Acosta
Sison (1,2), Chun {21) y goldstein y Reid (27), sehalan que
la frecuencia de metastasis "benignas' disminuye considerable
mente cuando se realiza un tratamienco profildctico con methg
trexate. Segun Hertz con el empleoc de la quimioterdpia, aun
en los casos de corloepitelioma con metastasis, puede obtener
se en un 757 remislones prolongadas asgi como curaciones com--
pletas. Por otre lado, con la quimioterdpia puede conservar-
se la capacidad reproductiva de la mujer. Dumoulin y Bagshwe
citan un caso de embarazo despucs de tratamliento citostdtico-
de un coriccarcinoma y sels casos mas de la bibliograffa. Pa
ra Brewer las remlsiones despues de qulmio:ern’piu alcanza un
B5% (51). Mo hay duda de que las cdlulas coridnicas permanc-
cen a veces en estado latente durante large tiempo, antes de
que se manifieste su malignidad, como se ha demostrado en a-
quellos casos en que se ha podido excluir con seguridad un em
barazo desconocido por haberse efectuade una histerectom{a --
despues de la enfermedad trofoblastica (a5).

La evolucidn a coriocarcinoma es del 2 al 17% de los casos

{1,37,95) y representa la causa mds frecucnte de muerte.

Los controles son necesarios para poder detectar malignidad
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ESOUEMA DE MANEJO.

I. Paclentes aue ingresan al Hospital de la Mujer del §.5,, -
como urpencias y son enviadas a la Unidad Tocoquirﬂrgica por
hemorragia de la primera mitad del embarazo, diagnoaticandose

portadoras de mola hidatidiforme, con expulsi&% de tejide mo-

lar,

1) Biometrfa hemdtica.

2) Grupo sangufneo y factor Rh.

3}) Solicitar paquete globular y/o sangre total con pruebas
cruzadas de compatibilidad,

4) Aspiracidﬁ v legrado .uterino instrumental posterior, en
forma delicada con administracién simultdnea de oxitoecina,20
U.1. en goteo endovenoso.

5) Enviar el material extrafdo a estudio histopatoldwico en
bolsas con formol, separando el tejido molar y la decidua, -
Enviar algunas vesfculas en bolsa con -solucich salina para
astudio citopendtico.

6) Internar al piso correspondiente a la Clfnica de Enferme-

dad trofobldstica para comnletar su estudio y control,

II. Pacilentes que ingresan zl Hospital con embarazo molar in-

tacto o con sospecha del mismo,
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1) Internar al pisc de la Clinica de Enfermedades Trofobldsti
cas .

2) Historia Cl{nica completa.

1) Biometria hemdtica completa.

4) Grupo sanguineo y factor Rh,

5) Quimica sangulnea.

6) Pruebas funcionales hepdticas.

7) Pruebas de tendencia hemorragipara.

8) Examen general de orina.

9) Dosificacidn de gonadotropinas coridnicas.
10)Telerradiograf{a de Torax.
11)Ultrasonografia péivica.

12)Citologia cervico-vaginal.

13)Frotis y culcivo de exudado cervico-vaginal en ausencia de

sangrado.

De acuerdo con lo anterior se clasificara a la paciente co
wo portadora de la enfermedad trofobldstice probablemente be-
nigna; dividiendose en dos grandes grupos consziderando su -~

edad y paridad.

A. Pacientes jovenes con deseos de conservar la funcion re--

productora

1) Administracidn de paquete globular de acuerdo al resultado

de biometria hematica.
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2) Aspiracich como procedimiento evacuador primario, con admi
nistracidén de oxitocina en el transoperatorio,

3) Enviar material extrafdo para estudio hisc°pa:016gico y ci-
togenético como se espec!ficd’anteriormente.

4) Tomando en cuenta la evolucicdn de la paclente se dard de --
alta a las 48 hrs postevacuacicn, citandose a la consulta extey
na de la Clfnica en B dfas con nueva dosificacidn de gonadotro
pinas coridnicas y biometria hemitica. Ademds se dan instruc-
clones de acudir a Urgencias en caso de presentar alguna com-

plicacidn (sangrado, dolor, etc.)

B. Pacientes de mas de 35 afios de edad que no desean conservar

su funcicn reproductora,

1) Administracidn de paquete globular segun el resultado de la
biometria hemdtica.

2) Histerectomfa total en bloque, conservando uno o ambos ane-
x0s de acuerdo a cada casc en particular, para reducir la posi
bilidad de posterior malignidad,

3) Dosificacidn de gonadotrofinas coridnicas y bilometria hemd-
tica de control al 50, dfa de posthisterectom{a.

&) De acuerdo a la evolucion se dard de alta al 50. dfa citan-
dose a la consulta externa en 8 dias con nueva dosificacidn de
gonadotrofinas coridnicas.

5) Seguimiento de acucrde a las normas de la Clinica. (Pag.41).
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Algunos autores recomlendan la administracidn preventiva -
de Actinomicina D, al evacuar la mola, para evitar la posible
malignizacicn trofoblastica posterior.

De acuerdo con otros autores (33,85) en el Hospital de la
Mujer del 5.5,, no utilizamos nuimioterapia profildctica, ya
que, el monitoreo adecuado de las gonadotrofinas coridnicas -
después de la evacuacioh molar descubrird tempranamente el 10
a 15% de pacicntes que, estadfsticamente podrfan requerir qui-
mioterapia, ¥ no exponemos innecesariamente 2l 85 a 90% de las
pacientes a los efectos tdéxicos de tal medicacidn, Sin cmbar-
go, hay un grupo de paclentes consideradas de aplto riespo {se-

gun S, L.Curry), (l4), caracterizadas por:

a) Edad avanzads { mds de 35 afios).

b) Embarazo de mds de 20 semanas de evolucion,

¢) Utero de tamavio excesivo para el tiempo gestacional,
d) Presencia de grandes quistes teca-lutefnicos.

e) T{tulos elevados de ponadotrofinas coricnicas.

Actualmente se discute la posibilidad de administrac qui -
mioterapia a estos grupos de pacientes.

Por otra parte, los fiteros de mayor tamafic al correspondien
te a 20 semanas que antipuamente se recomendaba evacuar a tra

ves de histerotom{a por vfa abdominal, actualmente se evacua -
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por Aspiracidﬁ con sangrado escaso ¥ poco riespo de perfora-
cidh; adminsitrando siempre en el transoperatorio oxitocina
endovenosa, esto debido a oue we ha demostrado una incidencia
mayor de malignidad postmolar en comparacidn con la dilatacion
y legrado uterino,

Ho obstante, se tendrd al momento de la evacuacicn el equi
po necesaric para efectuar una histerectomfa de inmediato en

caso de complicacidn (perforacicdn o sangrado abundante).
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MOLA INVASORA. CORIOADENOMA DESTRUENS.

1, Paclente que 15 dias despuéﬁ del vaclamiento molar presen
tan clinicamente y por estudios de laboratorio y gabinete da
tos de actividad trofobldstica persistente, (sangrado uteri-
no persistente, subinvolucidh uterina, titulos de HCG positi

vas), se debera investigar la presencia de metdstasis.

a) Internamiento a la Clfnica de enfermedades trofobldsticas
b) Historia Clf{nica completa.

c) Blometria hemdtica completa.

d) Crupo sanguineo.

e) Quimica sangufnea.

£) Pruebas funcionales hepdticas.

g) Pruebas de tendencis hemorragipara.
h) Exomen general de orina.

i) Tftulos de gonadotropinas coricnicas,
}) Telerradiografi{a de tdrax.

k) Ultrasonografia pélvica y hépatica,
1} Encefalo y hepatogamagrama.

m) Legrado uterino instrumental (segundo).

Si se demuestra la presencia de metdatasis se iniciard de
inmediato quimioterapia. Si el dlagndstico final es de corio

’
carcinoma se seguird la conducta terapeutica correspondiente
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En ausencia de metastasis y de acuerdo a la edad y parl
dad de la paclente podrd seguirse una conducto conservadora d

radical;

A. CONDUCTA CONSERVADORA: QUIMIOTERAPIA.

a) Pacientes con pruebas funcionales hepaticas y de tendencla
hemorragf{para normales,:

Methotrexate 0.4 mg/Kg de peso/dia/5 dias via oral,

Se repite e¢l ciclo con una semana de intervalo hasta que se -
negativicen los tftulos de gonadotrofinas coridnicas, dindose
un cielo mds despuds de la primera determinacidn negativa de
HCG, En la semana de intervalo se administra acido £élico --

1 mg/Kg de peso/dia.

b) Pacientes con pruebag funcionales hepdticas o prucbas de -
tendencia hemorrag{para alteradas:

Actinomicina D (Act D) 10 a 13 mcg/Kg (dosis maxima 750 meg)/
dia/5 dias por via intravencsa.

Se repiten los ciclos con una semana de intervalo hasta obte-

ner titulacidn de HCG negativa, dandose un ciclo adicional.

A todas las pacientes sometidas a quimioterapila se les de
beri’practicar biometria hemitica y pruebas de tendencia hemo

rragipara de control cada tercer disz.
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B. CONDUCTA RADICAL. HISTERECTOMIA.

a) En pacientes de mas de 35 afios, mulc{paras y s8in contra-

indicacidn de cirugfa, conservacidn de uno o ambes ovarios.

b) Pacientes con sangrado uterino abundante, Iincontrolable
por los medios habituales, sin importar la edad, paridad'o

el riesgo de dimeminacidn del proceso.

De este grupo de pacientes podrian seleccionarse algunos
cagos para quimioterdpia postcirugfa. (Mismo esquema ante-
rior).

En todos los casos al darse de alta hospitalaria, laa --
pacientes seran citadas a la consulta externa de acuerdo a
las normas de seguimiento de la Clfnica de Enfermedades Tro
fobldsticas,
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NORMAS DE SEGUIMIENTO.

Después de la evacuacicn molar, las pacientes son contro-
ladas en la consulta externa de la Clfnica durante dos afos,
manteniéndose control de la fercilidad, En caso especial por
razones de edad, deseo de nueva gestacion y de acuerdo a la

evolucion, se podrs reducir el seguimiento a un aifio.

1. Primera consulta semanal: Las paclentes se dividen en dos

Brupos:
A. Pacientes sin manifestaciones de actividad trofobldstica.

a) Sangrado uterino mfnimo o ausente.

b) Utero involucionado. .

¢) Quistes tecalutelnicos en regresich o ausentes.

d} Titulacfon de HCG negativas o en franca disminucidn.

e) Cita en 15 dias con nueva dosificacion de gonadotrofinas
coridnicas.

8, Paclentes con manifestaciones de actividad trofobldstica.

a) Sangrado uterino meoderado persistente.

b) Utero subinvolucionado,

¢) Presencia o aumento de volumen de quistes tecalutefnicos.
d) Tftulos de gonadotrofinas coridnicas estables o elevacidn
de los mismos .

e) Internar en la Clfnica de Trofoblasto para investigar per
séaten:in de actividad trofobldstica, malighizacidn y/o me-=
tdstasis .

Se golicita:

1) Biometria hemdtica completa.
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2) Pruebas funcionales hepdticas.

3) Pruebas de tendencia hemorragipara.

4) Quimica sangufnea.

5) Exdmen general de orina.

6) Dosificacion de gonadotropinas coridnicas en orina de 24
horas.

7) Telerradiograf{ia de torax.

8) Ultrasonograffa pélvica y hepatica.

9) Encefalo y hepatogamagrama

10) Legrado Urterino Biopsia,

Con los estudios anteriores se integrara una de las si--

guientes tres posibilidades diagndsticas.

A. Mola Hidatidiforme con niveles persistentemente elevados
de hormona coridnica gonadotrapica.

B. Mola Invasora. Corioadenoma Destruens.

C. Coriecarcinoma,

De acuerdo al diagnostico establecido se indicara la con-
ducta terapéutica, Una vez conclufido el tratamiento, control
en la consulta externa segin las norman de seguimicnto de la
Clinica de Trofoblasto.
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I1. Segunda y tercera consulta quincenales,

a) Cifnicamente asintomiticas.

b) Utero involucionado.

¢) Quistes tecalutefnicos ausentes o en franca regraaidh.

d) Titulacicn de gonadotrofinas corichicas en orina de 24 hrs
negacivas.

a) En la segunda consulta quincenal se envfa al servicio de -
Planificacich Familisr para control de fertilidad, recomendan

dose la aplicacidn de D.I.U.

1I1. Cuarta, fquinta y sexta consultas; Mensuales.

a) Clinicamente asintomstica.

b) Exploracidn ginecoldgica.

¢) Titulacich de hormona coridnica gonadotrdpica.
d) Tratamiento de la patologfan intercurrente coma:

infecciones vulvovaginales, anemia, ete.

v. Sé%tima y octava consulta; Trimestrales,

a) Clinicamente asintomdtica.
b) Exploracicn ginecolégica.
¢) Titulacidn de gonadotrofinas coridnicas en orina de 24 hre.

d) Radiograffa de tdrax en la primera trimestral,
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e) Andlisis de laboratorio de rutina en la segunda trimestral.

Incluyendo citologfa ce?vico-vaginnl.

V. Novena y décima consultas: semestrales.

a) Clfnicamente asintomatica,

b) Exploraci6ﬁ ginecoldgica.

¢) Titulacion de HCG en orina de 24 hrs,

d) En la segunda semestral solicicar eatudios paraclinicas com

pletos, citologla cervice-vaginal, radiograffa de torax,

V1. Onceava consulta. Al completarse los dos afos de seguimien

ta.

a) Revisich de caso.

b) Interrogatorioc ¥y exploracion completos.

¢) Interpretacion de estudios de laboratorio y gabinete solici
tados.

d) Se suspende control de fertilidad,

e) Alta de la clinica y cita cuando presente amenorrea para --
diagndstico de embarazo y solicitar ultrasonograffa para con--
firmar gestacidn normal; en caso contrario reingresar a la Clf

nica.
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OBJETIVOS DE LA TESIS, -

OBJETIVOS PRIMARIOS.

-  CONOCER EL CESTADO ACTUAL DE LA ENFERMEDAD DE TROFOBLASTO
GESTACIONAL EN EL HOSPITAL DE LA MUJER DEL §.5.

- COMPROBAR LA UTILIDAD DEL MANEJO PROTOCOLIZADO A TRAVES-
DE UNA CLINICA DE ENFERMEDADES TROFOBLASTICAS EN EL HOS-
PITAL DE LA MUJER DEL S.S.

OBJETIVOS SECUNDARIOS.

- CONOCER LA FRECUENCIA DE ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTA~
CIONAL EN EL HOSPITAL DE LA MUJER DVEL §.5.

- CONCER EL ESTADO SOCIO-ECONOMICO DE ESTAS PACIENTES.

- DETERMINAR LAS CARACTERISTLICAS CLINICAS COMUNES EN ESTAS
PACIENTES.

- ESTABLECER LA METODOLOGIA DIAGNOSTICA EMPLEADA EN EL HOS
PITAL DE LA MUJER DEL S.S.

- CONOCER LA FRECUENCIA DE LAS LDIFERENTES ETAPAS CLINICAS
EN BASE AL ESTUDIO HISTOPATOLOGICO,
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CONOCER EL RESULTADO DE LOS TRATAMIENTOS APLICADOS A
ESTAS PACIENTES.

CONOCER LA EVOLUCION CLIWICA POSTERIOR AL TRATAMIENTO
IMPUESTO.
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HIPOTESIS DE LA TES1S.

Siendo la enfermedad trofobldstica gestacional un pade-
cimiento frecuente entre las pacientes que acuden al hu;ni
tal de la Mujer del 5.S., pertenecientes la gran mayorfa a
un medio socio-econdmico bajo. Conaideramos conveniente -
realizar un estudio cli{nico para conocer las caracterfsticas
de la poblacidn afectada y poder determinar el riespo pnra
la poblncidﬁ general tanto para las formas henignas como --

malignas y adn para los casos de mola de repeticicn,
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MATERIAL Y METODOS.

Se realizo un estudio retrospectivo longitudinal descrip
tivo en la Clinica de Enfermedades del Trofoblasto del llos-
pital de la Mujer del S.5., en un perfodo comprendido de -
Enero de 1980 a Diclembre de 1984,

Se estudiaron 215 pacientes con diagndstico histopatold-
gico de enfermedad trofobldstica a las cuales se les inte -
rrogd’ su ednd, antecedentes econdnico-socic-culturales, gi-
neco-obstétricoes, incluyendo gestaciones molares previas, =
aspectos clfnicos como presencia de s{ntomas disneuruvegctg
tivos y 1la intensidad de los mismos, semanas de pestacidn -
al momento de la interrupcidn del embarazo; correspondencia
del crecimiento uterino con la fecha de amenorrea, sangrado
genital y la presencia de oulstes teca-lutefnicos.

Entre los examenes de laboratorioc se incluyeron biometria
hemdtica, quimica sangufnea, orucbas de tendencia hcmorrnz£
para, prucbas de: funcidn hepditica, gruno sanpufneo v Rh, exa
men general de orina y dosificacidn de hormona coridnica en
orina.

Entre los exdmenes de pabinete se incluyeron telerradlo-

graffa de tdrax y ultrasonograffa pélvica.
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Se analizd el método evacuador de la gestacich molar, co-
mo son legrado uterino instrumental, aspiraci.o'n y legrado, -
histerectom{s en bloque, histerectomfa post-evacuacio‘n molar
as{ como la administracidn de quimioterapia en algunos casos.

Finalmente el seguimiento post-evacuacidn molar durante -
dos afos con revision clinica, solicitud de exdmenes de labg
ratorio y pabinete y control de fertilidad.

Se indicd control de fertilidad por el mismo lapso a todas
las paclentes con paridad insatisfecha; a las pacientes con

paridad satisfecha se les programd para control definitive de
fertilidad.
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RESULTADOS.

En el perfodo de Enero de 1980 a Diciembre de 1984 de un
total de 65 887 embarazos normales se encontrd una incidencia
de enfermedad trofobldstica de 3.26 x 1 000 (1:306). En tan-
to que la tasa de incldencia de abortos y enfermedad trofoblags
tica fue de 25 x 1 D00 (1:40) de un total de 8 572 abortes. -
Obtenlendose una incidencia total de 1:346 embarazos (2.88 x
1 000},

Del total de 215 casos estudiados, 204 correspondicron a -
mola hidatidiforme con una frecuencia de 1:365 embarazos. Cin
co coriondenomas destruens poara una frecuencia de 1:14 £91 em
barazos y seils coriocarcinomas con una frecuencia de 1:12 410

embarazos., {Grafica No. 1).

EDAD.

El promedio fue de 26.4 afios con un rango de 13 a 48 afios
correspondiendo un 43% a la tercera ddcada de la vida,
(Grafica t10. 2).
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ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL,
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LUGAR DE ORIGEN.

La mayorfa correspondid a pacientes de la provincia 60%

88lo el 407 fueron originarias del Distrito Federal.

ESCOLARIDAD.

La mayorfa de las vacientes tenfan educacidn primarfa --
66,5% , con 127 de analfabetismo y el restante 21,5% con oduy

cacidn secundaria o mayor, (Grafica No, 3).

NIVEL SO0CIO-ECONOMICO.

El 727% tuve un nivel bajJo y el 28% restante un nivel aocig

econdmico medic-bajo., Ninguna paciente tenfa un nivel de vida

alco.

OCUPACION .

El 89% de las nacientes estaba dedicada a labores del ho -
par y el 11% trabajaba fuera del hopar, tres de ellas como do

nmosticas y el reasto en empleos subh-nrofesionales.
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ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL
ESCOLARIDAD.

]
A, ANALFABETAS.
B. ESCOLARIDAD SECUNDARIA O MAS.
C. ESCOLARIDAD PRIMARIA.

C.66.5%

GRAFICA No. 3 HOSPITAL DE LA MUJER S§.85.
1985.
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TOXICOMANIAS.

Se encontrd tabaquismo en el 10% y etilismo en 5% de los

casos, refiriendose en la mayorfa de ellas como ocaslonal,

ANTECEDENTES GINECOLOGICOS.

La menarca quedo comprendida en un rango de 9 a 18 afios,
el 687 de las pacientes presentaron la menarca entre los 12

y 14 anos, (Grafica No. 4).
VIDA SEXUAL ACTIVA.

Fue iniciasda como ofnimo a los 12 afies y como mixima a los
38 amios. ELl 797 de las paclentes iniciaron la actividad se -

xual entre los 15 y 20 afos (Grafica No. 5).

ANTECEDENTES OBSTETRICOS.

Se observd un elevado porcentaje de primisestas (J4%) v de
multigestas (377). El mayor nimero de pestaciones correspondid
a dos pacientes de 45 anos, siendo G XVII, PXVI, una gestacicn
molar con diagndstico histopatologico de mola hidatidjiforme, -

en ambos casos, (Cuadro No, I).
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ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL
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CUADRO Ho. I.

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL,

ANTECEDENTES OBSTETRICOS

HUMERO GESTAS PARAS CESREAS ABORTCS
1 73 39 14 89
2 35 25 1 28
3 27 16 - 4
4 -6 44 21 - 4
7 & mda 36 22 - -
TOTALES : 215 123 15 125

HOSPITAL DE LA
MUJER 5.8,

14985,
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MOLA DE REPETICION.

El antecedente de gestaciéﬁ molar previa estuvo presente
en 10 pacientes. EIl mayor nimeroe fue de cuatro molas pre-~
vias en dos pacientes de 25 y 27 afios de edad, GV,PO, AV,
molares y diagndstico hiatopatoléﬁico del {dltimo embarazo
de mola hidatidiforme. Teniendose una frecuencia de 1:20

embarazos molares (Grafica No.6).

EDPAD GESTACIONAL.

La edad pestacional al momento de la expulsidn o evacua -
cidn molar se encontrd en un rango de 5 o 38 semanas, con un
promedio de 18 scmanas; observandose una mayor ineidencia en

tre las 11 y 20 semanas (58%) (Cuadro No. II).
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CUADRO NO. IIL.

ENFERMEDAD TROFOBLASTLICA GESTACIONAL.

SEMANAS DE GESTACION.

SEMANAS NO. DE CASO0S %
10 o menos 22 11
11 - 15 35 28
16 - 20 58 30
2L - 25 28 14
26 - 30 20 10
31 o mas 14 7
TOTAL : 197 100 %

Hospital de la Mujer
1985,

e
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SINTOMATOLOGIA.

La disneurovegetosis en 45% de los casos estuvo ausente o
fue leve, y en el restante 557 fue moderada o intensa. (Gra-
fica No. 7).

El sangrade transvaginal estuvo presente en 167 casos (78
por ciento de las paclientes), el restante 22 7% ingresaron al
Hospital por hiperemesis gravidica, para contrl prenatal, --
por ausencia de motilidad fetal, con diagnostico de tumora -
clon uterina o anexial o post-legrado uterino extrahospitala
tio, habiendose confirmado histopatoldgicamente la mola hide
tidiforme, acudiendo para control poasterior, En cuanto a la
sintomatolog{a de toxemia gravi{dica o hipertiroidismo, consi
deramos que no se documentaron los casos adecuadamente para
poder reporcarlos.

Relacidn de semanas de amenorrea y crecimiento uterino:
En 75 pacientes (35%) el creeimiento uterino fue mayor al -
correspondiente para el tiempo de amnorrea; en 49 pacientes
(237) estuvo de acuerdo y en las restantes 90 paciences (427%)
el crecimiento uterino fue mencr. Estos datos pueden estar
alterados por haberse inclufde algunos casos de expulsich --

parcial de tejido molar.
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ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL.
SINTOMATOLOGIA.

DISNEUROVEGETOSIS,
A. AUSENTE

L. LEVE

M. MODERADA

§. SEVERA.

GRAFICA No. 7 HOSPITAL DE LA MUJER S.S.
1985,
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QUISTES TECA-LUTEINICOS.

Se detectaron unicamente en 58 pacientes (27%). {(Cuadro No.
I111).

EXAMENES DE LABORATORIC Y GABINETE,

Los examenes de laboratorio no pudieron ser evaluados por
que la mayorfa de las pacientes ingresaron al Hospital con -
expulsich parcial de la geatacidn molar, ain controles pre -
vios.

La doaificacidh de ponadotropinas coridnicas previas a la
evacuacidh molar sdlo se efectud en 77 racientes, en algunas
de ellas extrahospitalariamente, encontrando que el 43% de -
los casos tenfan entre: mds de 100 000 y menos de 500 000 U.
I./1. en la orina de 24 horas. (CUADRO No. IV).

TELCRRADIOGRAFIA DE TORAX.

Se efectud en 186 casos de los cuales en 169 fueron repor-
tados c¢omo normales, en 8 casos imagen nodular sospechosa de
metastasis y en las 9 restantes con infiltracidn basal y au -

mento de la trama vascular. (Grafica Ho. B).
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CUADRO NO. III.

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL

SIGNOS CLINICOS

NO. DE CASOS %
SANGRADO TRANSVAGINAL 167 718
CRECIMIENTO UTERINO MAYOR 75 35
A+ LA AMENORREA.
QUISTES TECALUTEINICOS 58 27

Hospital de la Mujer.
S.8. 1585.
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CUADRO NO. IV.

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL.

CUANTIFICACION DE GONADOTROFINAS CORIONICAS.

No. U/1. No. DE CASOS. PORCENTAJE
10 000 & 25 000 10 12.9
25 000 a 50 000 5 6.5
50 000 a 100 00O 8 10.4
100 000 a 250 0QO 14 18.2
250 000 a 500 000 19 24,7
mas de 500 000 21 27.3
TOTAL : 77 100 %

Hospital de la Mujer
5.5, 1985.
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ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL
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ULTRASONOGRAFIA PELVICA.

Se efectud ebtudio ulcrascnogr&%ico en el 53% de los casos
emitiendose un diagndstico correcto en el 97% de los casos, -

confirmado por estudio histopatoldgico posterior.

DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO,

En 209 casos sec reportaron molas hidatidiformes y en secis
coriocarcinoma. MNo obstante, de las 209 pacientes con diag-
nostico histopatoldgico de mola hidatidiforme, de acuerdo a -
la evolucidn eclfnica, persistencia del sangrado, subinvolueicn
uterina, gonadotrepinas coridnicas con niveles persistentes -
altos y ultrasonografia pélvica, se fundaomento el diagnostico
da coricadenoma destruens en cinco casos, hablendose descarta-

do 1la presecncia de metdstasis, Resultando finalmente :

MOLA HIDATIDIFORME 204 casos, CORICCARCINOCMAS 6 casos y CO-
RIOADENOMAS DESTRUENS 5 casos, (Cuadro NHo. V).
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CUADRO Na. v,

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL.

DIAGNOSTICO,
MOLA HIDATIDIFORME 204
CORIDADENOMA DESTRUENS 3
CORIOCARCINOMA 6
TOTAL: 215

Hospital de la Mujer
5.8, 1985,
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TRATAMIENTO.

En 171 casos (777} se efectud leprado uterino instrumental
en virtud de la exoulsion narcial de la nestacich molar a su
ingreso. En 33 pacientes (14.8%)se practicd evacuacivh por -
aspiracicn sepuida de legrado de la cavidad uterina, en 5 ca-
gsos (2.2%) histerectom{a en bloque, siendn estas pacientes de
mas de 35 afiod y sin deseos de conservar su funcidn reproduc-
tora y en 3 pacientes (1,3%) histerectomia post-legrado por -

corfocarcinoma {(Grafica NHo.9).

QUIMIOTERAPIA,

Se administrd quimioterapia con un s6lo agente (Methotre -
xate)}, tres y cuatro ciclos respectivamente de 0.4 mg/filg/ dia
por 5 dias, a tres paclentes con coricadenoma destruens y a -
otra con coriocarcinoma no metastasico con resultados satisfac
torios.

Sels peclentes recibieron tratamliento combinado, quimiotera
pla y se les realizd histerectomia, tres de las cuales con co-
ricadenoma y tres con coriocarcinoma no metastasico obteniendo

s¢ buenos resultado en todas ellas.
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Dos pacientes en las que se diagnostico corlocarcinoma me-
tastasico de mas prondstico fallacieron a pesar de la quimio-
terapia de triple agente administrada fuera del Hospital.
{Grafica No.9}.

CONTROL DE FERTILIDAD.

A pesar de insistirse en la necesidad de mantener el con-
trol de fertilidad por un mfnimo de dog afios, once paclentes
se embarazaron dentro del primer atio del seguimiento con diag-

nostico ultrasonogriafico de presencia de saco gestacional em-

brionario.
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ENFERMEDAD DEL TROFOBLASTO .
TRATAMIENTDO,

A. LEGRADO UTERINO

B. ASPIRACION Y LUI

C. HISTERECTOMIA EN BLOQUE

D, HISTERECTOMIA POST-LEGRADO

E. QUIMIOTERAPIA.

F. HISTERECTOMIA + QUIMIOTERAPIA.

W

GRAFICA No, 9 WOSPITAL DE LA MUJER SS.
1985.
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DISCUSION Y COMENTARIOS.

En ¢l trabajo realizado por nosotros el cual comprende un
estudio retrospective longitudinal descriptivo, en la Clini-
ca de Enfermedades del Trofoblasto del Hoasnital de la Mujer
del $5., siendo este realizado en un lapso de Enero de 1980
a Diciembre de 1984; en donde fueron estu@iadas 215 paclen--
tes con Diagnostico Histopatoldpgico de enfermedad trofoblas-
tica pestacional, se obtuvo que en un total de 65 887 cmbara
zos normales se encontrd una incidencia de enfermedad trofo-
blastica de 3.26 x 1 000 (1:306) slendo esta similar a la -
presentada en esta misma Institucich en 1982 por el br, Pe -
rez A, (70), el cual reporta 1:358 embarazos e inferior a la
reportada por el D, Marquez Montero (54) en el Hosoital fene
ral del S.5., en 1968, el cual reporta 1:216 embarazos. El
Dr Mac Gregor (61) en el H.G.0. del IMSS en 1969 encontrd -
una frecuencia de 1:613 y el Dr Zarate A. (98) en 1982 infor
ma de una inecidencia en el BH.G.0.- 4 del IMSS de 1:710.

Dentro de los factores que pudieran influir en relacién a
1la mayor frecuencia encontrada en los Hospitales de la Seccre
taria del Sector Salud, es probablemente el bajo nivel socio
econdmico; en camblo las pacientes derecho hablentes del IMSS

tienen un mejor nivel socio-econdmico,
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México sipue ocupando uno de los primeros lugares de inci-
dencia de enfermedad trofobldstica, junto con otros pafses co
mo son Japén y Filipinas en donde se han reportado frecuencias
mas alens de dsta enfermedad, en ccmpnrncidh con otros nafses
como Estados Unidos, Suecia, en donde la frecuencia varia en-
tre 1:2 000 v 1: 1 560. Relacionando dsto con el subdesarro-
11lc, en donde influyen factores como edad, nivel socio-econd-
mico, alimentacich, raza, factores climatoldgicos, ete. (9,22,
31,35,70,71,88,91,95).

Analizando la edad de aparicicn de la mola hidatidiforme, -
nosotros encontramos una mayor incidencia entre los 21 y 30 -
aPos, siendo estn de un 437, aungue sabemos que la enfermedad
trofoblastica pucde presentarse en cualquier dvoca de la vida
reproductiva. Las estad{sticas en Mdxico nresentadas por To-
rres del Toro (88), Pérez Alvarado (70), junto con las de Ja-
p6n por Hakano (66) y en Greenlan por Hielsen (67), coinciden
en la mayor incidencia con las encontradas por nosotros en pa
clentes entre los 20 y 30 atos de edad, correspondiendo esta
etapa a la de mayor reproduccicn,

ELl lugar .de origen en nuestros resultados fue de un 607 de
pacientes de provincia y un 40% de la canital, la imnortancia
de este hecho no se establecid ya que consideramos que este -
punto no se documento por medio de un estudio socio-econdmico
aue marcara las diferencias de el nivel socio-econdmico entre

ambos grupos,
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La influencia del bajo nivel socio-econdmico, considerado
como factor predisponente reportado en la literatura mundial
y confirmado en nuestros resultados: 727 de nuestras pacien-
tes con nivel socio-econdmico bajo, 28% con nivel soclo-econd
wico medio bajo y definitivamente en el nivel socio-econchico
alto no se encontraba ninguna paciente, no queriendo declr -~
que en este nivel de vida no se encuentra ningun caso de mola,
ya que existen otros factores los cuales influyen en la pre -
sentacich de la misma, sabemos que en los nalaes desarrollados
esta enfermedad, as{ como otras natologfas ecncontradas en la
mujer embarazada, son raras por su mejor nivel socio-econdmico
y cultural.

El nivel socic-econdmico bajo, eacolaridad nula o primaria
incompleta, dedicadas a labores domesticas, caracterizan a la
gran mnyorfa de nuestras paclentes las que por lo tanto pre -
sentan un mayor ricsgo de padecer esta y otras cnfermedades -
llamadas de la pobreza.

Entre los antecedentes pineco-obstecricos encontramos que
la menarca se presentd entre los 12 y 14 ahos correspondiendo
a un 687%, no pudlendolo rclacionar de ninguna manera con el -
padecimiento ya que la mayorfia de mujeres presentan la menar-
ca en esta misma edad,

La vida sexual activa se encuentra un 79% entre los 15 a -

20 attos de edad encontrando que en ultimas fechas el inicio -
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~

de vida sexual activa es mas temprana tal vez debido al. desa-
rrollo y liberacion de las nuevas generaciones, que se esta -
llevande a cabo en muchos pafaes. el fin de nuestro estudio -
no es analizar los motivos de este iniciec tempranc, pero si -
como repercute esto en la preaentncldh de esta patologfa, to-
mando en cuenta los factores yn mencionados en los cuales se

encuentran paclentes mal nutridas,analfabetas, sin traobajo y

que ademas con varias gestaciones bhaciendo un circulo vicio-

s0 para el desarrollo de dsta patologfa, aunque no se esta -

blece influencia directa entre el injecio de la actividad se-

xual y la enfermedad trofoblastica.

En relacioh al mimero de gestaciones, en nuestros resulta
dos la diferencia entre las multipestas 37% y las nrimipestas
de 34% fue pequefio, en comparacidn con otros autores de la -
literatura mundial los cuales refieren es mas frecuente en -
multiparas (2,3,63,69).

El promedio de edad gestocional en el momento de el Diap-
ndstico encontrados por nosotros fue de 1B gemanas; corres -
pondiendo a un 587 entre las 11 y 20 scmanas, coincidiendo -
con lo reportado en la bibliegraffa, ya aue sc trata esta Pa
tologfa como de la primera mitad del embarazo.

El cuadro e¢lfnico del embarazo molar es bien conocido, en

las primeras etapas del desarrolle molar no existen signos -
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que los distingan de un embarazo normal, la ain:omatologfh dis
neurovegetativa como nduseas y vimitos la encontramos de mode-
rada a intensa eﬁ el 557 en comparacidn a otros reportes con -
los encontrados por el Dr. Perez A. (70) que fue de un 34%. Se
ha sugerido que esto, esta dado por la actividad biolégica de
las gonadotropinas coridnicas mas oue por el crecimiento uteri
no, .

El sangrado uterino sigue siendo el signo mas constante, ha
biendose encontrado en un 78% de los casosg, oue e8 un poco por
debalo de los reportados por Curry (20) y otros autores de un
89% pudiendo aer desde unas cuantas gotas hasta un sangrado -
profusc, el cual ocurre previo a la expulsidén de la mola. En
el 227% de nuestros casos se tuvo que hacer diagndstico difen-
clal con otras enfermedades como obito fetal, tumoracidn ane -
xial o uterina e hiperemesis gravidica de otro crigen.

Con respecto a la toxemia y al hipertireidismo no se pueden
establecer conclusiones, debido a que no se efectud el diagnos
ticode tales patologfas por falta de apoyo elfnico y de labora
torio. Aunque se ha reportado la frecuencia de toxemia asocia
da a cnfermedad crofobldstica como variable, desde un 10% se -
gun Ratman (73) y 127 para Curry (20), hasta un 507 de los ca-
sos reportados por Chen (21) en long Kong. Se ha hecho rela -
ci{dn de la toxemla con el grecimiento uterino Chuen 21y y -~

Hertz (40), aunque otros autores como Scott (80) y Jones (57)-



STA TESIS NO DEBE
S:t\ﬂ BE th BIBLIGTECA

79

en Malaya lo relacionan con la actividad biol&éicn de las ve--
llosidades coriales engrosadas, mas que con el crecimiento ute
rino. Hulroy en 1977 ha descrite en tales casos de toxemla una
notable elevacidn del nivel de renina en el nlasma (73).

La nparici&ﬁ de hipertiroidismo ocurre en el 3 al 10% de -
lan pacientes y se manifiestan clinicamente, sobre todo, por -
taguicardia; los signos oculares, el temblor, son poco frecuen
tes, aunque se han reportado casos de verdadera tirotoxicosis.
Sfendo la responsable la actividad intrinseca tirocestimulante
de la gonadotropina coridnica, segun Higgins (41}, o la presen
cia de Firotrupinu coridnica humana (HCT) producida por cl tro
foblasto como lo refiere Ratman (73).

La relacidn de semanas de mmenorrea v crecimiento uterino -
encontrada por nosotros fue de 35% mayor el crecimiento uterino
a las semanas de geatncién, en compnraciGn con otros autores -
los cuales reportan 507 (24,30,51,95), considerando aue esta -
diferencia porcentual esta influenciada por el hecho de que so-
lo la tercera parte aproximadamente de nuestros casos ingresan
con el embarazo molar integro.

La presencia Je quistes teca-lutefnicos reportados por noso
tros con c¢ifras parecidas a las reportadas por otros autores,-
siendo de un 27%, sepun Ratman (73) en un 8% cuando son unila-
terales y 12 % bilaterales y Coppleson (18) un 27% de sus casos

En nuestros casos no se¢ encontrarcn complicaciones de estos guis
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tea teca-lutefnicos, reabsorbiendose en el 100% de los casos
en un lapso de 5 meses, solncidiendo esto con lo encontrado
en la literatura mundial.

En conclusion ni el crecimiento uterinc mayor a lo ameno-
rrea, ni la presencia de guistes teca-lutefnicos constituyen
datos clfnicos conflables para el diagndstico de enfermedad
trofobldstica.

El diagungstico de enfermedad trofobldstica se basa a menu-
do en un alto {ndice de sospecha por el cuadro clinico ya men
cionado anteriormente y se tiene la certeza diagndstica cuan-
do se observan las t{picas vesiculas en al vagina. Encre los
métodoa de diognostico que se cuentan en esta institucidh son
los siguientes:

La cuantificacidh de gonadotropinas coridnicas las cuales-
80la sc pudo cfectuar en 77 pacientes, debido a que la mayor
parte de pacientes habfan expulsado parcialmente la mola en -
el momento de ingreso al Hospltal; resultando un 437 con el --
frae de mas de 100 000 y menos de 500 D00 UL/L en orina de 24
horas, siendo estas cifras no concluyentes para dar un diag -
noatico de certeza ya que sabemos que existen embarazos prin-
cipalmente a los 65 dfas de €1, que se nueden reportar cifras
tan altas como éstas y tombién en embarazos multiples; aunque
generalmente se acepta que en el 2o trimestre descicenden; --

sin embarpo no se pueden desechar totalmente este dato como -
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apoyo para el diagndstico clfnica, Existen mdétodos tan bue
nos como son la lprueba de inhibicidn de hemoaglu:inacidh seri
ca que descubre niveles inferiores de 625 UL/L, careciendo de
valor por debajo del limite normal de hormona LH. La radioin-
munovaloracion (RIA), mas espec{fica para la cadena de subuni-
dad beta de hormona gonadotrofica permite distinguir entre la
HGC y la LH y es tan sensible que descubre niveles muy bajos -
de gonadotropinas corionicas (alrededor de 30 UL/L).

El Ultrasonido es un mftodo muy confiable para el disgnosci
co de mela hidatidiforme, ya que en nuestros estudios obtuvi--
mos un 97% de certeza; estando de acuerdo con otros autores co
mo Gottesfeld y Thompson 1967 y Bartmet y Norley 1574, aunque
tamblen se tienen un minimo de resultados falsos positivos,

Una vez hecho el diagnostico se procede al tratamiento que
consiste en la evacuaciof de la mola hidatidiforme:

Los mdtodos existentes son legrade uterino instrumental, el
cual se paractivo en un 77% de nuestros casos, slendo este ren
lizado en virtud de la expulsidn parcial de la mola.

En el legrade uterino instrumental se ha descrito como com-
plicaciones la hemorragla intensa y la perforacion uterina, --
por lo que antiguamente se reonlizaba en aquellas paclentes que
presentaban un embarazo que corrcspondia por fondo uterino a
una gestacidn de aproximadamente 20 semanas; administrando nre

viamente oxitocina a dosis respuesta, para dilatar el cervix y
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la expulsicéh parcial de la mola y posteriormente legrado ute-
rine instrumental complementario, Esto trafa conaigo compli-
caciones como : No respucsta a la oxitocina, hemorragla que
podfa llevar a nuestras pacientes a un estado de Shock y perc-
foracidn uterina; lo que condujo a otros autores a recomendar
la evacuacidn de la mola a través de histerotom{a en estas pa
cientes.

En nuestro hospital se ha introducido desde 1982 la aspira
cidn y legrado uterino complementario, con lo cual hemos evi-
tade las complicaciones come son hemorragia intensa y perfora
cicones, sobre todo en las molas intepras sin necesidad de re-
currir a la inducto-conduccidn previa, teniendo sdle precau -
cion de administrar oxitoeina en ¢l transoperatorio y el post
operatorio.

Por otra parte en los casos estudiados por nosotros a los
cuales se les practicd legrado uterine inastrumental en Eorma
primaria, no observamos ningun caso de perforacidn uterina.

otro mdtodo de tratamiento descrito en el protocolo de ¢n
fermedad de trofoblasto del Hospital es la histerectom{a en
blogue la cual se efectua en pacicntes mayores de 35 anos y
paridad satisfecha y fue efectuada en el 2% de nuestros casos.

La quimioterapia seguida de histerectomf{a sdlo se adminis-
tro a los casos de coriocarcinoma teniendo buenas resultados

y sblo dos de nuestras pacientes fallecieron a pesar del tra-
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tamiento con quimioterapia multiple, ya que se trataba de un
coriocarcinoma metastasico de mal pronostico.

Estamos de acuerdo que existen un nimero de pacientes con-
sideradas como portadoras de enfermedad trofoblastica persis-
tente demostrada por persistencia de niveles altos de hormona
gonadotropina coricnica a los cuales se les adminiscrd quimio
terapia hasta la negativizacicn de las gonadotropinas. WNoso-
tros no cbservamos en nuestros estudios ningun casc.

Es ampliamente reconocido que la quimioterapia es unc de -
los mejores recursos con los que se cuenta actualmente ya que
tanto cl coriocadenoma y el coriocarcinoma responden favorable
mente en general a ella,

Durante los 5 anos de estudio no se ohservé'ningun casc de

muerte debida a la enfermedad trofoblastica benignsa,
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RESUMEN.

Se estudiaron 215 pacientes de 1a Clinica de Enfermedades
del Trofoblasto del Hospital de la Mujer, del S.S., con diag-
noatico his:opntnléﬁico de Enfermedad Trofoblastica fGestacio-
nal, durante un perfodo comprendido de Enero de 1980 a Diciem
bre de 1984,

Encontrandose que de un total de 65 887 embarazos normales
la incidencia de Enfermedad Trofobldstica es de 3.26 x 1 000
{1:306), con una tasa de incidencia de aborto y enfermedad -
trofobldstica de 25 x 1 000 (1:40) de un total de 8 572 abor-
tos, obteniendose una incidencia total de 1:346 embarazos --
(2.88 x 1 000).

Del total de 215 casos, 204 correspondieron a mola hidati-
diforme con una frecuencia de 1:365 embarazos; 5 corioadencmas
destruens para una frecuencia de 1:14 891 embarazos y & corio-
carcinomas con una frecuencia de 1:12 410 embarazos,

Se investigaron datos como edad, la cual fue en promedio -
de 26.4 afios; escolaridad, encontrando un 66.5% con educacion
primaria, 12% anaifabetas y 21.5% educacidn secundaria.

£l nivel socio-econdmico fue en un 727 bajo y 28% medio-ba-

jo.
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Los antecedentes Gineco-obtetricos como menarca em un ran-
go de 9-18 aﬁas; el inicio de vida sexval activa fue de 797 -
entre los 15 - 20 afos, encontrando una alta Erecuencia entre
primigestas 34%, en comparacion con 377 de las multipestas.

Entre la sintomatologfa se encontrd un 45% con disneurove-
getosis leve y un 55% de moderada a severa. FEl sangrado trans
vaginal se report6 en 787 de las nacientes. E1 35% presenta-
ba mayor crecimiento uterino en relacion a las semanas de ges-
tacien,

Se detectaron en 27% de las paclentes Quistes Teca-lutefni-
cos,

Se solicitaron exdmenes de laboratorlo y gabinete como:
Ultrasonograf{n pdlvica, cuantificacidn de gonadotropinas co--
ridnicas y celerradiogranffa de tdrax.

El diagndstice se realiza hiatopatol&hicnmente y el trata-
miento institufdo fue un 77% de legrado uterino instrumental,
157 aspiracidn y legrado uterino complementario; 2.27 hiaterec
tomia en blogue y 1.3% histerectomia post-legrado.

La quimioterapis con un sdlo agente Methotrexate se adminis
trd en tres pacientes con corioadenoma destruens y a una con -
coriocarcinoma no metastisico con resultados satisfactorios. -
Sels pacientes recibieron tratamliento combinado, acuimioterapia

& histerectomfa, por presentar tres corioadencmns y tres corio-
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carcinomas no metastdsicoa. Dos pacientes fallecleron a -
pesar del tratamiento con triple agente quimioterapico debi-
do a que se trataba de un coriocarcinoma Metastdsico de mal

Prondstico,
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CONCLUSIONES.,

I. Siendo el Hospital de la Mujer del 5.5. un Hospital de
concentracidn de embarazos patolé&icos al que asisten pacien
tes de escasos recursos econdmicos con nivel soclo-econdmico
¥ cultural bajo, la tasa de incidencia de enfermedad trofo -

blastica es alta.

II. La incidencia de enfermedad trofeoblastica y embarazos -
normales es de 3.26 x 1 000 (1:306). La proporci&h de enfer-
medad trofoblastica y total de embarazos es de 1:346 (2.88 x
1 00D), Correspondiendo }a mola hidatidiforme 1:365 embarazos
corioadenoma destruens 1:14 891 embonrazos y coriocarcinomas -

1:12 410,

IIT. El estudio histopatologico de lo obtenido por el método
de legrado uterino instrumental de todas las pacientes se ha-
ce indispensable por la alta frecuencia de enfermedad del tro-
foblasto en relacidn con los abortos; encontrade por nosotros

1la cual fue de 25 x 1 000 (1:40) de un total de B 572 abortos.

IV. Lz edad promedio fue de 26.4 afas,
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v. Se observd una alarmante alta frecuencia de pacientes
primigestas (34%).

VI. La incidencia de mola de repeticiéﬁ fue igualmente muy

alca (1:20 pestaciones),

VII. El promedio de edad gestacional al momento de la evacua

cion fue de 1B semanas.

VIII. Los sfntomas de disneurovegetosis moderada y severos se

presentarcn en 535% de los casos.

IX. Se observd un crecimiento uterino mayor al tiempo de ame

norrea en solo el 3572 de los casos.

X. Los quistes teca-lutefnicos sec detectaron en la cuarta -

parte de los casos.

XI. Los tftulos de gonadaotropinas coridnicas en orina se en-
contraron entre 100 000 y 500 000 U.I./l. en cerca de la mitad
de los cascs; lo mejor es efectuar radioinmunoensayo y determi
nacion de la subunidad beta de las genadotropinas, sobre todo

para el seguimiento de las pacilentes.
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X11. La ulcraaonograffh es un elemento de gran ayuda para
el clfnico, por su alto grado de seguridad diagndstica y por

su inocuidad.

X111, La telerradiograffa de tdrax es indispensable para el

diagndatico integral y el seguimiento de las pacientes,

XIV, E1 reporte histopatoldgico en los casos de malignidad
ea definitivo para el tratamiente, pero en los casos de en -
fermedad trofobldstica benigna puede ser mas importante la -
evolucidn clinica y la titulacidn de gonadotropinas coridni-
cas, de aguf la nccesidad del sepuimiento por un tiempo de -

dos anos para detectar recurrencias y/o malignizaciones.

Xv. El criterio para e¢fectuar histerectomfa en bloque fue
Pacientes de mas de 35 ahos de edad con paridad satisfecha y
enfermedad trofobldstica oin evidencia de malignidad, clinica

por laboratorio ni radiologicamente,

XVI, La histerectomfa no evita la necesidad del control pos-

terior por dos anos.

XVII. Consideramos que el método mas recomendable de evacua-

cion molar es la aspiracidn seguida de legrado uterino instru-
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mental, debido a la disminucidn de las complicaciones como
son hemorragla profusa y perforaciones uterinas.

XVIII. El uso de methotrexate como unico agente resultd -
ser de utilidad en aquellos casos de coricadenoma destruens

y de coriocarcinoma no metastasico,

XIX. Igualmente el tratamiento combinado de quimioterapia

e histerectom{a, en los casos que fue necesario, did resulta
dos satlsfactorios.

XX, La Cifnica de Enfermedad Trofoblastica ha inicilado -

estudios genéticos y planea otros inmunol6gicoa en aquellas

pacientes con mola de repeticidn, los que esperamos “puedan

brindar algun beneficlo a estas pacientes.
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