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INTRODUCCION 

Una de las patologias en Ginecología y Obstetricia de las 

que su génesis es poco conocida es la Enfermedad Trofob1A~ti~:i 

Cehtñr:-io~:i!. { r:.7G i \'J~ 1 H6J. El estudio de ésta entidad. es mul­

tidisciplinario, ya que intervienen especialidades afines a la G.!. 

neco-Obstetricia como son, la Endocrinología, la Genética, la On­

cología, la Patología, la Inmunología, la Epidemiología, etc., lo 

que ha permitido el conocimiento cada vez mejor de esta singular 

patología. 

Es muy basta la información que se ha puhlicado sobre -

la ETG encontrándose avances mu~/ importantes en el diagnóstico 

y en el tratamiento de la enfermedad, teniéndose actualmente po­

bres resultados en el conocimier.to del orígen de la misma 

(64}, encontrándose solamente factores asociados a ella. 

La cllula trofoblástica ofrece un campo muy amplio para 

la inv~stigación, ya que como se describirá más adelante, tiene 

propiedades invasivas caracte~ísticas y tiene l~ rirtJpicd..:.d .:!o:: 110 

~~~ :c=tg4aJo por e! sistema inmune materno a pesar de ser un a­
loinjerto, ya que carece de antígenos de transplante,presentes en 

otro tipo de tejidos (sistema HLA) (97). Se desconoce hasta que -

punto este fenómeno invasivo puede ser r:-onsidcr.:tdo como "normalº 

o con caracteristicas pat~lógicas similares a una neoplasia. 

La ETG es una patología frecuentP Pn di•:cr~üs Lt~giones 

del mundo y México ocupa un lugar muy importante dentro de los 

paises cun mayor incidencia de la enfermedad. El Hospital de la 

Mujer de la Secretaria de Salud de la Ciudad de Méxlco creó en 1971 

la Cl1nica de Entermedndes del Trofoblasto en ~onde se rc~liza el 

~anejo integral de las pacientes que pre.sen tan esta entidad. El 

conocimiento óe la incidencia en nuestra poUlación y los factorES 

de riesgo presentes Qn 6stus pacientes brindar~n un mnyQr. campo -

para el diagnóstico y tratamiento oportuno de lu enfermedad. 
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HISTORIA 

Año 460 a.c. El padecimie~to era ya conocido por Hipócr~ 
tes (60,64,86). 

Año 1600 d.C. Aecio creó el término de hidátide que 

significa "gota" por el parecido de las vest'.culas de la mola hid!!_ 

tidiforme con las grandes gotas de agua {29). 

Año 1276. Leyenda hist6r~Ca· de Margaret Condesa de He~ 

neberg que en el viernes santo de aquél año dio a luz 365 niños, 

(cada uno, una vesícula}, que fueron'bbutizadós por Guido Suffra­

gen alternativamente como niño y como niña; a los prirreros les dió 

el nombre de Juan y a las seg\Jndas de Isabel (8,33,88). 

1827 Boisisn descri.be el orÍgcn de la enfermedad trofo­

blástica a partir del córion (60). 

1889 Sanger sugiere la posibilidad de un tumor derivado 

de la decidua del embarazo (26). 

1889 Hubrecht describe el término trofoblasto (34). 

1893 Schmorl describe la migración trofoblástica a los 
pulmones ( 4 O) • 

1094 Gottalchalk describe a la patología como de origen 

fetal y lo describe como "sarcomatoso11 
( 29, 86). 

1895 Marchand describe el orÍgen epitelial de esta enfE?!, 

mcdad, retirando la teoría sobre !.>l orÍt)~n sarcoma toso descrito 1.10 

año antes (26,29,60,86,92). 

190~ .John H. 'J'P;=trhPr ilf'!IR~ri hP muy nmpl i amente la teoría 

epitelial de Marchand y define los tumores trofoblásticos de ori­

gen uterino (26). 

1910 Ewin acuña el término corioma para des~ribir a la 

ETG (40,86,92) 

1927 Zondek y Ascheim descubrieron una substancia en la 

orina de las mujeres embarazadas que después se conoció como Gon~ 

dot~cpina Cori6nica flumana {hCG) {29,38). 



1930 Se da el nombre a la hCG por encontrars~ pruebas -

de su orígen trofoblástico. 

1940 Hertig establece que el origen de la mola lo cond! 

cionan vellocidades placentarias con vasculatura deficiente (33,60). 

1946 Anderson Bisgard y Greene reportaron los primeron 

resultados del tratamiento del coriocarcinoma con mostaza nitrog~ 

nada ( 92). 

1947 HertiJ y Sheldon clasifican la mola hidatidiforme. 

1956 Hertig y Mansell realizan la clasificación simpli­

ficada de la mola hidatidiforme ~iStopatologicamente (35). 

1956 Li,Hertz y Spencer reportan la curación de la pri­

mcr.:i p¿icicntc con coriocarcinoma metnstásico mediante quimiotera­

pia con metotrexate en Maryland (29,60,92). 

1959 Bark describe la hiperactividad corial (hip~r~lasia 

trofoblástica) en la enfermedad maligna y benigna (26) 

1961 Hertz establece la correlación entre mola hidatidi 

forme, mola invasora y coríocarcinoma (60). 

1972 Gotterfeld describe los aspectos sonográficos de -

la gestación molar(60). 

1974 Uilges propone una nueva clasificación p~ra la en­

fermedad trofoblástica gestacional (22). 

1977-1982 Vassilokos, Szulman y Jacobs describen los dos 

tipos de mola hidatidiforme de~de el punto de vista histopatológ! 

coy genético, 1a pa~cial y la completa (60). 

1977 Kurman describe la entidad Pseudotumor Trofoblást! 

c:o del útero, anteriorncntc conocido ccmo Pólipo Placentario (32). 

1981 Scully y Young denominaron a la anterior entidad -

como Tumor Trofoblástico del Sitio Placentario l68). 

1983 Se describe por parte del Comité Científico de la 

OMS la Clasificación y Etapificación Anatómica de la enfermedad -

trofoblástica gestacional (89).Así mismo, se crean los registros 

de la enfermedad en la OMS y se promueve la clasificación en base 

a factores pronósticos como guia tcrapcútica. 



4 

DEFINICIONES 

TROFOBLA~TO: Término acuñado por Hubrecht en 1889 y deriva -

del griego trofes=alimento i' li1.hstos•crecfm·J.11nto1 y se refiere al 

tejido de rápido crecimi'!"nto !1~::c:::.:u.-i.::.. pa.i:a. la alimentación o nu­

trición del feto (34:. 
La Enfermedad 'l'rofoblástica Gestacional implica el crecimien 

to anormalmente rápido del trofoblasto (23). 

Los siguientes términos fueron aceptados por el Grupo Cient! 

fico de la OMS en 1983 para la ETG. 

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL: Alteración benigna o -

maligna del aloinjerto trofoblástico proliferativo. Incluye: 

MOLA HIDATIDIFORME: (mola=masa; hydatide=vesicula acuosa) ( 40). 

Término que incluye dos entidades bién definidas, la mola hidati­

diforme parcial y la completa (89,97). 

MOLA HIOATIDIFORME COMPLETA: Producto anormal d\'~ la concep-­

ción, sin embrión .:> feto y que se caracteriza por la [.oé.L.·di-ja de -
la vascularidad de las vellocidades coriales, lo que cauRa degen~ 

raci6n hi '1r..Spic::: ::!:::::: !.::..:; u1l.t>u1do, acompañandor•e de hiperplasia impo_E 

tante del citotrofoblasto y del sincitiotrof ~blasto. 

MOLA HIOATIDIFORME PARCIAL: Producto anormal de la concepción 

con persistencia de elementos embrionarios o fetales, y placenta 

que se caracteriza por un mosaico de vellocidades de aspecto nor­

mal alterno con ~reas de placenta con los cambios descritos para 

!~ mol~ hidatiJlforme completa. 

MOLA INVASORA: Trofoblas~o que ha invadido el miometrio, -

da metástasis o ambas, y que tiene can1bios degenerativos. 
CORIOCARCINOMA GES'f·AC!ONAL: Neoplasia maligna de elementos -

citotrofoblásticos sin formación de vellocidades. Progresa, dá me­

tástasis y sin terapeutica resulta mortal. 

TUMOR TROFOBLASTICO DEL SITIO PLACENTARIO: Formado por célu­

las intermedias citotrofoblásticas que se originan en el sitio de 
implantación de la placenta 932,89). 
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TUMOR TROFOBLASTICO GESTACIONAL: Son las enf ermeJades trofo-

bl~sticas gestacionales que pueden progresar, invadir, dar metá~ 

tasis y matar a la paciente si no se tratan. Incluye, a la mola -

invacora, coLlocarcinoma y al tumor trofoblástico del sitio pla-­

centario. 

Es indispensable que se utilice el término GESTACIONAL, ya -

~11~ la cn:crmüdaU trofobi&stica no es exclusiva del embarazo, pu­

diendose localizar en otros órganos como ovario o testículo (60). 
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EMBRIOLOGIA DE LA PLACENTA 

La fecundaci6n es un fenómeno por virtud del cuál dos célulm 

muy especializadas, el espermatozoide en el varón y el oocito en 

la mujer, se unen y dan orlgen al cigoto, del cuál después se df 

sarrollará un nuevo organismo. Para que se lleve a cabo dicho C~ 

nómeno, es necesario que ambas células germinativas experimenten 

una serie de cambios, tanto en el núcleo como en el citoplasma. La 

finalidad de estos cambios será: 1) Disminuir el número de cromo­

somas a la mitad de lo que presenta la célula somática normal, por 

medio de dos divisiones denominadas mel6ticas: y 2) Modificar -

las células germinativas para prepararlas para la fecundación. 

L<l célula somática humana posee 46 cL·omosomas (44 autosomas 

y dos cromosomas sexualeR). En la mujer los dos cromosomas selnl!! 

les son XX y en el hombL· son uno X y el otro Y. Todos estos cro­

mosomas (46 en total) corresponden a 23 cromosomas diploides (43). 

Las células germinativas requieren disminuir a la mitad el número 

normal de cromosomas (23 cromosomas haploides). Así, inicialmente 

ambas células germinativas (masculina y femenina) duplican su ONA 

(4nDNA) e inmediatamente dá inicio la primera división meiótica -

por virtud de la cuál se obtienen 23 cromosomas diploides con 

2nDNA. Durante esta división hay apareamiento de los cromosomas -

homólogos e intercambio de mate>rial gen¿.t.ico entre los mismos. En 

la segunda división meiótica se obtienen 23 cromosomas únicos (h~ 

ploides) que contienen lnDNA (ver la fig. 1). PosteriormPnt.P rrtr'IA 

una de las células germinativas presenta una serie de cambios moE 
fo-funcionales conocidoscrno ovog~nesis y espermiogénesis, con lo 

cuál finalmente se tendrán dos células maduras, el óv~1lo y el es­

permatozoide en condiciones para que se realice la fecundación -­

( 49). La fecundación ocurre normalmente en la región ampular de -

la salpinge (50) De los 200 a 300 millones de espermatozoides pr~ 

sentes normalmente en el eyaculado sólo uno de ellos realizará la 



fecundación del óvulo por una serie de mecanismos bioquímicos,no 

totalmente conocidos. Probablemente los otros espermatozoides, -

preparen el camino para que llegue en las mejores condiciones 
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uno de los espermatozoides, y se realice la fecundación. En cuanto 

el espermatozoide ha penetrado al oocito éste último termina su -

segunda división meiótica. Así. en c~ton momcntoo ne form~n 

los pronucleos masculino y f emcnino que en este punto son morfo!~ 

gicamente idénticos. Antes de la fusión, ambos pronúcleos dupli­

can su DNA y los cromosomas de ambas células 5e disponen en el luso 

dividiéndose por el centro obteniéndose ya dos células con la can 
tidad normal de DNA (2nDNA). Posteriormente estas células experi­

mentan una serie de divisiones mitóticas tomándo la denominación 

estas células de blastómeras. Después de cierto número de divisi~ 

nes el cigoto es denominado mórula (desde el momento de lu fecur. 

dación al nacimiento se le denomina genéricamente conceptus[106]}. 

En el período de 12-16 células el cigoto tiene ya un grupo de cé­

lulas centrales, la masa celular interna que dará lugar al embrión, 

por lo que se denominará embrioblasto1 y la masa celular externa 

o ectoblasto,que dará origen al trofoblasto,siendo ~recursora de 

la placenta. AmbnR tipn~ rQlnlArQq qnn ~n~ir~t~n~iel~~- E~ le ~t~ 

pa en la que la mórula llega a la cavidad uterina, que es aproxi­

madamente entre los 4-6 di:ls posteriores a la fecundació~ comienza 

a penetrar liquido en los espacios intercelulares de la masa ceI~ 

l~r intcrn~ confluyendo entre sí y formando una cavi<latl, ~1 blas­

tocele.Para esta fecha ya desapareció completamente la zona pelú-

~ida y el ~igoto se dcno~in~ bl~ctcci~to. El c~briobln~to ~e an--
cuentra en uno de los polos del blastocisto. Existen teorías que 

refieren que posiblemente el trofoblasto proviene del cromosoma 

sexual paterno y el embrioblasto del cromosoma sexual materno 

con lo cuál se ha tratado de explicar la génesis y por tanto el 

origen paterno de la ETG (97). Se ha descrito que embriones pre­

i~plantados poseen enzimas que participan en la cstcroidogéncsis, 

habiéndose creado incluso ln hipótesis de que el blastocisto antes 



de ser implantado tiene la capacidad sintetizar sus propias horm~ 

nA~ Psteroideas {50). L~ irnpl~nt~ción del blantocisto humano ~n -

el útero ocurre aproximadamente al 6° dia posterior a la fecunda­

ción. Las celulae trofoblásticas que se encuentran en el polo del 

cmbriobla.sto ::;,p i nt ro(l1u· ... n ~nl:rµ l~s -=~!.t:l~~ cp-i~cli::.lc:: de !..::. :=:.:¿ 
coaa uterina fenómeno que involucra a enzimas proteolíticas pro­

bablemente producidas por el trofoblasto. Este ha sido muy 
poco estudiado en humanos por factores éticos¡ es sin embargo, 

los avances que se han obtenido en los programas de fertilizacjón 

in vitre lo que ha dado mayores datos sobre este fenómeno. De 

hecho, se ha aislado una colagenasa en cultivos d~ celulas trof~ 

blásticas (106). Conforme avanza la gestación, hacia la tercera -

semana de desarrollo, la masa celular interna esta formada por do~ 

capas por lo que se denomina disco germinativo bilaminar, que po~ 

teriormente se diferencia en disco germinativo trilaminar (formn­

do por ectodermo, endodermo y mesodermo). Así mismo, conforme se 

desarrolla la masa celular externa ( trofoblo11zto) se introduce cada 

vez más en la mucosa uterina ya encontrándose diferenciado al i~i 

sincitiotrofoblasto (teniéndo capacidad de dividirse solamente el 

citotrofoblasto}. Hertig (40) indica que las vellocidades coriales 

se forman desde el dia 14 posterior a la fecundación. Es duran 

te la tercera semana que el trofoblasto se caracteriza por abun-­

dantes troncos de vellocidades primarias,que están compuestos por 

un c.enLJ..u 1.:lLotrofoblá!Jt:.ico (células de Langhtms) rodeado de célu­

las sincitiotrofoblásticas (que son la unión de varias células 

trofoblásticas que han perdido su membrana celular)(28,92). El 

tronco de las vellocidades secundarias está formado por la estruc­

tura anterior la cu51 ya tiene un centro mesodérmico(28). Al final 

de la tercera semana se presenta la diferenciación de éstas c~l11-

las ~esod~rmicas,en cólulas sanguineas formándose el tronco de 

las vellocidades terciarias que al final de la cuarta semana cu­

bren, prdcticamentc todo el córion. Los vasos sanguincos de estas­

vctlocidc."ldcsse ponen en contacto con los capilart:!S del mesodermo y 



P<>ateriormente al ped!culo de fijación que dará luqar al cordón 

umbilical. Al invadir cada ve~ más el tejido endometrial, las cé­

lulas cit0trofobl4sticas llegan a los lagos venosos, que son los 

que bañan a las vellocidades terciarias y forman la envoltura tr~ 

foblástica (26,5i,S2). ~w!, re~ e~t~ mecnnicmo se realiza el in~ 
cambio materno-fetal sin ponerse en contacto las sangres mater­

no y fetal. Las células sincitiales son la línea fronteriza del 

tejido fetal invasor, estando estas células sincitiales siempre 
en contacto con las células maternas o plasma materno (28). Para 

el dia 19-20 post-fecundación el embrión está unido a la envoltu­

ra TROFOBIJISTICA (placenta) por el cordón ambilcal únicamente(92). 

Alrededor de los 40 dias posteriores a la fecundación, el 

trofoblasto invade cerca de 40-60 arteriolas espirales de las cu! 
les 12-15 van a ser las principales y van a da.r lugar a los coti­

ledones (28,51). 

Actualmente se desconoce el porqu~este aloinjerto no es re­
chazado por el organismo materno, teniéndose entre otras explica­
ciones que el trofoblasto carece de Aqs de transplante (HLA-ABO) 

( 19 ~ 97}. Las funciones plac"ui..O.i:"i.:&v :::c:-:n de~~!."i ~"" más adelante. 

Fiq. 1 Priloo.ra y segunda divisiones de maduración (neióticas). A: En la mu­
jer. B: En el hatlbre. 

c:ocito primario 
después de du­
plicación de ONA. 

4n DNA y 46 crarosanas de espei:matocito primario A @ ®. estructura doble (tel:l:;aplaifu f!/) :,,.,.!.~ de duplcación 

/ \ PRIMFRA DIVISION / \ • ~· • 

oocito secu-,~~ .n ;; y~~s~ ® p>tlMt~ito 
'~\;gj) 

1 
~ estructura doble l.J}j¿) ~~secundario 

/ \ ~~00 DE J2+ \ 22+Y 
(diploides) ~ 

~::x~@ ~ (f) ·~~=~={9J CW C) @ 
cuerpos o cor­
púsculos pola­
res (22+X) 

esperrnátides 
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ENDOCRINOLOGIA DE LA PLACENTA 

La placenta es un órgano complej~ transitorio que forma una 

aposición entre los órganos fetales y los tejidos maternos, con -

la finalidad de llevar a cabo un adecuado intercambio fisiológico, 

ya que es un órgano de transporte para todos los nutrientes feta­

les, para los productos del metabolismo así como para intercambio 

de co2 y o 2 • Además, la placenta es un verdadero órgano se secre­

ción interna ya que es en este sitio en donde se producen hormonas 

ya sea en forma independiente (hormonas prote!cas) o bién, en as~ 

ciación con el feto (esteroides}. Aunque su or!gen es principal-­

mer.te fetal, la placenta depende casi por completo de la sangre -

materna para su propio nutrimento (31,26.BO). 

La primera descripción de una sustancia p~oducida duran­

te el embarazo fué realizada por Ascheim y Zondek en 1927 (29,38) 

considerando a ésta, como la hormona de la gestación (92). A 

inicios del decenio de 1930, se encontraron p,r.uebas del orfgen tro­

foblástíco de esta sustancia hormona~por lo que se le designó -

Gonadotropina Coriónica. En 1938 Gey, Janes y Hellman demostraron 

la producción de la Gonadotropina Coriónica, por las células trof.Q. 

bl.isticas in vitre. La hormona rué cristalizada por primera véz -

en 1948 por Cleasson y cols. (29,86,92). 

A continuación, se realizará una descripción de las hormonas 

producidas por la placenta, tanto proteicas como esteroideas. 

HORMONAS PROTEICAS PLACENTARIAS: 

GONADOTROPINA CORIONICA HUMANA (hCG): 

La hCG es una hormona glucoproteica
1

con un peso mole~ular que 

se describe desde 36,700 hasta 39,000 (31,72,101), que cst.í form!!_ 

da por dos cadenas no idénticas denominadas sub-unidades alfa y 

beta. Es producida por células del sincitiotrofoblásto de la pla­

centa y puede ser detectada en suero materno desde poco antes de 

los 8 dias posteriores a la fecundac~ón (1,14,38,44,105). 
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La hCG tiene semejanza estructural con diversas hormonas pr2 

ducidas por la hipófisis. Esta analoqía es con la Hormona Luteini 

zante (LH), la Foliculoestimulante (FSH) y la Estimulante del Ti­

roides CTSH). Estas cuatro hormonas glucoproteicas estan formadas 

por dos sub-unidades, la alfa y la beta. La cadena alfa P~t~ ~or~ 

tituida por una secuencia idéntica de 92 aminoácidos en las 4 ho~ 

monas y la cadena beta aunque con semejanza estructural en las 

4 hormonas tiene actividad biológica específica y es precisamen­

te la secuencia de aminoácidos de esta cadena la que le dá Órgano 

-especificidad (30). La semejanza entre las sub-unidades beta es 

mayor entre la hCG y la LH1 que con las otras descritas, ya que -

tienen el 80% de la secuencia de aminoácidos idéntica. La sub-un! 

d~d beta de la hCG ~s la mayor de todas (31,101). 

La hCG con un peso molecular aproximado de 38,000 {15,000 la 

fracción alfa y 23,000 la fracción beta) contiene un 33% de hidr~ 

tos de carbono con igual distribución para ambas sub-unidades; 

los carbohidratos que contiene esta hormona son galactosa, manosa, 

fucosa, ac. siálico, N-acetilglucosamina y N-acetilgalactosamina. 

Contiene en total 237-239 aminoácidoR t11,1n1J. 92 p~=~ != c~da~~ 

alfa(31,101) y 145 (101) a 147 (31) para la beta. El ácido siáli­

~o que contiene la hormona causa retención de la misma en la cir­

culación. La eliminación del ac. siálico de la hormona, provoca 

reducción de su actividad biológic.:i; por mayor depuración met!!_ 

bólica de la misma en hígado y por reducción de los efectos esti-

mulantes de la hCG sobrP. ];¡q con~en'tra.cicnc~ de :.Mrc t:-11 los órg~ 

nos efectores. 

La vida media de la hormona en plasma es de 20-36 Hs. (31,90) 

Las sub-unidades alfa y beta por sí mismas no tienen actividad 

biológica {controvertido): ya que la combinación de ambas le dRn 

actividad biológica, dándo la especificidad, la cadena beta. De -

hecho se ha descrito que la unión a receptores de membrana de la 

hCG completa es del 100% y del 0% cuándo las cadenas se encuentran 

disociadas (31,101). 
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La hCG es producida por el sincitiotrofo­

bla~to, se detecta en plasma materno dc~dc los di~n 7-8 poot-fc-­

cundación. Los niveles plasmaticos maternos de hCG se incrementan 

conforme avanza la gestación, produciéndose un pico máximo entre 

pal función de la hCG es mantener el cuerpo lúteo durante las pri 
meras 6-8 semanas de la gestación. A partir de las semanas 7-10 -

de gestación, la función del cuerpo lúteo es relevada por la fun­

ción endócrina de la placentu hasta el final de la misma. (31, 

90). Después del pico máximo de la hCG que ocurre entre las sema­

nas descritas se produce una meseta disminuyendo rapidamente los 

niveles de la hormona en plasma hacia los días 100 a 130 y mante­

niéndose constantes hasta el final de la gestación con cantidades 

apenas detectables. (Curva de Wide-Gmsell). 

El tamaño de la molécula de hCG se acerca a los límites de -

la f~ltración renal, por lo cuál, la concentración en orina es 

igual a la concentración plasmática (92). 

Además de mantener el cuerpo lúteo de la gestación, se han -

ho-rmona juega un papel importante en la tolerancia inmune de la -

unidad feto-placentaria,al inhibir la estimulación inducida por -

fitohemaglutinina de linfocitos T, hechos que aún no están debid~ 

mente demostrados (1,21,31). Además, ~e ha descrito que la hCG e~ 

timt,la la producción de tec;tosterona en el feto masculino, y sie~ 

do que la testosterona fetal (producida por el 't.est:iculoi es esen­

cial para el deaarrollo de los órganos sexuales externos, quizá -

se requiera de una cantidad critica de esta hormona, para la ade-­

cuada diferenciación sexual de estos productos (1,31); además, la 

hCG estimula la producción de dehidroepiandrosterona (DHA) por la 

corteza suprarrenal fetal siéndo un precursor de estrógenos, por 

lo cuál, la hCG puede regular la producción de estrógenos en la -

unidad feto-placentaria tempranamente (1,31). 
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Las concentraciones de gonadotropina coriónica humana, pier­

den el patrón descrito (Curva de Wide-Gmsell) en condiciones patQ 

lógicas. Así, los tumores trofoblásticos y algunos tumores no trQ 

fcbl.i:::"t:!.co.5 5c.::rí::Liin 1,Cü \ i ó, .;.¡ i. En el caso ael cor1ocarc1noma, 

el índice de producción de hCG varia, entre 120-1,000 ng/m1llón -

de células por dia; sin embargo, hay estudios como los de Yorde -

(76), que indican que cerca del 30% de las células viables no prg 

ducen hCG detectable. Es de llamar la atención, los reportes de 

que en el embarazo molar tubario y en el embarazo tubario sin prQ 

liferación anormal del trofoblasto, los niveles de la hormona se 

encuentran igual, lo cuál no se ha explicado adecundamP.n~e, por 

lo raro ~e la presentación de la gestación molar ectópica (16). 

Ha sido interesante la metodología desar=ollada para la de-­

tección de la hormona (1,31,38,90r92,l01). Inicialmente, se reali 

zaron bioensayos, de los cuales, los más ampliamente conocidos 

son los realizados en ovarios, útero, próstata y vesiculas semina­

les del perro. Estos bioensayos por su insensibilidad muy 

raramem:e se utilizaron r.on fines clínicos. Los radioinmunoensayos 

se realizaron posteriormente, y esta técnica consistió en medir -

el desplazamiento de la hCG marcada con r 125 de la membrana pla~ 
mática del cuerpo lúteo de bovino, al plasma o la orina, detectán 

dese niveles desde 200 mUI/ml. En esta técnica, se tenía el pro-­

blema de poder discriminar entre hCG y LH. Es por esto, que actual 

mente se realizan las pruebas inmunológicas, las cuáles son muy -

sensibles y detectan desde 1 O mUI/ml a 50 mUI/rnl. Además, ya ~;e -

están realizándo pruebas inmunológicas específicas para la cadena 

beta de la hCG para evitar la reacción cruzada con las otras hor­

monas glucoprotefcas; éstos últimos, son ensayos inmunoenzimáti­

cos específicos. 
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Una unidad intern~cional de hCG correspondería a la actividad 

biológica equivalente que tiene 0.1 mg de polvo standar interna-­

cional de hCG preparado por el Comité de las Naciones Unidas para 

standares biológicos ( q7 i . _r~~~!.::-;::;:.~.:. :::e ütili.¿d uno cic los pre­

parados de la OMS disponibles para l.a inmunovaloración de hCG ( 101 ). 

A raíz de los avances en la investigación de lan cadenas de -

la hCG se ha encontrado la utilidad que tiene la detección de los 

niveles de la fracción alfa, sobre todo con fines pronósticos en -

la ETG (101), lo que aún está en fase de invrstigación. 

Actualmente se está trabajando la tecnología para producir -

anticuerpos monoclonales que puedan reconocer la fracción beta li 
bre de hCG,en presencia de hCG intacta (44). 

LACTOGENO PLACENTARIO HUMANO (hPL): 

El hPL fué identificado y descrito inicialmente por dos gru­
pos de investigadores; por un lado, Ito e Higashi en 1961 (38) y 

en 1962 Josimovich y McLaren (41). Inicialmente se le denominó s2 

matomamotrofina coriónica humana, y el término de hPL se utilizó 

a lJdL·c.ir ae t ~ 11, aunque el. anterior término se siguió utilizándo 

en la literatur~ hasta 1976 aproximadamente. 

El hPL es una hnrmona polipeptídica ca~ analogía en sus pro­

piedades químicas y biológicas con la hormona d~ crecimiento (hGH) 

y con la prolactina (PRL) (31,41). Asi 1nismo, es idéntica a la -

proteína-o plasmática asociada al embarazo (PAPP-D) (38). 

EL hPL tiene un peso molecular reportado de 21,500-22,000 -

(Jl,38) y consta de una sola cadena polipeptidica que contiene -

192 aminoácidos con dos ligadu~as o puentes disulfuro. Tiene una 

semejanza extraordinaria con ld hGH, ya que se ha demostrado 

en la actualidad una analogía entre las dos moléculas del 85-96% 

(38,90) aunque la actividad biológica del hPL en relación con 

la hGH es de sólo el 3 % • 'riene semejanza con la PRL ya que la se­

cuencia de aminoácidos de la hPL tiene un 851 de parecido con la 

de la PRL. Sin embargo, hPf_, tiene sólo 50% de uctivid:;id lactogénl:_ 

ca de la PRL, por lo que su funci6n en la gcstuci6n probablemente 

no sea lactogónic~. 
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El sitio de producción de la hPL se ha identificado por medio 

de la utilización de anticuerpos fluorescentes y por medio de in­

munocitoquimica, y corresponde al citoplasma de las células del -

sincitiotrofoblasto (3,14,28,38,90). En el embarazo normal se de-

t..::cta ~fl ciUt!J:V a.i.i:~Üt::UU.L Üt;! .l.ct. CUd.L:Lci d 4u.i.ní:.d tiemct.11c1. U~ ict. (j~bi.:.!!_ 

ción y a diferencia de la hCG su incremento guarda relación con -

el aumento de la edad gestacional, el tamaño de la placenta y 

del producto, por lo que su valor máximo se alcanza entre las 34-

36 semanas de gestación.(31,38,90). Su vida media se ha estimado 

en 10-30 minutos lo cuál va a depender también del estado fisio­

lógico de la muje~ Es en base a las anteriores características 

que se ha pensado que el hPL tenga una adecuada sensibilidad y se 

pueda utilizar como un útil marcador de la función placenta--

ria en la ETG. Sin embargo, esto no se ha aplicado ya que en e~ 

tudios antes realizados, no hay una correlación entre los niv~ 

les de hCG y de hPL en embarazos molares. Incluso, al reali2ar la 

evacuación del tejido molar la hPL desaparece rapidamente, y, 

en enfermedad trofob¡ástica metastásica a pesar de la presencia -

de actividad tumoral y niveles elevados de hCG, el hPL no fué de­

tectable, lo que ha sugerido que los niveles de hPL en embarazos 

molares son inversamente proporcionales al grado de malignidad -

(31,38,90). Sin embargo, hay estudios que reportar que pacientes 

con embarazo molar, presentan niveles 10-100 veces menores de hPL 

que en pacientes con embarazos no molares; lo cuál puede servir -

para diferenciar entre un embarazo normal y uno molar {38,90), -

aunque los resul~adcs son controvertidos. 

nurante la gestación normal los niveles de hPL pueden llegar 

a tener un pico máximo entre las semanas 34-36 de hasta 5-Bµg/ml; 

sin embargo, en embarazos múltiples puede ·1egar hasta los 40pg/ 

ml (31,90). Se ha sugerido que las concentraciones de hPL son pr~ 

porcionales al peso placentario (3,90). La hPL no muestra varia-­

cienes circadianas. 

Los efectos de la hPL durante la gestación son variados y no 

totalmente conoc~dos. Se sabe que el hPL aumenta con la hipogl! 

cemia y disminuye con la hiperqlicemia; así, se ha visto QtAe tic-
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ne una acción lipolítica y de antagonismo con la insulina, lo que 

causa el incremento de andrógenos maternos, disminución de sínte­

:::i::: proteica materna,, con lo que hay mayor disponibiJ.idad de gluc~ 

sA (gluconeogénesis) y de aminoácidos al feto (efecto diabetógeno 

de la gest.:ición). Por los efectos del hPL que semejan a los de la 

hGH ~· pe:= el i:::::=c~cnt.o de :::~::: ni\i~lt::b Larül.ament:e durante la ge!!_ 

tación se ha pensado el hPL podría actuar como la hormona de cre­

cimiento de la segunda mitad del embarazo (aunque las concentra-­

cienes fetales sean sólo el 1-2% de.las maternas). Así micmo, se 

ha descrito el cosible efecto lactotrópico del hPL1 por su semeja~ 

za con la PRL, aunque se duda aún que estos efectos sean debidos 

exclusivamente a esta hormona. 

GLUCOPROTE!NA ESPECIFICA DEL EMDARAZO (SPl): 

Esta proteina fué identificada independientemente por Tatar! 

nov y Msyukevich (1970) y por Bohn (1971) (38). Ha recibido múlti 

ples denominaciones; así, se ha denominado Globulina )31 trofoblá~ 

tica (TBG), Schwangerschaffz-spezifisches protein-1 (SP1) del al~ 

má Proteína 1 específica del embarazo; Proteína-e plasmática as~ 

ciada al embarazo (PAPP-C) y Glucoprote!na p específica del emba­

razo (PSBG). Es ésto, lo que ha causado una gran confusi¿n en los 

reportez encontrados en la literatura y más todavía, por el hecho 

de que en 1978 se descubri6 la existencia de una cadena de al-

to peso molecular que se denominó alfa. Así, se d~scribieron estas 

dos formas como SP1-alfa y SP1-beta., con un peso molecular de 

400,000 y 90,000 respectivamente (38,55,90). 

Durante la ~estación, la SP1 es producida en el sincitiotro­

foblasto. Puede ser detectada en la circulación materna inmediat~ 

mente después de la implantación, alrededor del 7° dia post-ovul~ 

ción. Si el embürazo continúa. la concentración sérica aumenta -

progresivamente hasta un pico máxi..rro ch 95-315 mg/L alrededor de la 

semana 36, a partir de la cuál los niveles disminuyen progresiva­

mente. Su vidn media es de 30-40 Hs. ( 38). 
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Se ha d•amostrado que aproximadamente 77% de las pacientes 

con tumor trofoblástico tienen niveles detectables de SP1 en san­

gre periférica. Las concentraciones en estos casos son paralelas 

..:::uu lr:iti u~ hCG. En ocaciones sucede que se. encuentran titulas de -

la SPt en suero materno con hCG no detectable. Así, recientes tr~ 

bajos han encontrado que las concentraciones de SPl y fracción b~ 

ta de hCG parecen reflejar el grado de diferenciación de las cél~ 
las trofobl~sticas, por lo cuál niveles elevados al inicio de la 

gestación es indicativo de trofoblasto bién diferenciado como en 

el embarazo normal o de mola hidatidiforme benigna; mientras que 

en el coriocarcinoma los niveles son muy bajos (hasta 1Fg/L} y -

en los casos de moderada invasividad de las molas hidatidif ormes 

se encuentran valores intermedios de la hormona (38,55). Es en -

basu a lo anterior, que puede tener un valor adicional a los de 

hCG y por lo tanto el análisis de estos resultados puede estimar 

el grado de malignidad de esta enfermedad. 

PROTEINI\ PLl\CEN1'1\RII\ 5 ( PPS): 

Es una glicoprotcina que fué descr...:.ta por Bhon en 1972. Tie­

ne un peso molecular de 36,600 de los cuáles 2o·i es carbohidra­

to. Se ha visto que inhibe la actividad proteolítica de las enzi­

mas tripsina y pl~Rmin~. F.s producida por el sincitiotrofoblanto, 

pero sólo pequeñas cantidades son detectables en el suero de las 

embarazadas. En etapas tardías d~ ln gPRtAr.iñnr ~us niveles lle-­

gan a sólo alrededor de SOµg/L. Desaparece rapidamente del suero 

ya que su vida media es de sólo 5-14 mim:1tos (38). La información 

de esta hormona en los casos de ETG no supera los resultados que 

da el nndlinin de la hCG. 

PROTf:TNl\-11 Pl,l\SMllTICI\ l\SOCil\01\ AL EMBl\Rl\ZO ( Pl\PP-1\): 

R:¡t~ protoln~ fuó identificada por LIN y cols en 1974. Es -­

unn glt1coprotcfn~ de peso molecular de 620,000-820,000. Se ha 

idcntlficndo en el citoplasma del sincitiotrofoblasto de placen-­

tau normnl~n, aunque tambión se ha descrito su presencia en el 
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citoplasma de las celulas deciduales. En embarazos normales puede 

detect~r~c dc~dc l~ scm~na 14 y lús concentraciones séricas conti 
núan incrementándose hasta lleqar a término. Su vida media en el 

post-parto es de 3 a 4 dias. En cuanto a su utilidad como marcador 

trofnhl~~ti~o pere le ETG e=~~ ;l~ccpro~a!üa ~V pa~~~~ ~j~rc~r 

ventaja alguna sobre los niveles de hCG sérica (38,55). 

B-ENDORFINA Y B-LIPOTROPINA: 

Se sintetizan en la placenta hu.mana incrementándose sus niv~ 

les conforme avanza la qestaci6n. Su utilidad clínica en etapas -

tempranas de la gestación no se ha demostrado (90). 

alfa-FETOPROTEINA: 

GlucoproteÍna que deriva en parte del hígado fetal, pero que 

también es producida a partir del saco vitelino hasta su deqener~ 

ción alrededor de la semana 12 de gestación. Se ha encontrado 

importancia en la determinación rle la misma ~n fases tempranas 

del embarazo, ·conociéndose ya su utilidad en el caso de malforma­

ciones congénitas fetales sobre todo defectos del tubo neural. 

Glucoprote!na de peso molecular de 28,000 Cigual que TSH)que 

contiene una cadena alfz.,, y una beta, pero que a diferencia de la 

TSH la cadena alfa no tiene reacción cruzada con la cadena alfa de 

la hCG. Su papel fisiológico durante el embarazo no está bién ~s­

tablecido. Se han descrito grandes cantidades de un estimulador -

tiroiU~u en los casos de gestación molar y coriocarcinoma (31,90). 

Se han descrito otras prote!nas que tienen una mínima produ~ 

ción en la placenta y de las cuáles no se ha encontrado su valor 

para detección o seguimier.to de la ETG. Estas sustancias han sido 

la Relaxina, Prolactina Decidual, la Hormona Foliculoestimulante 

coriónica Humana (hCFSH), la Corticotropina Coriónica Humana 

(hCC), la GnRH placentaria Humana inmunolÓgicamente indistingui 

ble de la hipotalámica (1,31,90). 
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Para finalizar, ea importante tener en cuenta que estudios -

inmunohistoqu!micos, así como la medición de los niveles séricos 

de las hormonas proteicas descritas, sugieren que la síntesis de 

hCG, hPL y PlAP puede ser un reflejo de la proliferación y madur~ 

ción trofoblástica. Así, en la placenta normal, el tejido trofo-­

bl.:i:::tico inmaüuro produce hCG y conforme madura el tejido, la cari, 
tidad de hCG disminuye, mientras que el hPL y PlAP se sintetiza -

conforme disminuye la proliferación trofoblástica pero con un in­

cremento subsecuente según la madurez placentaria. 

HORMONAS ESTEROIOEAS PLACENTARIAS: 

A diferencia de las hormonas proteicas 

placentarias que son producidas independientemente por la placen­

ta, las hormonas esteroideas son producidas en asociación con el 

feto. Así, la esteroidogénesis se lleva a cabo en la unidad cono­

cida como feto-placentaria la cuál, no sigue en forma convencional 

la producción hormonal en un órgano aislado, sino que hay un sis­

tema de interacción entre los diversos sistemas orgánicos, ya que 

en forma aislada cada uno de los mismos, no tendría la capaci 

dad enzimática para realizar toñnq lry~ r~=~= de lü ~bL~colóogéne­

sis. Es por esto que en forma didáctica se ha dividido el estudio 

de la esteroidogénesis en los compartimientos FETAL, PLACENTARIO 

Y MATERNO. Sin embargo, estos compartimientos realizan sus funci~ 

nes en forma conjunta para un adecuado control en la síntesis de 

las hormonas esteroideas. 

PRCCI:::;TERONA: 

En los compartimientos materno y fetal tiene lugar la conve!: 

sión de colesterol en progesterona. La placenta tiene las enzimas 

necesarias para la síntesis de pregnenolona a partir del colest~ 

rol y posteriormente ésta, en progesterona. Sin embargo, la pla­

centa no tiene la capacidad de sintetizar el colesterol a partir 

del acetato por lo que lo obtiene a partir del compartimiento m~ 

terno. El compartimiento fetal no juega ningún papel en la produ~ 
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ci6n de progesterona, lo cuál explica el fracaso de tratar de re­

lacionar los niveles de progesterona sérica y el bienestar fetal. 

Se ha.visto, que a término, la concentración sérica de progestero­

na es de alrededor de 10 veces mayor que la que se encuentra en -

la fase lútea del ciclo, o sea un promedio de 100-200 ng/ml o 250 

mg/ciia. On et:apas t.empranas ñe la ge~~dc.iún, ld pLoUuct.:.iúu Ü.t:" p.t:~ 

gesterona por el cuerpo lúteo juega un papel muy importante para 

mantener el embarazo hasta la semana 10 en que la producción de -

la progesterona se realiza en forma conjunta por el cuerpo lúteo 

y la placenta hasta la semana 1~ a partir de la cuál sólo es pro­

ducida por la s!ntesis placentaria (los metabolitos activos de la 

progesterona aumentan significativamente durante el embarazo). Al 

inicio del embarazo se incrementan los niveles de 17-hidroxipro-­

qesterona por actividad del cuerpo lúteo, y a ~artir de la décima 

semana sus concentracjones vuelven a niveles normales (ya que 

la placenta tiene escasa actividad de 17-hidroxilasa). Es a partir 

de la semana 32 que se produce un segundo incremento de la 17-hi­

droxiprogesterona por la utilización placentaria de los precurso­

res fetales. 

Se ha sugerido que la plar.enta juega un papel importante en 

la supresión de la respuesta inmunológica materna a los antígenos 

fetale~ evitando el rechazo materno al trofoblasto. Quizá la fun­

ción más importante de la progesterona es servir COMO ~rincipal -

reserva de sustrat~ para la producción de glucocorticoides y mio~ 

ralocorticoides por la suprarrenal del feto. Se ha descrito el p~ 

pel que pudiera desempeñar la progesterona durante el trabajo de 

parto, hipótesis aún controvcrtiaa (1,54,90,92). 

ESTROGENOS: 

La síntesis estrogénica durante la gestación es mucho más 

compleja que la de progesterona, ya que involucra a los 3 compar­

timientos descritos. Se reporta que durante el embarazo hay un es­

tado de hiperestrogenismo. Los precursores básicos de los estróg~ 
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nos son los andrógenos de los compuestos C-19 (DHAS y 16-alfaDHAS). 

La producción de estriol aumenta 1,000 veces durante el embarazo, 

y su síntesis placentaria es a partir del sulfato de 16-alfa-hi-­

droxidehidroepiandrosterona (16 alfa hidroxi,DHAS) da orlgen fe-­

tal. La estrena y el estradiol que incrementan sus concentraciones 

unas 100 veces durante la gestación también son sintetizados por 

la placenta, pero su prec11rsor el sulfato de dehidroisoandroster_e. 

na (ORAS) es tanto de or!gen materno como fetal. La placenta tiene 

cantidades suficientes de SULFATASA (que se encuentra presente en 

menor proporción en muchos tejidos adultos, pero no fetales) y e~ 

ta enzima convierte a la DHAS y 16 alfa DHAS en androstendiona y 
16 alfa hidroxiandrostendiona, substancias que por acción de la 

arcmatasa son convertidos en los estrógenos Estrona y Estradiol -

respectivamente. La deficiencia de sulfatasa placentaria (gen re­

sesivo ligado al cromosoma X por lo que sólo se presenta en recién 

nacidos varones} ocasiona que la placenta no pueda formar caotida 

des normales de estr~genos y hay incremento de los niveles de -

DHAS y 16 alfa hidroxiDHAS y se relaciona con pacientes que no 

pueden desarrollar trabajo de parto (54,86,90,92). 

La función de los estrógcnos es múltiple durante la qestación. 

Se. les involucra con la implantación del blastocisto con los sitios 

de unión I y II a esteroides en endometrio (12). Así mismo, como 

el embarazo se caracteriza por un aumento extraordinario de los 

estrÓgenos maternos, y la producción de estrógenos depende de la 

cooperación esteroidoqénica fetal y placentñrin: la ~entidad de -

estrógenos presente en la sangre o Pn la orina reflejan la capac! 

dad enzimática fetal y placentaria, por lo que ha tenido especial 

importancia la de~erminación de estriol para detectar el estado 

fetal (90% produ~ida por el feto). Sin embargo, hay que tener cu! 

nado en la interpretación de los resultados cuándo se administran 

corticosteroides, antibiót~cos, oxitócicos y en casos de enferme­

dad renal ya que puede haber alteración en los títulos. Sin emba~ 
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go, cuándo se analiza el estriol no conjugad~ no se alteran las -

determinacione~ (por lo que juega un papel import~ntc en estos e~ 
sos el radioinmunoanálisis). 

La placenta produce otros esteroides como son la aldosterona 

glándula suprarrenal fetal carece de 3 B-hidroxiesteroide deshi-­

drogenasa. Un sitio en el cuál puede haber una conversi6n retr6grA 

da de cortisona a cortisol parece ser la membrana amniótica (90). 



23 

INMUNOLOGIA DE LA PLACENTA 

La memoria, la especificidad y el reconocimiento de lo "no -

propio" están en el corazón de la inmunología. 

~as respuestas inmunes son cambios específicos en la reacti­

vidad, suscritos por la exposición a 8Ut>Larn . .:lá.s di!crc:-:~!::~ en -=-~­

tructura de los constituyentes naturales del huésped en particular. 

Estas sustancias extrañas son llamadas antígenos, los cuáles pue­

den producir una respuesta inmunológica positiva o negativa, sié~ 

do esta Última una falta de respuesta que es conocida como~tole-­

rancia inmunologica~ Un amplio rango de sustancBs pueden servir -

como antígenos (Ags), incluyendo macromoléculas tales como protci 

nas, polipéptidon, poli9acáridos, polinucleótidos y compJejos lí­

pidos de or!gen animal o vegetal, microbianas o de tejidos. Los 

Ags de tejidos pueden ser derivados del mismo organismo o de otros 

miembros de la especie, como ocurre en el transplante de órganos. 

El feto puede ser también una fuente de Ags de tejidos extraños. 

Cuando un Ag penetra en el huésped es reconocido como agente 

extraño por les linfocitos, por reconocimiento de receptores en -

la superficie de éstos. La estimulación de receptores por t==l ñy -

lleva a la proliferación y diferenci~ción de los linfocitos, pro­

vocando la producción ya sea de anticuerpos (Abs) o de linfocitos 

espec{ficamente sensibilizados, dependiendo esta respuesta del -

tipo de linfocito estimulado (B ó T). La capacidad o incapacidad 

de respuesta antigénica está controlada genéticamente mediante g~ 

nes de respuesta inmune vinculados al sistema de histocompatibili 

dad HLA. 

Hay dos tipos mayores de respuesta inmune: 

1) LA INMUNIDAD MEDIADA POR CELULAS dada por los linfocitos 

T (maduración influenciada por el timol. La estimulación antigéni 

ca produce proliferación y diferenciación de las células T, prod~ 

ciéndo células T de memoria. Se producen además factores solubles 
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como las linfocinas, que pueden reclutar más linfocitos ó, atraer 

monocitos y retener macrófagos y producir la activación de los -­

mismos. Estas linfocinas pueden ser además linfotoxinas, factores 

mitógenos, agentes de agregación, etc. Así, la finalidad de estas 

reacciones es la de producir una reacción inflamatoria cercana al 

sitio en que se encuentra el Ag. 

2) LA INMUNIDAD HUMORAL O MEDIADA POR ABS. que es en la que 

intervienen los linfocitos B (que se desarrollan en órganos lin-­

foides centrales). Así, un Ag produce activación de los linfocitos 

B causando un incremento de las sustancias denominadas Abs que -­

inicialmente aparecen alrededor de las dos semanas de que se pre­

senta el estimulo inicial, encontrándose posteriormente en un se­

gundo contacto una respuesta más rápida, de mayor intensidad y d~ 

ración. Estos Abs producidos son denomin.:.t<.lot:> inrnunoglobulin.:i.s 

(Igs) las cuáles son IgG, IgA, IgM, IgO, e IgE que tienen una es­

tructura común, y características de peso molecular y conformación 

de sos cadenas específica para cada una de ellas. 

Existe otro sistema, que entre otras funciones contribuye a 

incrementar la respuesta inflamatoria y es conocido como SISTEMA 

n-P.f, í'OMPI.F.MENTO. Este sistema es una serie de grandes proteínas -

que al ser activadas por cualauiera de sus dos v!as, ya sea la 

CLASICA o LA ALTERN~ actuan induciendo lisis celular contribu-­

yendo al proceso inflamatorio. Sin embargo, asi como introduciendo 

un Ag extraño en el interior del huésped se desencadena una res-­

puesta inmune, en circunstancias especiales puede haber una falta 

de rccpucct.;!. lo qu~ it"1plicA un P-htado de TOLERANCIA INMUNOLOGICA 

y el mecanismo por el cuál se ha tratado de explicar el porqué el 

organismo no reacciona contra si mismo o contra su feto (21,71, -

78,87). 

SISTEMA HLA: Es un importante sistema de Ags de superficie -

celular codificado por locus genéticos dentro del complejo mayor 

de histocompatibilidad en humanos. La denominación de IILA indica 
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la H que se refiere a Humano o Histocompatibilidad, la L a Leuco­

cito y la A como el ier sistema descrito. Este complejo mayor de 

histocompatibilidad está localizado en el cromosoma 6 y probable­

mente contiene 1,000 o más genes de los cuales se han identificado 

püCVii. EAl:Slt::u .; lut.:u~ li~aÜui:i ~u ~tiLd r~ylón: ñLA-A, HLA-B, HLA-C 

y HLA-D. Existen varios alelos para cada uno de los locus. Los Ags 

HLA-A,B y C se encuentran en plaquetas, células de tejieos y reti 

culocitos no demostrándose su presencia en glóbulos rojos maduros. 

ni en forma soluble en suero o calostro. El Ag HLA-D se encuentra 

en linfocitos B y en monocitos, pero no en linfocitos T u otras -

células. Ha sido de especial interés el estudio de la relación 

del HLA con los tumores trofoblásticos, ya que la incompatibilidad 

HLA entre la pareja influirá en el pronóstico de tales tumores(~). 

La interacción materno-fetal y los principios inmunológicos 

subyacentes son temas de gran investigación actualmente. Los es-­

fuerzas efectuados para comprender los aspectos inmunológicos de 

la gestación humana se han limitado a las membranas extraembrio-­

narias. Esto se debe, a que desde la formaci6n del blastocisto ha~ 

ta el momento del parto, el punto de contacto entre los tejidos -

y el producto es el trofoblasto. Es sólo ~l nivel de este trofo-­

blasto extraembrionario que se forma una interfase con la sangre 

materna y las células uterinas; esta interfase existe a nivel de 

todos los posibles sitios anatómicos de contacto. Por su locali­

zación, el trofoblasto tiene una grán importancia en las reacci~ 

nes maternas potenciales de reconocimiento inmunitario y rechazo. 

Las membranas trofoblásticas son únicas, ya que en ninguna de 

ellas se manifiesta la forma polimórf ica de los Ags de transplan­

te (HLA) de las clases I y II, pero ciertas células del citotrof~ 

blasto son reactivas con Abs monoclonales que parecen reconocer 

los Ags estructurales monomórficos (es decir, de la clase I). En 

el trofoblasto no se encuentran Ags de la clase II. La falta de -

Ags de transplante ha hecho pensar sobre la neutralidad inmunoló­

gica del trofoblasto, aunque actualmente se ha demostrado que no 
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existe inercia inmunológica en las membranas trofoblásticas. Se -

ha encontrado que existen Aqs trofoblásticos los cuáles, por me=!!. 

nismos no bién dilucidados escapan a la destrucción inmunológica. 

Ambas poblaciones de linfocitos descritas anteriormente (B y 

T) se activan durante el embarazo hum~nn nnrm~l y, cu~ndo e~iste 

algún problema en la activación de estas poblaciones se puede pr~ 

ducir un embarazo anormal. En el embarazo normal se ha demostrado 

que actúan tanto los linfocitos B como los T por acción de los 

Ags trofoblástiicos. Así, por parte de los linfocitos T puede ha­

ber tanto producción de una linfocina (MIF), así como interleuci­

na 1 y 2,interferón, factor de células citotóxicas,factor de bla~ 

togénP.sis, factor de transferencia, etc., los cuáles pueden llegar 

a causar finalmente muerte celular. Existen sin embargo, Abs que 

impiden estas reacciones inmunitarias y son llamados Abs DE BLO-­

QUEO los cuáles se ha demostrado que existen en sangre materna y 

preparados placentarios. Estos Abs bloqueadores son los que hacen 

posible la supervivencia de los aloinjertos, entre ellos el feto 

(18,62,78). La tolerancia del aloinjerto del embarazo ha sido m2 

to-placentaria falla en la expresión de determinantes antigénicos. 

Se conoce además de que al Útero se le considera como un sitio in 

munolÓgicamente privilegiado, como se les ha considerado a otras 

regiones del organismo como son las células germinales en el varón 

y la camara anterior del ojo. Así, la antigenicidad del trofoblá~ 

to se ha con::idcr.:ido que cst.i inducida fvJ.. wlc::I. ~~e ie cie factores -

que operan como barreras entre la superficie materna y fetal, fOE 
mada por una cobertura fibrinoide y glucoproteica (sialomucina) -

que es electronegativa y relacionada con la alfa-fetoproteina (40, 

78), que probablemente es producida por el hígado. Esta substancia 

tiene la capacidad de bloquear la estimulación mitógena de los -­

linfocitos normales. Además, se ha demostrado una dependencia es­

pecífica de HLA-04 Los Abs controlados por !ILA-D son citotóxicos 

para los linfocitos a, lo que pudiera explicar la tC1lcrnnci~ inmu-
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nológica. Los Abs HLA-A, B y e se asocian con rechazo del injerto 

(21,78). 

Hay otros mecanismos que tratan de explicar la tolerancia, y 

entre ellos se encuentra el hecho de que a través del contacto coi tal 

con los Agi;. IILA del padre. se es capáz de producir una tolerancia 

inmunológica en el huésped materno antes de la concepción. Así, -

hay estudios que han encontrado menos complicaciones durante la 

gestación (como la toxemial en pacientes con más exposición pre-­

concepcional a los Ags espermáticos paternos, lo que haría pensar 

que estas complicaciones pudieran ser resultado de un rechazo in­

munológico (21,78). 

Hay múltiples factores que actualmente se están estudiando -

que tienen relación con la tolerancia inmunológica al aloinjerto 

fetal y de los cuáles un desequilibrio o una incompatibilidad con 

el sistema anti9énico de la pareja serían causas de las 

complicaciones en el desnrrollo del embarazo, como seria.incluso 

la presencia de esterilidad o infertilidad con pérdjdas repetidas 

del embarazo, toxemia, desarrollo anormal del trofoblasto (neopl~ 

cias que han sido conocidas como Ags trofoblásticos 1 y 2 (TA-1 y 

TA-2}. El TA1 produce un efecto alogénico inhibitorio específico 

que sirve para proteger al producto de la concepción contra el r~ 

chazo; el 'l'A2 es citotóxico para los linfocitos de la sangre peri 

férica con lo cuál hay un bloqueo en la producción de Abs antitr2 

[oLld.bllcolS, qut! ~t::! ha !H::nfütUo tengao alguna relación con la gén~ 

sis de la ETG. Se continúa investigando en este campo y se reali­

zan actualmente estudios con Abs monoclonales (Tr?ma 1 y LAM 5.2} 

que incluso se han utilizado como marcadores pari'. diferenciar em­

barazo normal y ETG (21,22,62,71,78,87). 
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CLASIFICACION 

F.1 ro:oriliznr lA C"l<'tfdfií"rtriñn rl.a 11nr1 pñt·ologlri Pn lñ cuAl 

existen múltiples dudas en cuanto a su etiologia; así como por los 

diversos patrones de comportamiento que tiene la misma, ha creado 

grandes problemas metodológicos, por lo cuál se han hecho múlti­

ples modificaciones a las diferentes clasificaciones que han apa­

recido desde la tercera década de éste siglo. Inicialmente por el 

año de 1932 la ETG fué clasificada du una forma simplificada sub­

dividiéndola en BENIGNA Y MAl.IGNA (35,92) .. Uno de los autores pi2 

neros en el estudio de esta enfermedad fué Hertig quién en 1947 -

junto con Sheldon estudiándo un total de 200 pacientes con mola -

hidatidiforme propusieron la siguiente clasificación (35). 

GRUPO NOMBRE CRITERIO HISTOLOGICO 

BENIGNO 

II PROBABLEMENTE 
TTT nt"'IC"TnT t:"U'&"•l,,..t:" ............ ---··-··· .... 

IV POSIBLEMENTE 

V PROBABLEMENTE 
VI MALIGNA 

BENIGNA 
nt:"•lTl"'1'11'1 

MALIGNA 

MALIGNA 

Sin hiperplasia o hiperplasia leve 

Hiperplasia leve/moderada de trofob. 
,.._ ....... , .......... , ............... "" ......... _ .... ,_ .. ,,_ ........... ~ 
• ...... t"' .......................................... .t" .... -t-' ............................ . 

Anaplasia moderada con hiperplasia 
trofoblástica. 

Marcada anaplasia e hiperplasia trof. 

Crecimiento trofoblástjco exuberante 
con actividad mitótica variable; 
marcada anaplasia y a menudo eviden 
cia de invasion endometrial -

En esta clasificación Hertig y Sheldon hicieron una correla­

ción de acuerdo a la etapif icación realizada y la capacidad de m~ 
lignización, encontrando, 26.5% de malign°idad en el estudio de sus 

200 pacientes con variaciones muy importantes de acuerdo a la etapa. 

En 1956 Hertig y Mansell realizaron una CLASIFICACION SIMPL~ 

FICADA DE LA MOLA HIDATIDIF0Rl1E, que sin embargo se corrclacion~ 

ba con la anteriormen·:e desc::ita por Hertig y Sheldon. A continua­

ción se expone una descripció'n de la misma ( 35). 
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CLASIFICACION SIMPLIFICADA DE LA ETG 

NUEllO GRUPO NUEllO IDIBRE GRUP. ANT. IU!BRE ANl'ERIOR 

APARENTEMENl'E BENIGNA I BENIGNA 

II PROBABLEMENl'E BENIGNA 

l'ClrEN:IALMENl'E MALIGNA III POSIBLEMENI'E BENIGNA 

r:v POSIBLEMENI'E MALIGNA 

APJ\RENTEMENl'E MALIGNA 
V PRClBAllLEMEN.l MALIGNA 

VI MALIGNA 

En 1952 Ourkerty y Randall propusieron clasificar la ETG en 

grados (92). 

MOLA INACTIVA 

II MOLA ACTIVA 

III MOLA HIPERACTIVA 

CLASIFICACION DE EWIN (86,92) 
r-~1-M~o=L~A,,....H~I=D~AT==I=D=rF=o=R=M~E,,.....~~~~~~~~ 

2·CORIOADENOMA DESTRUENS 

1 CORIOCARCINOMA (CORIOEPITELIOMA) 

Practicamente Ewin es el primer investigador que aplica el -

término de~corioadenoma destruens~ que también fué denominado, m~ 
la invasora, mola destructiva, mola perforante y coriocarcinoma -

velloso, denominaciones que indican la capacidad de invasión y de 

destrucción de la enfermedad. 
ModificacionPA ~ lA ~ntP.rior clasificación la realiza Tow, -

enfocando su descripción sobre todo en cuánto a una descripción -

más amplia del grado de malignidad del corioadenoma destruens que 

él denominó coriocarcinoma velloso al cuál subdividió: 

MOLA HIOATIOIFORME {benigna con potencial maligno) 

CORIOCARCINOMA VELLOSO (maligno localmente agresivo) 

CORIOCARCINOMA NO (maligno no diferenciado con metás-
VELLOSO tasis a di~tancia). 

Hertz. Lwis y Lepett propusieron una clasificación en la que 

dan valor al título de hCG y a la duración de la enfermedad, pro­

poniéndola incluso para valoración pronóstica (40,60,86,92). 
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MOLA HIDATIDIFORME (evacuada o recientemente evacuada) 

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA NO METASTASICA, 

..::.~ ~in ~vi<l""n<'iA h1Q..to1ó<Ji<:-~ '1""' ~or1n("~rrinom~ 

b} Corioca~cinoma 

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA METASTASICA 

a) Todos los anteriores menos b. 

b) Con metástasis extrapélvicas a pulmón, duración de la 
enf. de 4 meses y/o hCGl,000,000 UI en 24 Hs. 

Sin embargo, esta clasificación fué modificada por Goldstein 

quién propuso la siguiente: 

CIASE I H)LA !IID.'\TIDIFORME 
A) Pre-evacuación 
B) Post-evacuación antes de 6 serranas. 

CIASE II H)LA PERSISTENI'E O RETENIDA DESPUES DE 6 SEMANllS 
A) Sin coriocarcinana 
B) COriocarcincma 

CIASE Ill ENFERMEDAD INVl\SIVA FOCAL 
A) Sin coriocar::inooa 
Rl CL'lrint"'..Arr.ifV"m't 

1 

CLASE IV ENFERMEDAD MErASTASICA 

~~ ~~i~~naro 
at 1974 Hilges propone la clasificación siguiente de la Eit;; ( 22, 40, 60): 

BENIGNA DEraNERl\CION H)LAR g HJLA llIDATIDIFOllME 

MALIGNA 

VELLOCIDl\D llIOOOPICA 

1

1 NO MErASTASICA 

2 MErASTASICA 

l
f>DLA ?ERSISTENI'E 
H)IJI INVASORA 
CORIOCARCIOCMA 

1

81\JO RIESGO¡- 4 .""'"'~' -100,000UI hCG,:35 años 
rretastasis a vagina y pulm5n. 

AL'IO RIESG0¡+4 ~ses! +100,000 UI hCG,+35 años 
rretastas1s a SNC e hígado. 
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Al final de la década de los setenta y durante los ochenta, 

lA tend~ncia a clRRificñr esta enfermedad se aplica sólo a los -

tumores t~ofoblÓsticos gestacionales que, como se describió ante­

riormente es la enfermedad trofoblástica que puede progresar, in­

vadir~ d.:ir mct.:i.ota.::;io y matnr a la pacientn si no se trot:o; ':i !'JF.!' 

ha excluido dentro de estos esquemas de clasificación ~ la mola -

hidatidiforme ya que es una alteración localizada que ~e resuelve 

mediante evacuación y no se le considera neoplásica, inv~sora o -

maligna (40,89). 

Los problemas relacionados con la realización de una clasifi 

cación adecuada de los tumores trofoblásticos gcstacionales hizo 

que el COMITE DE LUCHA CONTRA EL C.\NCER señalara la necesidad de 

un registro que informara en forma precisa sobre la extensión de 

la enfermedad en cada sitio, ya que la descripción clínica y la -

histopatologica nos proporcionarian información acerca ~e diver­

sos objetivos como són: 1) Planear el tratamiento, 2) Ofrcer fac­

tores pronósticos, 3) Valorar los resultados de la terapéutica, -

4) Valorar los resultados entre los distintos sitios de atención, 

Asi, se realizó una clasificación clínica de los tumores tr2 

foblásticos gestacionales dividiéndolos en TUMORES NO METASTASI-­

COS, METASTASICOS DE BAJO RIESGO Y METASTASICOS DE ALTO RIESGO, 

que equivale a la descrita inicialmente por Hilges en 1974 (22,60, 

89). Esta clasificación será descrita orofundamente en la revisión 

üe fieu.:tu.r.:eti v.r.:ouóoLicut> J.c: la i;nfermed.td. I:n bas.2 '1 lo. o.ntcricr 

se han realizado otras clasificaciones por Lewis: el grupo Holan­

de para el estudio de la enfermedad, etc. 

El COMITE DE CANCER DE LA FIGO en el año de 1982 realizó una 

clasificación que se basó en la descrita por Sung y cols en 1962 

que se basa en criterios anatómicos, realizándose una etapificación 

de los tumor~s trofoblásticos gcstacionales como se describe a con_ 

tinuación (89). 
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Tumor contenido eslriclament~ en el cuerpo uterino. 

El tumor se extiende hacia los anexos, fuera de utero, 
pero se limita a los órganos genitales. 

F.1 tumor se extiende hacia les pulmoneo. con nfccción -
de las vias genitales o sin ella. 

El tumor dá metástasis hacia cual uier otro sitio. 

Por último, ya desde 1977-1982 Vassilokos, Szulman y Jacobs 

hacen una descripción basados en factores citogenéticos y morfol2 

gicos (histopatológicosl dividiendo a las MOLAS HIDATIDIFORMES en 

MOLAS PARCIALES Y MOLAS COMPLETAS (97). La descripción más compl~ 

ta de esta clasificación se revisará a propósito de los aspectos 

citogenéticos y p~tológicos de la cnfcrmcd~d. 
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PATOLOGIA 

La ETG es una entidad caracterizada por una proliferación 

anormal del trofoblasto en diversos grados, lo que dará un espec-

tro de anormñ 1 i<lArl~~ ~ue c::r.::lctc=i::.:.t. ü v.aUu uiiu ü~ los cipos en 

que se subdivide la enfermedad. ABÍ, la ETG se ha clasificado se­

gún la proliferación del tejido trofoblástico en; mola· hidatidi­

forme, mola invasora, coriocarcinoma y tumor trofoblástico del si 
tic de implantación placentaria ( 1O1). 

MOLA HIDATIDIFORME: 

Es la más común de las ETG. Su clasificación ha sufrido gra~ 

des modificaciones desde la originalmente descrita por Hertig y -

Sheldon en 1947. Dentro de las dos últimas décadas es que Jacob~, 

Vassilokos y Bzulman realizaron la subdivisión de la mola hidati­

diforme en Mor.A CLASICA o COMPLETA y EN MOLA PARCIAL o INCOMPLETA. 

MOLA HIDATIDIFORME CLASICA O COMPLETA: Las características -

anatomopatológicas de la mola completa o clásica están caracteri­

zados por diversos cambios en el tejido trofobl;stico. Las carac­

tt?:'Í::tic=.:; ¡:-,::¡.;:¡:-.:.~c~1-1.i.cnb tion vellocidades coriales distendidas 

por liquido, lo que forma veslculas de menos de l mm ~ 5 mm de 

diametro, con una pared translúcida y que en su conjunto al unirse 

por tejido conjuntivo dan una imágen parecida a un racimo de uvas 

(40.77,86). Ahora bién, las caracteristicas microscópicas son: 

1) Hiperplasia generalizada tanto del cito como del sincitiotrofE 

bla.slu; 2 i Edema generalizaco en las vellocidades lo que dá las e_!! 

racteristicas de vesículas al tejido velloso; 3) Ausencia d~ vasos 

sanguíneos propiamente dichos en las vellocidades y: 4} Ausencia 

de un embrión, que probablemente desaparece en etapas muy tempr~ 

nas de la gestación (40,77,86,97}. Es importante tener en cuenta 

el hecho de que aunque encontremos en un momento dado edema en las 

vellocidades con la caracter{stica imágen en racimo de uvas, no -

necesariamente se trata de una mola hidatidiforme, ya que puede -

tratarse exclusiva~cnte de un producto de aborto con edema de las 

vellocidades pero sin hiperplasia trofoblástica (96,104,105}. El 
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lÍquido que contiene la vellocidad hidrópica deriva de la sangre 

que se encuentra en el espacio intervelloso y su contenido e~ p~­

recido al de los .iquidos intersticiales de otras partes del erg.~ 

nismo; sin embargo, hay que agregar el contenido de substancias -

producidas por el trofoblasto como son horrnon.:ic como ln hrt::, LH, 

PHL y testosterona, e incluso substancias procoagulantes que pueden 

ser responsables de necrosis decidual y sangrado transvaginal (97,42). 

MOLA HIDATIDIFORME PARCIAL: Descrita hasta hace poco más de 

de una decada, está caracterizada por cambios focales de hiperpl~ 

sía trofoblástica y degeneración hidrópica del mismo que tapiza a 

la placenta sólo parcialmente con conformación descrita como en -

tablero de ajedrez. La hiperplasia por lo general es de grado li­

ger'o y está conf in.::i.da al s.incitiotrofoblasto. Caracter.!sticamente 

en este tipo de molas se encuentra un embrión que raramente sobr~ 

vive después del segundo trimestre ya que son productos trisómicos. 

En ocaciones el feto puede desaparecer, pero esto sucede después 

de la muerte del embrión aproximadamente a las 8 a 9 semanas. El 

diagnóstico es diflcil pero el estudio histopatológico de por lo 

menos 8 a 1 O cortes nos presentará una mnrfnl JJ']!a Ce tcj.!..:!.::. ir1ulaL 

y tejido trofoblástico normal. El análisis citogenético demostrará 

poliploidia lo que nos ayudará en el diagnóstico diferencial entre 

la mola parcial y la completa, cuándo se dificulta por análisis -

histopatológico. Aunque es raro, se h.::i. descrito casos en que una 

mola parcial evolucione a coriocarcinoma, ll~Í como se han reportado 

pocos casos también, de molas pnrC""i "'l!?s inv."l:::cr.::;.s, cc:u.d.cter isticas 

que son más comunes para las molas completas (40,77,96,97). Así -
mismo, anteriormente se describia con el término de MOLA TRANSI-­

CIONAL a las molas parciales término que ya no se utiliza, ya que 

por citogenética se ha visto que no hay una transición entre las 

configuraciones haploide y triploíde (96,97). 

MOLA INVASORA: 

Denominada por Ewing en 1910 como CORIOADENOMA DESTRUENS se 
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caracteriza por ser una mola hidatidiforme que ha invadido al mi2 

met:.rio, ha dado rnct.:Í:Jtasis o Amh;1s cenas, que a menudo progresa, 
pero que puede experimentar regresión espontánea. La penetración 

de las vellocidades con el trofoblasto se.aloja en el miomctrio e 

.inclusv cr. !o::: •::so:-~ •.1t"'°rinos (97). Desde el punto de vista hist2 

patológico del material obtenido por aspiración y legrado uterino 

instrumental es muy dif!cil realizar un diagnóstico diferencial -

con la mola clásica, y no es sino por la evolución clínica (falta 

de involución uterina, sangrado ~ersistente, ruptura uterina y seE 

sis) y los niveles elevados de hCG que se realiza la sospecha dia~ 

nóstica; pero el diagnóstico definitivo lo dará el estudio histo­

patol6gico de el Útero al realizar histerectomía, lo que demostrará 

el tejido trofoblástico característico de la mola hidati<liforme, 

pero con invasión miometrial. La invasión de los vasos va a prod~ 

cir embolización trofoblástica a la región vulvovaginal, ligamen­

tos anchos, anexos del utero y pulmones (97} diferenciándose del 

coriocarcinoma en que aquí si se conserva la estructura vellosa -

(40,86). De la Garza y cola (26) describen dos casos en los cuáles 

la sospecha óe mula .i.c,;.·.:;..:;c::.: !::~ !"~?!l ~ .,,;, pnr estudios de ultra son.e. 

grafía y remarca la importancia de este estudio para el diagnósti 

co de este tipo de mola ya que es un método no invasivo por el 

cuál puede observarse invasión trofoblástica a paredes uterinas. 

CORIOCl\RCINOMI\: 

Consiste en una masa de crecimiento rápido que macroscÓpica­

mente puede observarse como und 111asa oh~c:.:::.:i y hemorr~gi en en la 

pared del útero, cérvix, vagina e incluso otros tejidos (40,43). 

Penetra la musculatura uterina provocando perforación de la misma 

y hemorragia. Se puede encontrar invasión de vasos arteriales lo 

que es exclusivo d~l trofoblasto maligno ya que el benigno sólo -

invade vasos venosos. Es por esto que una de las causas de muerte 

en el coriocarcinoma son los accidentes cercbrovasculares por he­

morragia debido a metástasis. Al microscopio es caracteristico el 

patrón de ausencia de vellocidades corialcs, presentándose un cr~ 
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cimiento desordenado del tejido trofoblástico (cito y sincitiotr~ 

foblasto) en el miometrio, lo que incluso caut>P. Üt:!Slrucción U~l -

miometrio. Se encuentran múlLiples figuras anaplásicas y con pa-­

trón mitótico anómalo (40,92). Es importante el hecho de que el -

ya quP ouede encontrarse en los sitios antes descritos, en pacieQ 
tes post-menopausicas o nul igestas ( coriocarcinoma no gestacional)(43). 

TUMOR TROFOBLASTICO DEL SITIO PLACENTARIO: 

Descrito inicialmente por Kurman en 1976 (32) que inicialmen 

te lo denominó PSEUDOTUMOR TROFOBLASTICO está caracterizado 

por invasión del miometrio, en ausencia de vellocidades, con he-­

morragia mínima ynecrosis, el cuál se desñrrolla más frecuentemeQ 

te después de un embarazo no molar, aunque puede ocurrir después 

de una mola. Esta lesión difiere del coriocarcinoma histologi-

camente, de que, en el tumor trofoblástico del sitio placen-

tario está presente el patrón dimórfico del cito y sincitiotrofo-­

blasto lo que no está presente en el coriocarcinoma. En el mate-­

ria! de legrado se observa predominio del citotrofoblasto y escaso 

s1nc1t1otrotoblasto; con caractcríst1cos valores DaJOS de ncu y -

el hecho de que suele ser refrar.:tario a la quimioterapia. En au­

sencia de enfermedad metastásica debe de efectuarse histerectomía, 

realizándose incluso en casos de enfermedad metastásica para dis­

minuir el volumen del tumor o masa tumoral {6,32).Así, esta pato­

logía se origina del trofoblasto intermedio. 
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ETIOLOGIA Y PATOGENIA 

El conocimiento de la etiopatogenia de la ET~ ha planteado -

un reto para los investigadores de esta enfermedad. 

La bú.squ.::da. J..:: ra..:::Lure::. qui:= iu[luyen t;!ll t:!l Ut:H:idLJ:ollu Ue ebt:d 

patología exfge la adecuada comprensión de los fen¿menos reproduc­

tivos involucrados en el desarrollo normal de la placenta, exis-­

tiendo muchas dudas aún en ésta área. Actualmente se está avanzá~ 

do en el estudio de la ETG con el conocimiento de los aspectos -­

citogen,ticos e inmuno16gicos de la placenta. 

Durante el embarazo normal, tiene interés fundamental la ca~ 
cidad de las vellocidades coriónicas para invadir la decidua ma-­

terna e incluso pasarla. En ocaciones el trofoblasto puede pene-­

trar en el miometrio en forma de pequeños focos aislados de célu­

las, hecho conocido como MIOMETRITIS SINCITIAL. Sin embargo, en 

general existe una demarcación muy precisa en la unión del miome­

trio con la decidua que es denominada CAPA DE NITABUCH, la cuál no 

es penetrada por el trofoblasto quizá por un mecanismo de inhibi­

cion local (40,B6,87J~ aunque no es raro encontrar focos de trofg 

blasto en la profundidad del miometrio. Así, el trofoblasto normal 

refleja desde el punto de vista morfológico propiedades invasoras 

y metast~sicas, lo cuál ha causado dificultad para distinguir en­

tre las fases benigna y maligna en los casos de ETG. Así como ti~ 

ne la capacidad de invadir la decidua y el miometrio, los vasos -

sanguineos mantienen una corriente embólica continua hacia la ci!. 

culación pulmonar materna, hecho que inicialmente fcé descrito 

por Schmorl en 1893 y posteriormente confirmado por Park y Douglas. 

El motivo por el cuál este trofob.lasto no prolifera no se conoce, 

así como tampoco se canece el motivo por el cuál el mismo 

desaparece poco después de resuelta la ge!'itación. Para explicarlo 

se han descrito mecanismos de defensa con capacidad para evitar 

la proliferación de este tejido. (40,86,97). 
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La descripción sobre la etiopatogenia ha evoluc~onado desde 

las primeras descripciones de la enfermeda~ en la cuál se involu­

craba una causa mágico-rPli~io~a. h=~~~ en la a~tualidaó en que la 

inmunología tiene un lugar preponderante. 
Se ha invocado dentro de las causas de la ETG factores raci~ 

les, diet~tico-nutricíonales, socioeconómicos,etc. 

ASPECTOS INMUNOLOGICOS: 

Se ha demostrado dentro del desarrollo inmunol&gico de la 

placenta la importancia que tiene la tolerancia que tiene el org~ 

nismo materno a un aloinjerto como lo es el trofoblasto, que es -

un órgano de contacto entre el feto y la ciruculación materna. E~ 

tos factores que intervienen en la ausencia de rechazo a este 

tejido extraño pueden estar involucrados en la génesis de la en-­

fermeda~ cuándo por algún o algunos factores aún no identificados 

impidan la adecuada interacción de los mismos para realizar su flJ!l 

ción. Se ha descrito en el trofoblasto ausencia de Ags de trans-­

plante (HLA} del tipo II lo que explir.Ar;"' la nc~~=.:.li~u.U lmnuno­

lógica del tejido. Así mismo se ha d-=scrito el papel que juega en 

el rechazo del injerto el sistema H~A-A, B y C; mientras que los 

Abs controlados por HLA-D son citotoxicos para los linfocitos ~ 

lo que se ha correlacjonado,.c.on una mejor tolcr.:incia a los injer­

tos, entre ellos el trofoblasto. Así, cualquier alteración inmun~ 

lógica relacionada con factores que afecten l~ ~~presión del sis­

tema HLA como podría ser la consanguinidad de la pareja, la díf~ 

rente expresión de los grupos sanguíneos {sistema ABO) e incluso 

hasta la correlación del número de contactos sexuales pueden estar 

involucrados con la génesis de la enfermedad (21,78,87). Actual-­

mente sin embargo, se han descrito estos factores como hipótesis 

causales, más la demostración de lo anterior no ha sido posible, 

por no contar con modelos biológicos experimentales para su estu­

dio. 
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ASPECTOS CITOGENETICOS: 

Las molas hidatidiformes no representan en si una neoplasia 

biológica, aunqu~ sus caractcríaticas nos harían pensar en lo an­

terior. Son productos patológicos originados por errores en el mo­

mento de la fecundación que se han correlacionado desde el punto 

Co~o se describió anteriomente, existen dos tipos de molas -

la mola clásica o completa y la mola parcial. Cada uno de estos -

tipos tienen un origen citogénetico diferente (25,26,96,97). 

Experimentalmente se ha tratado de demostrar en modelos ani­

males el orfgen de las molas, y así, se han hecho experimentos que 

han permitido orientarnos sobre el inicio de esta enfermedad. F.n 

estos experimentos realizados en roedores se ha realizado extrac­

ción de los pronúcleos masculino y femenino de los óvulos f ecund~ 

dos. Así, se realizó por separado manipulación tanto de los pron~ 

cleos masculino y femenino de Óvulos fecundados, los cuáles fueron 

transferidos al huevo que previamente se había vaciado. Así, cuá~ 

do se unieron el pronúcleo naaculitD y fareniroal huevo vacio el resultado 

fué el desarrollo de un embrión de ratón normal. Sin embargo, cua~ 

do se transfirieron ;¿ pronúcleos Lt:m~uj_11u6 .:al !-,;,,;;:•;o, el d~-=~r!"nl ln 

posterior dió lugar a un embrión, pero con muy pobre desarrollo -

del trofoblasto, lo que impidió el desarrollo ulterior del feto. 

Cuándo se transfirieron dos pronúcleos masculinos el trofoblasto 

se desarrollo en forma exagerada, con pérdida del embrión y su -­

resorción desde etapas muy tempranas del desarrollo (97). Estos 

experimentos tienen una importancia crucial, ya que ha l.Jt!l."íliitido 

crear la hipótesis de que el tejido embrionario pu~da estar dado 

por el aporte cromosómico de origen materno y el desarrollo del 

tejido trofoblastico puede estar dado por el aporte cromosómico 

paterno, lo que nos ayudaría a entender en forma más amplia, --­

las tcorias del o~ citogenético que tratan de explicar la géne­

sis de la enfermedad_, tanto para las molas completas como para las 

parciales. 
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La mola completa contiene cromosomas derivados del padre ex­

clusivamente (13,85}. Así, por alguna causa aún no determinada se 

ha perdido el contenido haploide materno 23X. En este huevo vacio -­

llega un espermatozoide haploide paterno 23X el cuál se duplica -

dentro del huevo antes óe que suceda la división celular, produ-­

ciéndo así un juego cromosómico 46XX que sin embargo por lo antes 

descrito es de origen paterno. Es por esto que la mayoría de las 

molas completas son 46XX ya que si fuera un espermatozoide 23Y el 

que fecundara el huevo vacío y se duplicara produciéndo un compo­

nente 46YY no sería compatible con el desarrollo desde etapas muy 

tempranas de la gestación.Puede suceder sin embargo, que en un -­

huevo vacio lleguen dos espermatozoides que pueden ser XX o XV y 

producen una mola completa (25,94,97,103,104,105), fenómeno que -

es mucho más raro(85,96). Es por tanto que el exámen de las molas 

completas nós muestran un origen homocigoto, androgénico y monos­

pérmico (por duplicación del sistema haploide paterno}, aunque en 

un 5-10% sucede el segundo mecanismo descrito anteriormente, por 

la penetración de dos espermatozoides a un huevo vacío dándo lugar 

a una fertilización de origen DISPERMICO (26) y heterocigoto. Pu~ 

de sucedP.r tambi6n que se tenga un transtorno en las divisiones -

meioticas o de maduración dándo lugar a un espermatozoide 46XY -­

que ulteriormente fertilice un huevo anucleado (sin material genético) 

en el que los cromosomas Y son inactivados o que puedan ser expe­

lidos como un cuerpo polar {89,91). Así, en resumen las molas ca~ 

pletas se pueden originar por cualquiera de los 3 mecanismos si-­

guientcs: 1) FERTILIZACION POR DISPERMIA; 2) FERTILIZACION por un 

ESPERMATOZOIDE DIPLOIDE y, 3) FERTILIZACION POR UN ESPERMATOZOIDE 

HAPLOIOE el cuál replica su material nuclear en el huevo SIN divi 

sión celular.Caracter!sticamente se encuentran sólo cromosomas 

derivados del padre {13,85) al parecer obtenidos en la primera -

división de maduración ( 104). Ver fig. 2. 
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Las molas hidAr.idiformes parcialc~ tienen una explicación 

desde el punto de vista citogenético también basada en una alter2 

ción en la fecundación. Aquí a diferencia de las molas completas 

se lleva a c::ibo ln ferti 1 i ?.;:¡~\/.,, ,1~ •.!n ~it:c .::1 p.::.=cccr t.Vl:"itiül .:a1 

un componente cromosómico ''laploid~ 23X1 por dos espernatozoidcs haploi­

des dando lugar lugar a un cariotipo de 69 cromosomas (triploidial 

en el cuál por proceder del padre dos de las líneas celulares se -

le denominará trip!oidia diandrica. Es raro que se produzca una -

trioloidia digínica el cuál un espermatozoide haploide fertilice 

un oocito diploide 46XX y en el cuál no se produce gestación molar. 

Por el hecho de ser fertilizado por dos espermetazoidcs un oocito 

con componente normal de cromosomas la mola parcial será heteroci 

gota como sucede con las molas completas dispérmicas que también 

son heterocigotas, a diferencia de lo que sucede en las canplctas 

que son monospérmicas y por tanto homocigotas. Esto tiene impor-­

tancia, ya que se ha postulado que las molas heterocigotas tienen 

una mayor probabilidad de evolucionar a mola invasora y cariocar-

surti y cols (94) describen dos casos de molas hidatidiformes 

parciales con tetraploidia teniendo los dos casos cariotipo 92XXXY, 

aunque se tienen reportes previos con tetraploidia con un cariot! 

po 92XXXX o 92XXYY. La primera serie descrita por Surtí resulta -

de la combinación de un huevo con contenido haploide de cromosaros 

fertiliz.:ulu pur 3 espermatozoides haploides por un mecanismo que 

entonces se describirá como trispérmico (aún no demostrado), o 

bién, que este mismo huevo es fecundado por un espermatozoide 

d i p 1 o i d e y uno haploide por lo que corresponde a un -
mecanismo dispérmico. El segundo caso de tetraploidia descrito p~ 

rece corresponder a una falla en la primera división meiótica de 

un cigoto normal (104). 

Es necesario tomar en cuenta, que ordinariamente las molas -

parciales son triploides y que actualmente se han descrito tetra­

ploidias sobre todo en abortos, en los cuáles se encuentra sin ---
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embarqo edema de vellocidades pero sin hiperplasia trofoblástica 
(25,77,83,94,102, 103, ?04, 105}. 

A continuación se describen los mecanismos de fertilización 
descritos para las molas parciales y completas (fig 2) (Surti y -

cola [94)). 

Fig. 2 

Mecanismos 
d? fert.i.lización 
para las molas 
parciales y 
carpletas. 
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Se han <lt!'scrilo molas hidatidiformes coc.....-:i.sb:mtcs .::::on 

un feto, que proviene de un embarazo gemelar (105). El análisis p~ 

tológico de esta gestación nos puede confundir con una mola parcial 

citogenéticos para demostrar la presencia de una gestación gemelar, 

con el desarrollo de una mola en uno de los productos y una mola 

completa en el otro producto. 

Ahora bién, las aberraciones estructurales cromosómicas pue­

den interferir con la meiosis y esto, incrementar el número de 

oocitos anucleados lo que incrementará el riesgo de embarazo molar 

\37,103}. Las translocaciones balanceadas pueden interferir con -

la meiosis femenina y en consecuencia producir cxx::itos con ausencia 

de núcleos o inactivados, siendo más frecuente en los casos en los 

que las translocaciones son a nivel de los cromosomas 13 y 14(100). 

Es en base a estudios citogenéticos que se ha descrito 

el origen de las molas hidatidiformes debido a una línea cromosó­

mica extra proveniente del padre (casi siempre dispérrnica), con 

ocacional descripcion de wolas de origen materno ( IU4J. 

Por lo anteriormente expuesto, los estudios enfocados al as-

pecto citogenético, como aon el análisis cromosómico, marcadores -

enzimáticos,análisi.s del conter1dio del ONJ\ de estas líneas celul~ 

res etc ( 23, 4 7, 85) en un futuro nos orientarán para encontrar indi­

cios de la génesis de la ETG. 
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FRECUENCIA 

Se encuentran grandes variaciones en la f cecuencia de preseE 

tación de la ETG en los diversos pdÍses del mundo, así como incl~ 

so se presentan grandes variaciones entre cada una de las regio-­

nes de un mismo pais. 

La ETG es más frecuente en ciertns regiones del mundo, tenién 

dose una mayor incidencia en paises en vías de desarrollo: ya que 

en los desarrollados la incidencia es baja. La mayor frecuenc~ 
de la enfermedad está relacionada también a factores étnicos ya -

que como se verá posteriormente en los paises asiáticos hay una 

incidencia elevada (13.15, 79,86,92,106). En la tabla I se descri 

be la frecuencia d~ la F.TG en diversos paises (13,86). 

Olesnickv y cols en 1985 {70) reportan en Victoria Australia 

una incidencia de mola hidatidiforme de 1:357 partos, reporte en 

el cuál se incluyen pacientes que se embarazaron con inseminación 

artificial con donador. Reportan en esta casuistica 2 casos de e~ 

riocarcionoma. 

Atrash y cols en 1986 ( 2) reporta en un estudio sin precede_n 

tes en la Unión Americana que al estudiar 84,318 mujeres que se so 

a: . .etieron a aborto lcg.:ll una incidencia de 7 .5 molas hidat.;diformes 

por cada 10,000 embarazos. Este estudio nos dá datos muy precisos 

de la incidencia de la mola hidatidiforme en etapas tempranas. 

Bracken en 1987 (13) reporta una muy alta incidencia de mola 

hidatidiformc en Asia, Africa,Centroamérica y América del Sur. R~ 

fiere que la frecuenca es del doble en la población Japonesa que 

en la caucásica, sucediéndo lo mismo en la población China. Así -

mismo, realiza un análisis mundial, encontrándo una frecuencia de 

0.5-2.5 molas/1,000 embarazos, datos que variarán importantemen­

te dependiendo de la población estudiada. 

Chattopadhvay y cols en 1988 (17) en Arabia Saudita encuentran 

una frecuencia de 1 mola/448 embarazos con una malignidad de 1/6131 

embarazos. 
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INCIDENCIA 

REGION ~ Y Aro 11\JBLICACIOO roR 1000 nncidos por 1000 cmb. 

!O!TEl\Mé1UCA 

lloston Hertig & El:lmonds ( 1940) li.48 

Rhode Island Yen & McMahon { l ;60 i 0.63 

Alaska Martin ( 1978) 3.87 

Hawaii Matsuura ( 1984 l o.so 
Ll\Tm:Wlm!CA 

México Marquez-M'.:>nter (1968) 4.62 

México MacCregor ( 1969 l 1.97 1.63 

Venezuela llguero ( 1973) 0.92 

Paraguay P.oloo & Ifiez ( 1977 l o. 23 

AFRICA 

Uganda Leighton ( 1973) 1.03 

Nigeria Junaid (1984) 3.04 

ElJROPA 

!brueqa J<olstad & llognestad( 1965) 0.77 

Inglaterra Elston ( 1979 ) 0.65 

Gales e Ing. Bagsha""' l l~•oi 1.54 

AUS'l'RALIA 

Mel.bourne Beischer ( 1970 l 1. 77 l.41 

ASIA 

Filipinas Acostit-Qissai (1959) 5.00 

Japéin Kawash.UM ( 1979) 2.87 1.92 
Japón( 14 reg) Takeuchi l 1YH4) J.02 1.96 

Taiwan Wei & OUyang 11963) B.30 

Indonesia fuen & Djojopranoto( 1965 l 11.51 9.93 
Israel M3talon & lo\:xlan 11972) o. 75 

Iraq Ghali ( 1969) 3.62 
• no referidos. 

TABLA I 

Michacl B. Bracken 1987 ( 13). 

IOCIDl'lCIA MUNDIAL DE LA M'.JtA HlDl\TlDIFORME (REPORTE DE Dl\'ER.'n; Al1fORES). 
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En México, los reportes han demostrado variaciones muy impo~ 

tantes en la frecuencia de las molas hidatidiformes dependiendo -

del Hospital en el cuál se realizó el estudio. Ver tabla II (106) 

.'l'ABLA 11 

..... ___ ·---·- c .. :J:od.r.J.::.z D. ~:;:;n ~ :~CO 1JU.:>r .1. J.t'U..I ru.a...1. .a.n.n 

llOSP. G--0 No. 1 IMSS Clstelazo 1962 1:395 

llOSP. GENrnAL MEK. SSA 1-\!.rquez M. 1963 1:200 

llOSP. G--0 No. 1 IMSS McGreqor 1965 1:613 

llOSP. G--0 No. 3 IMSS Zetina F. 1967 1:625 

llOSP. NEl'ZAHUALCOYOl'L SSA Urbieta 1967 1:188 

llOSPITAL DE LA MJJER SSA Torres T. 1970 1:312 

llOSP. 20 OOIT. ISSSTE Martinez P. 1970 1:552 

llOSPITAL DE LA MJJER SSA Pérez A. 1982 1 :340 

llOSP. UNIV. PUEBLA Za.rain 1984 1: 144 

INST. NAC. PERINA'IULOGIA Fcrnández A. 1986 1 :370 

CENT. MEO. IMSS 'IURR. CXlllll. Walss 1989 1:681 

llOSPITAL DE LA MUJER SSA Pérez A. 1989 1 :346 

(22, 79,86, 106) 

&:oll 
. . f. 

" •u IUU~U. uc l'Cfle:tlcl-::.r,, ,¡¡~ 

_______ .. ___ 
¡¡-.¡¡~- ¡::.vcv.s -IL,.UOill.U '1.;UWo.l""'U'-.1..-.111 

reportes, por la dificultad que se ha encontrado para establecer 

protocolos para identificar si en realidad es tejido trofoblástico 

persistente, retención de restos post-legrado o bién, es una mola 

de repetición. ( 4). 

FRECUENCIA DE MOLA DE REPETICION 

PEREZ ALVARADO MEXICO 1962 i • i G mülciti ú.Oi 

VARGAS-LOPEZ MEKICO 1980 1: 33 molas 3.0~ 

MATHIEU y HOLMAN E.E.U.U. 1978 1: 127 molas o.n 
JEROME E.E.U.U. 1979 1: 166 molas 0.6% 

Sandoval y cols ( 86). 
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En 1989 Pérez Alvarado y cola (79) report~.-m el Hospital de 

la Mujer una frecuencia de 1:20 molas después de la gestación mo-

lar primaria, así como el caso de 2 pacientes con antecedente 

de 4 molas cada una. ThAvarash v cols {QQ)_ r~pcrt:~01 el mayor núm~ 

ro de molas en una paciente qte fué de 7 en una paciente china, -

habiéndose realizado histerectomia en la última mola y con reporte 

histopatológico de mola invasora. 

En cuánto a la incidencia del corioadcnoma Destruens son po­

cos los reportes que se encuentran, ya que entraña dificultades 

su diagnóstico ya que es histopatológico y a la mayor parte de las 

pacientes que desean conservar la ferti~idad se les da tratamiento 

quirniteráplcu sin haberse llegado al diagnóstico. Pérez A.en 1982 

reporta una frecuencia de 1:11,343 embarazos {3.0%), pero en 1989 

en un nuevo estudio reporta una frecuencia de 1:14,891 embarazos 

{86,79). Nakano en Japón {86} en 1979 reporta 1:5,182 embarazos. 

Garza y cols (26) y Sereno y cols (19) reportan sólo casos aisla­

dos de corioadenoma destruens. 

La frecuencia ciP ~n!'io:-c~=-c!.;;.c«,a. vcui.d importantemente entre 

cada una de las instituciones. A continuación se describe en la 

tabla llI la frecuencia de coriocarcinoma en una revisión de Soto 

J. y cols. (92). 

T A B L A III 

AUTOR ANO PAIS I N e I D E N e I [\ 

Hertig y Mansell !956 ü.S.A. 1:40,000 embarazos 
Coppleson 1958 Australia 1:42,452 embarazos 
Wei y Cu yang 1963 Taiwan 1: 496 embarazos 
Liu y Ti en 1964 China 1: 1, 718 embarazos 
Park 1966 Korea 1: 169 embarazos 
Pai 1967 India 1: 525 embarazos 
Acosta Sis son 1967 Filipinas 1:1,382 embarazos 
Park 1967 Inglaterra 1: 7o', 000 embarazos 
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ANO 

1968 

1968 

1970 

PAIS 

M~xico 

U.S.A. 

Suecia 

48 

I ~ e I D E N e I A 

1:2,818 embarazos 

1:40,000 embarazos 

1:41,000 embarazos 

Reportes mas recientes de Perez A. y cols l79J 1nd1ca11 una 

frecuencia en 1982 de 1 coriocarcinoma/11,343 embarazos, y enl989 

una frecuencia 1:12,410 embarazos en el Hospital de la Mujer de la 

SSA en la ciudad de México. Otros autores como Walss (106} no re­

portan coriocarcinomas en su casuística. 



49 

FACTORES DE RIESGO 

El desconocimiento de la etioloqí.:i on la RTG h~ lle-

vado al desarrollo do trabajos de investigación tanto retrospect1 

vos como prospectivos encaminados a encontrar los factores asoci~ 

dos que en un momento dado se puedan considerar como de 

riesgo para el desarrollo de la enfermedad. Existe mucha variabi­

lidad en cuanto a los reportes existentes en la literatura tanto 

nacional como internacional y esto se debe a diversas formas de -

abordar el estudio de estas pacientes y además a la falta de un -

protocolo uniforu1e en el cuál se traten de captar la mayor parte 

de los factores asociados a la patología. 

A continuación, se abordará la revisión sobre•~actores de 

Riesgo" tanto para la enfermedad trofoblástica gestacional no me-­

tastásica, como para la enfermedad trofoblástica gestacional meta.§. 

tásica de bajo y de alto riesgo. 

En cuanto a la edad, son muy v.-=tri ""ñnq !-::-~ !:'Cp:::=t.c.:;, si.ri t:m~ 

go, la mayoria de los autores refieren que pacientes que se emba­

razan teníéndo menos de 20 años o más de 40 de edad, tienen un mª­

yor riesgo de presentar la enfermedad (2,17,73,79,02,86) e incluso 

Rr""r.ken (13) refier~ mayor riccgo por arriUa de los 35 años. se -

han reparado embarazos molares en pacientes muy jóvenes como Pérez 

y cols ( 79) un caso de unil p-"ti:-i ~nte de 13 a.ños., 0 Jos Ut:! Atrash ( ¿) 

y Walss (106) que reportan nn caso en paciente de 14 años. 

En México, en el Hospital de la Mujer de la ss, Pércz Alvarado 

encontró un promedio de edad de 26.4 años con un rango de 13-48 (79). 

También en México en el Centro Médico del IMSS de Torreón Coahuila 

Walss (106) en 1991 reporta de su revisión un promedio de edad de 

22.5~8.03 años con un rango de 14 a 38 años. 

Es importante tener en cuenta, que independientemente de la 

edad en que se presente con más frecuencia lu ETG tiene importan­

cia el hecho de que mujeres con m~s de 40 a~os tienen un mayor --

riesgo de presentar mal igni zación de la mi~met. 

(2,6,70,73,82,91). Así mismo, se ha encontrado que la edad se re-
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laciona más con las molas hidatidiformes completas, no teniendo -

ninguna correlación con las molas parciales (103). En cuánto al~ 

edad paterna, Walss (106) refiere edad paterna promedio de 21.7: 

7 .2 años aunque no es considerado como un .factor de riesgo { 106), 

pero posiblemente se deba a lo poco que se ha estudiado la relaciál 

entre la edad paterna y la génesis de la ETG. 

En cuánto al Patrón Reproductivo, hay reportes de que la mola 

hidatidiforme se presenta predominantemente en primigestas y en -

las multigestas con más de 4 embarazos (64,70,79,86,106)según 

estudios realizados con grupos control. Sin anba.r.go, rarazzini en 
1985 en Milán Italia (75) en un estudio de casos-control reporta 

en el análisis de sus pacientes que en la mujer sin antecedente de 

embaraz~ el riesgo est~mado de mola fué más baj~ que para pacien­

tes con uno o más abortos y se redujo aún más en mujeres sin -

historia de abortos espontáneos: el factor de riesgo más elevado 

lo relacionó con nulíparas con historia positiva de abortos espon 

táneos, que ya han descrito otros autores {6,13,64,89,91). Así 

mismo, el antecedente de una gestación previa en la cuál se reali 

zo el diagnóstico de mola hidatidiforme se ha reportado que incr~ 

menta el riesgo de nueva gestación molar. Así mismo, la edad de la 

menarca, las caracteristÍcas de los ciclos menstruales, así como 

el intervalo entre una qestación y otra no se han correlacionado 

con una mayor incidencia de la ETG. 

Factores Demográficos y raciales se han descrito ampliamente 

y han sido de los que más se relar.ionaron con la mola 

hidatidiforme (2,9,13,17,64). Bracken en 1987 (13) en un estudio 

epidemiológico mundial reporta que la mayor in1:idencia de la 

enfermedad se tiene en paises de Asia, Africa, Centroamérica y 

América del Sur en relación con otros paises del mundo. Ho y cols 

en 1989 (36) refiere que en la población blanca se presenta 3-6 

gestaciones molares/100,000 embarazos en comparución con la pobl~ 

ción China en la que se presentan 68-202 molas/100,000 embarazos. 

Berkowitz (9) encuentra un mayor riesgo de ETG en pacientes que -

nacieron fuera de los Estados Unidos que las nacidas en el 
país. 
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En México, no existen estudios epidemivlógicos nacionales p~ 

ra encontrar alguna correlación de tipo demográfico, encontrándo­

se reportes institucionales aislados (22,60,79,86,106). 

Se ha correlacionado la presencia de mola hidatidiforme y el 

Nivel Socio-cultural (13,64,79,106); y, se ha encontrado mayor 

frecuencia en mujeres de nivel socioeconómico bajo, siendo más ra­

ro en pacientes con niveles de vida más elevados o con estudios unl 
versitarios o profesionistas. Hay reportes en los cuáles no se -

encuentra ninguna correlación {13}. En México Pérez A. y cols (79) 

y Walss (106) reportan mayor frecuencia de mola hidatidiforme en 

pacientes de nivel socioeconómico bajo y Pérez Alvarado también 

reporta mdyoL frecucnci~ en mujeres dedicadas al hogar, y las que 

se ocupan en empleos subprofesionales. 

Uno de los factores a los cuales se les ha relacionado con -

la mayor incidencia de mola hidatidifo~me y que por tanto se ha -

manejado como un fuerte factor de riesg~ es el aspecto Nutricio-­

na! {(9,74). Berkowitz y cols (9) en 1985 en un estudio de casos 

-controles con 90 pacientes en cada grupo refiere., que hay un menor 

riesgo de presentar la ETG cuando hay un incremento en la ingesta 

de carotenos en la dieta, lo que incluso puede explicar la difere~ 

te distribución geográfica de la enfermedad. Esta correlación fué 

demostrada también en un amplio estudio de Parazzini (74} en el -

cuál se investigó otro tipo a~ alimentos no encontrándo la relación 

con alimento alquno, ya que lo único que encontró fué un ma­

yor riesgo de presentar la enfermedad en pacientes con die~a baja 

en proteinas y micronutrientes, que ya algunos autores confirman 

177,79,106) 

No se ha encontrado riesgo demostrable entre la ETG y los -­

antecedentes de tabaquismo, consanguinidad en la pareja y antece­

dentes de molas hidatidiformes (14,17,64): en un momento dado, se 

ha encontrado alguna correlación entre el grupo sanguineo de am­

bos miembros de la pareja, aunque como se verá más adelante, áste 

factor es importante como factor pronóstico para el desarrollo del 
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tumor trofoblástico gestacional. Existe un reporte de Olesnickv 

y otro de Heintz en el que canunic.an cada uno un caso de mola hid~ 

tidiforme que se presentó posterior a inseminación artificial con 

semen de donador (70,32). 

El antecedente de AnLl.cunc.::¡:;-=:ié:: p::-evi!:! ;\ la gest.;Jción en -
la cuál se presentó el embarazo molar ha sido estudiado (14,45, 

64, 66 )1 no encontrándose rie~ ·o asociado con los diferentes métodos 

anticonceptivos y la presencia de ETG. 
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CUADRO CLINICO 

La ETG presenta un cuadro clinico caracterizado por hemorra­

gia transvaginal, hiperemesis gravídíc~ que puedP n np a~cci~rb~ 

ce~ tuA~mia y/o hipertiroidismo, crecimiento uterino mayor al 

esperado para la edad gestacional y en ocaciones presencia de qui~ 

tes tecaluteínicos. 

Los anteriores datos clínicos son clásicos en embarazos m2 

lares que por lo regular han pasado ya el primer trimestre de la 

gestación, siendo actualmente un problema e.· diagnóstico de la e!!. 

fermedad en etapas tempranas de la gestacd.an, por ser la sintoma­

tología en Jsta:=i, indistinguibles del embarazo normal (22, -

40, 77). 

La Hemorragia Transvaginal es~ de los datos clínicos que 

la mayor parte de los autores reportan en la ETG. Así, Pérez A. y 

cols ( 79) encontraron la presencia de hemorragia transvaginal en 75% 

de sus pacientes estudiadas; Walss (106) lo reporta en 72.2% y 

Berkowitz ( 10) lo refiere en 97% de su !"~:-.:!.:::. :;io t::!mbargo, -

tocios los autores oinciden en que el sangrado transvaginal es el 

principal síntoma que presentan las pacientes con mola hidatidi-­

forme. Se ha tratado de explicar el mayor sangrado transvaginal -

debido a sustancias procoagulantes existentes en el liquido vesic.!! 

lar y que posiblemente afectan al factor X de la coagulación y 

que puedan causar necrosis focal ñe:u:-idu.:il y pcn" i..anto incrementar 

el riesgo de sangrado tran~vaginal (42). 

I .. a Sintomatología Neurovegetativa caracterizada por nausea y 

vómitos es más intensa que en los embarazos normales (86). Pérez 

A. reporta síntomatología leve o ausente en 45% de las pacientes, 

y moderada a severa en el restante 55% (79). Walss (106) refiere 

que estos s!ntomas se presentan en el 66i de sus pacientes aunque 

no refjere la intensidad da los mismos. Berkowitz (10) 

repor.ta hiperemcsis gravídica en c1 26% de sus pncicntcs con mola 

completa, rcfjriendo que e~to se correlitCionabn sobre todo en pa-
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cientes con tamaño uterino excesivo y concentraciones muy elevadas 

de hCG. La mola hidatidi(o~me parcial muc5trn un cuadro clínico no 

distinguible del aborto incompleto no molar y el diagnóstico deff 

nitivo es histopatológico, y/o genético. . 

riadas. Berkowitz (10) refiere una frecuencia de 27% en sus pacieE 

tes, teniéndo también una correlación positiva con el mayor incr~ 

mento en las dimensiones uterinas y niveles elevados de hCG. Exi~ 

ten reportes en donde se establece una incidencia de 10-50% {86), aunque 

muchos no tienen adecuaida81lDte documentada la presencia de toxemia. 

Newman y Eddy ( 6 9) en un esbldio retrospectivo m 124 3i:s rq:crtan 20 ais:s C01 

mola hidatidiforme y ECLAMPSIA y encontraron aue realizándo seguí-­

miento de estas pacientes, esta asociación constitllyó un factor de 

riesgo parn desarrollar enfermedad trofoblástica persistente. Hay .... 
que tener en cuenta, que clasicamente se ha descrito que la toxe­

mia aparece después de la semana 24 de la gestación, siendo la 

excepción la ETG,en donde puede aparecer la enfermedad antes de la 

semana 20, por lo cuál ,,en toda paciente que presenta toxemia en -

etapas tempranas de 1a qes-cación, debcmoti Üt:: bVope-=d1aL mula ~.i~a­

tidiformev( 10,20,S7). 

Durante una gestación molar puede ocurrir Hipertiroidismo, -

pudiéndose encontrar hasta en 10% de las pacientes(20). Es inter~ 

sante el reporte de algunos estudios sobre el 9itio de producción 

de estas hormonas. Lemon y cols (53) en un estudio que realizaron 

con 44 pacientes en las cuáles correlacionaron los niveles de 'l'::rn, 

T3,T4 y hCG, encontraron que los niveles de hotmonas tiroideas -

se encontraban en proporción directa a los niveles de hCG sie~do 

esta correlación logarítmica. Inicialmente se llegó a pensar -­

que hubiera una reacción cruzada en~re hCG y TSH por análsis de 

radioinmunoensayo; sin embargo, se demostró por medio de la util1 

zación de Abs monoclonales, que en realidad si había un incremento 

en la TSH. Esto fundamentó la hipótesis de que la asocia:ión 
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de hipertiroidismo o incremento de hormonas tiroideas durante la 

gestación molar (incluso en la gestación normal} se debe al incr~ 

mento de una hormona semejante a la TSH que es producida por la -

placenta denominada TSH-Like o Tirotropina Coriónica Humana (hCT) 

lo que explica incluso el incremento logarltmico en relación con 

el de la hCG en la gestación molar. F.s por por esto, que los cam-­

bios tiroideos desaparecen posterior a la evacuación de la mola, 

presentándose incluso durante la evacuación en ocaciones una tor­

menta tiroidea (5,10,20,31,53,77,88,90). 

El signo que se presenta con mayor frecuencia en la ETG es el 

crecimiento uterino excesivo (50% mayor en relación a la edad ge.§. 

tacional)(l0,20,40,53,77,79,86,106). Sin embargo, en ocaciones la 

gestación molar se acompaña de un crecimiento uterino acorde con 

la edad gestacional e incluso menor a lo esperado, sobre todo en 

las molas parciales o incompletas. 

Los quistes ováricos Tecaluteínicos se presentan en propor-­

ción variable en los diferentes reportes. Pérez A. (79) lbs refiere 

en 27% de los casos; Berkowitz (10) en cerca del 50%. Pueden pre­

sentarse uni o bilateralmente y suelen ser debidos al estimulo 

excesivo de la hCG sobre el ovario, que causa el desarrollo de 

los quistes ováricos a partir de la teca, llegando a un tamaño de 

más de 6 cm de díametro, conteniéndo un líquido de color ámbar o 

serosanguinolento. Se asocian a concentraciones elevadas de hCG -

(por lo general niveles mayores de 100,000 UI/ml). Se ha relacio­

nado sin Pmh~r~n, lA ~p~ririAn riP los quistes teca-luteínicos en 

asociación con aumento de las concentraciones séricas de PRL. In­

cluso, p-=isterior a la evacuación los quistes pueden seguir cra::ié!!. 

do, con regresión espontánea a los 2-3 meses post-evacuación (10). 

Hay otros síntomas y signos que se presentan asociados con la 

mola hidatidiforme,que sin embargo no se ha comprobado tengan una 

correlación importante. Así tenemos reportes de embarazo ectópico 

molar en las salpinges (16,43), embarazo heterotópico --
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con gestación intrauterina molar y tubaria aparentemente normal 

(95). Se ha encontrado, hipertecosis ovárica en una paciente con 

tumor trofoblástico del sitio placentario (68), rupturas uterinas 

por molas invasoras (26,46), e incluso embarazo molar en pacientes 

con hiperprolactinemia \ ~4 J. A~i 111io1110, !"oü~' :::!.~'t.c~~~ :rP~pi ratorio::¡, 

relacionados con la ETG quizá causados por la embolización trofoblá,! 

tica ( 10,30) 

Flamy y cols (18) reportan un caso de coriocarcinoma en una 

paciente y su recién ;acido que falleció posteriormente a· los po­

cos dias de nacido y que la necropsia demostró carcinoma hepátic~ 

con imágen indistinguible del coriocarcinoma materno(único reporte 

en la literatura de este tipo). 

Se reportan casos de alteración de los tiempos de coagulación 

con incremento del tiempo parcial de tromboplastina aunque no del 

de protrombina (42) pudiéndose o no presentar sintomatología sis­

témica. 

Se encuentran otra variedad de síntomas asociados con los 

sitios afectados por metástasis, dependiéndo éstos, del sitio afe~ 

tado, el grado de invasión y el tiempo ae evoluv.iÚ1J. 
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DIAGJlOSTICO 

Inicialmente el diagnóstico de la ETG se realizR por la sos­

pecha cl!nic~,cn bas~ a lo~ signos y síntomas de la enfermedad, -
que como se describió previamente, en etapas muy tempranas de la 

gestación es muy difÍci~por ser la sintomatología indistinguible 

de 11nA ry~~t~ci¿~ ~=~=~l. na~~<lub ~n la sospecha clínica, existen 

diversas metodologíás para llegar al diagnóstico, dividiéndolas -

para su estudio en invasivas y no invasivas. 

METODOS INVASIVOS: Uno de los métodos es la amniografía, que 

consiste en la inyección de la cavidad uterina de medio de contra~ 

te con la toma subsiguiente de placas radiográficas; la mola hid~ 

tidiforme dará una imágen descrita como de "Panal de Abeja". Otro 

de los métodos es la Arteriografía que es útil para localizar le­

siones metastásicas en pelvis o abdomen. Se han propuesto otro ti 

po de estudios sobre todo con fines de investigación como es la -

realización de biopsia de vellocidades coriónicas para estudio cl 

togenético (83).Estos métodop invasivos se describen con interés 

puramente histórico, ya que los mismos han sido desplazados por -

los no invasivos en el diagnóstico de la enfermedad, sin riesgo 

p.::.:-.::. l.:¡ pa.cle;:uL~, o incluso para el producto, en caso de que no se 

trate de una gestacién molar. 

METODOS NO INVASIVOS: Incluyen la placa simple de abdomen, -

tele de tórax, ultrasonografía y estudios hormonales. 

PLACA SIMPLE DE ABDOMEN: Es útil después de la semana 16 de 

la gestación que es cuándo puede visualizarse adecuadamente las -

~dctes óseas del producto. Sin embargo, el estudio crea problemas 

diagnósticos sobre todo cuándo se trata de una mola hídatidiforme 

parcial en el cuál podemos visualizar estructuras óseas. En caso 

de gestación normal aunque mínimo el riesgo, hay que tener en cueE 

ta la exposición a la radiación. 

TELE DE TORAX: Es un método que nos proporciona información 
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sobre la posibilidad de metástasis de la ETG, siendo caractcrist! 

ca la imágen de infiltrado de campos pulmonares en lbs::casos de la 
enfermedad troCoblástica benigna no metHRtásica dada por la -

migración trofoblástica presente, hasta imágenes bién definidas -

referidas como en forma de monedas en los casos de enfermedad tr2 

ESTUDIOS HORMONALES: Ya se realizó una amplia revisión sobre 

el papel que iueqan las hormonas como marcadores para diagnóstico 

de la·ETG persistente y oculta. Así, como se vió, a causa del 

mayor desarrollo del tejido trofoblástico los niveles de hCG se -

incrementan pero en un grado mayor de lo que sucede en una gesta 

ción normal, en la cuál el pico máximo se presenta a las B-10 s~ 

manas,de gestación (1,31,38,44,86,90,92) con niveles que pueden -

llegar hasta 50-100 UI/ml (50,000-100,000 mUI/ml). En la gestación 

niolar pueden presentarse niveles elevados de la fracción B-hCG a 

finales del primer trimestre que incluso sobrepasan las 100,(XX)mU¡inl. 

pudiéndo encontrarse así, val·ores de hasta 500 UI/ml ( 500, 000 

mUI/ml), estudios que han sido realizados por radioinmunoanálisis. 

Sin embargo, se han realizada análsis inmunocitoquímicos (14) 

utilizánctose incluso anti<.:u~qJub ii1ono.::lc:-:::.lc= p.!!:.-a º"; t-~r rPacci2 

nes cruzadas con otras hormonas. Se han tratado de estudiar otras 

hormonas caro marcadores en esta enfermedad como las proteicas ya 

descritaJ; más sin embargo, hasta la actualidad, el único marcador 

específico sigue siendo la hCG. Se debe de· considerar al realiz<lr 

la titulación hormonal de que otras entidades pueden causar elcv~ 

ciones de la hCG, como seria la gestación múlL.i~lt:, la di.:ibctc~ -­

(por mayor masa placentaria), etc. Los títulos de hCG son utiles 

para el diagnóstico de la Enfermedad Trofoblástica Gestacional -­

persistente y del coriocarcinoma¡ al no tener una curva con la 

ca!da característica de los niveles de la hormona posterior a la 

evacuación molar (4,14,22,31,59,60,86,90,92,107}. 

ESTUDIO CITOGENETICO: El diagnóstico de la ETG se puede rea-
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lizar por estudio citogenético por medio de citometría de flujo, 

análisis cromosómico, determinación de androgénesis utiliz3ndo ONA, 

etc. con lo cuál incluso se podrá realizar el diagnóstico difere~ 

c:ialentre la mola parcial y la completa (23,83,85,93). 

ULTRASONOGRAF!A: T~a ultrasonoqrafin {USG} e;;; Pl !f1.:;tcdo :::!:::: -
idóneo para el diagnóstico de la ETG (26,57,79). Se puede identi­

ficar fácilmente edema intenso con agrandamiento vesicular de las 

vellocidades coriónicas, con variacione~ sin embargo, de acuerdo 

a la edad gestacional. Así, en las fases incipientes de la gesta­

ción por estar apenas desarrolladas las vesículas la imágen ultr~ 
sónica puede ser idéntica a la del aborto diferido. La im~gen el! 

sica por USG se describe como imágen en 11 copos de nieve" o en "tOE 
menta de nieve" por las. imágenes ecogénicas focales, y que Kobaya­

shi la describe como típica de la mola hidatidiforme ( 22 ) •. 

Exi.stm imágenes atípicas que pueden dificultar del dic~gnóstico. -

Ahora bién, e 1 diagnótico puede ser difícil en caso de mola par--

cial oor la presencia del embrión, pero la correlación entre todQS 
los otros métodos de apoyo, nos podrá confirmar el diagnóstico 

de la enfermedad (22.BJl. IJn rbt-n 1ltil, " -:¡..:e ~dcru.1.5 

puede detcc~ar por USG es la presencia de quistes teca-luteínico~ 

como masas multiloculadas en ambos anexos de 4-B cm de diametro -

máximo (60,57,79,86). 

Mención especial merece el diaynóstico de tumor trofobl4stico 

del sitio placentario ya que los hallazgos histeroscópicos, lapa­

roscópicos y r~rlinló~icos {tele d~ tóraxl dbÍ como el patrón vas­

cular anormal del Útero y los niveles persistcntemente elevados 

de la hCG lo hacen indistinguible del coriocarcinoma. Sin embargo, 

desde el punto de vista histopatológico el tumor trofoblástico 

del sitio placentario difiere del coriocarcinoma ~n cuánto a que 

en la primera patología se distingue el patrón dimórfico celular 

(citotrofoblasto y sincitiotrofoblasto), encontrándose menor he-­

morragia y necrosis que en el coriocarcinomn (32). Incluso, el 
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criterio de que el tumor trofoblástico del sitio placentario se -

diagnostica exclusivamente por el análisis histopatológico del 

útero post-histerectomia total abdomina~ va desapareciéndo desde 

que ha sido posible tomar muestras adecuadas de tejido uterino 

por histeroscopia sin riesgo de perforación (32). 

Actualmente dentro del arsenal radiológico, se realiza la TQ 

mografía Axial Computarizada de hígado y de cerebro, así como es­

tudios de Reeonancia Magnética Nuclear para la detección de focos 

metastásicos de la enfermedad, lo cuál se realiza con indicaciones 

precisas y dirigidas a detección de focos en otros sitios de la -

economía; por los altos costos de este tipo de estudios. 
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TRhTAMIENTO 

El manejo de le ETG dependerá basicamente de las condiciones 

de la paciente, teniendo t:u cor.sidc=.::.cié-n .o?<lñd~ pnridad, etc., 

siendo uno de los factores primordiales el estadio cl!nico de la 

enfermedad. 

MOLA HIDATIDIFORME: 

La mola hidatidiforme puede ser tratada con ASPIRACION Y LEX.iRAOO 

UTERINO INSTRUMENTAL no requiriéndo tratamiento alternativo en p~ 

cientes jovenes. La aspiración es el método de elección para eva­

cuación de la mola por el menor riesgo de perforación uterina. Se 

utiliza una presión negativa de 60-75 mm de Hg. Posteriormente se 

realiza legrado uterino instrumental (LUI) enviándose por separado 

el material obtenido de ambos procedimientos para estudio histop~ 

tológico. Es necesario el llevar a cabo una terapeÚtica conjunta 

con oxitocina y/o Prostaglandinas E2 previo a la evacuación, y 

oxitocina durante y posterior a la evacuación de la mola. 

Schlaerth (88} en una revisión en iú a~v~ 

tes con ETG encontró, que el 77.4% requirió aspira:iály LUI, requi­

riéndo manej~ previo con oxitocina 4.2% y Prostaglandinas 2.8%, 

concluyéndo que estas técnicas son la mejor terapeutica de la en­

fermedad. Prácticamente, la evacuación por aspil:aciÓl fu~ descritLJ. a 

partir de 1966 por Brandes (88} para el tratamiento de la gesta-­

ción molar. En Suecia Flam (24) acostumbra reali¿dr má~ de un LUI 

en pacientes con mola con el propósito de realizar el diagnóstico 

precóz de la enfermedad trofoblástica maligna. Sin embargo, de 24 

pacientes sólo en una realizó el diagnóstico de malignidad por lo 

cuál se consideró que era muy agresiva esta conducta. Bahar (7) -

realizó un estudio comparativo de pacientes con mola hidatidiforne 

manejándose un grupo con aspiración y LUI y el otro con Histerec­

tomía Total Abdominal (HTA); todas las pacientes tenían 35 o más 

años de edad; al año de seguimiento el 10% de las histerectomizadas 
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requirieron quimioterapia coadyuvante, contra el 33.4% de las no -

histerectomizadas. Así, Bahar recomendó que en pacientes m.'.lyores 

de 35 años y paridad satisfechl!r se debe realizar la H'rA, proc~~ 

dimiento que también es recomendado por Pérez Alvarado (79}, Sch­

laerth (88} y Tsukamoto flOO); ~~t~ Glti~~· ~~~e~ (!CCl rc~li~6 un 

estudio en pacientes de 50 años o más que tenian mola hidatidifoE 

me, de las cuáles el 56.3% desarrollaron malignidad trofoblástica 

post-evacuación, 25% de los cuáles fueron coriocarcinoma. Garza -

(26} recomienda el uso de quimioterapia profiláctica por 2-3 ci-­

clos e incluso un ciclo posterior a la negativización de los niv~ 

les de hCG en aquelJas pacientes con sangrado persistente poste-­

rior a la evacuación, Útero aumentado de tamaño o presencia de 

quistes ováricos tecaluteínicos. Esto lo recomienda para evitar -

la cirugía radical sobre todo en pacientes jóvenes ante la posibi 

lidad de mola invasora. Hankins y cols (30) reali?.aron monitoriza 

ción de 5 pacientes a las que se les realizó aspiración y Wl y a 1 

a la que se le realizó HTA+SOB encontrando que en las pacientes -

en las cuáles se realizó aspirac:iál y LUI presentaron durante el pr_,2 

que se realizó HTA.Por Último, Berkowitz (10) recomienda que en -

una paciente con paridad satisfecha el método ideal de tratamie~ 

to es la histerectomia con mola in situ con conservación de ova-­

rios aunque tengdn quistes tecaluteÍnicos, los cuáles sin em-·~ 

bargo se deben de descomprimir por punción. Es importante hacer -

:o.ct01r, que la HTA t:!limina el riesgo de invasión local, pero no 

previene las metástasis, por lo cuál debe de realizarse un ade::l!! 

do control post-cirugía de los niveles de hCG. 

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA r.ESTACIDNAL NO METASTASICA: 

En este grupo se incluyen la mola hidatidiforme proli 

ferativa (persistente), la mola invasora {corioadenoma Destrucns) 

y el coriocarcinoma. Todos pueden aparecer posterior a un embarazo 

molar, pero sin embargo, posterior a un embarazo normal a término 

puede desarrollarse el coriocarcinoma. 
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El diagnóstico de la mola hidatidiforme persistente como se 

revisó, está fundamentadq en una alteración en la curva de regre-­

sión de la HCG en una paciente qJe ya S? realizó tratamiento para -

mola hidatidiforme. Hay autores (10,91) que inicialmente en este 

tipo de pacientes realizan un LUI antes de cualquier tratamiento 

quimioterápico, siendo el criterio la disminución de la masa tum2 

ral, aunque la mayor parte de las veces no se obtiene tejido con 

el procedimiento. Algunos no recomiendan la técnica por el riesgo 

de perforación uterina. A continuación se describen los esquemas 

quimoterapicos utilizados en esta patología.(17,59,91) 

METOTREXATE: Desde su utilización en 1950 su manejo era como 

agente único en dosis de 0.4mg/Kg/dia durante S dias, con repeti­

ción del esquema cada 12 a 14 dias. Los resultados eran buenos, -

pero la toxicidad consistenLe en alopecia, muco~itis, neutropenia 

toxicidad cutánea y gas~rointestinal así como mesotelitis hacian 

dif!cil utilizar dosis mayores del medicamento, por lo cuál se -­

inició el tr~tamiento quimioterápico con agentes múltiples combi-­

nados. 

METOTREXATE YACIDO FOLINICO: (18,59,91). Propuestos inicial 

m~ntP por Bagshawe se basó en el principio de que el ácido f olín! 

co actúa como factor de rescate al bloqueo de la reductasa del 

dihidrofolato que es cansado por el metotrexate (91). Se han uti­

lizado ~iversas dosis, pero el esquema más aceptado es el de Gol~ 

stein y cal~, que indican Metotrexate lmg/Kg/dia intramuscular -

los dias 1,3,5 y 7 alternándo con ácido folínico O.lmg/Kg/dia IM 

le~ dias 2j4,6, y R Pn ciclo único. Wong recomienda repetir 

los ciclos cada dos semanas hasta la remisión de los títulos de 

hCG. 

DACTINOMICINA: (59,91). Junto con el metotrexate fueron los 

primeros quimioterápicos utilizados en la ETG. Se ha descrito su 

utilización como dosis única de 40ug/Kg o sea 1.25 mg/m2 IV cada 

dos semanas segÚn los títulos de hCG. Sin embargo, Goldstein re-
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comienda dosis de 9-13ug/Kg/dia por 5 días, repitiendo el ciclo -

cada 12 a 14 días. Sus principales efectos colaterales son nausea 

~ vómilu atiÍ como depresión leve de la médula ósea. 

Se ha descrito así mismo, la utilización de 5-fluorouracilo 

a dosis de 28-30 mg/Kg/dia en venoclisis lenta por un lapso de 10 

dia& repitiéndo los ciclos cada 24-31 días. Se describe este ma­

nejo para la ETG no m~tastásica y para la ETG metastásica. Son más 

severos los efectos colaterales entre los que se cuentan, nausea 

y vómito, estomatitis, hepatotoxicidad y toxicidad hematológica, 

que con los otros quimioterápicos. 

En los últimos años Wong y cols {107) describen la utlliza-­

ción del ETOPOSIDO {VP 16-213) en la enfermedad trofoblástica. Es 

te autor utiliza el medicamcn~o a dosis de 200rng/m 2 durante 5 di~s 
repitiendo el ciclo cada 12-14 días. La toxicidad reportada es de 

alopecia total en prácticamente todas las pacientes; en todas se -

presenta nausea pero sólo ocacionalrnente vómito; menos frecupn~P­

mente se presentan estomatitis y diarrea. Se presenta amenorrea -

por un tiempo máximo de 3 ciclos en pacientes jóvenes, aunque en 

pacientes de mayor edad la amenorrea puede ser definitiva, siéndo 

explicado ésto por el número de folículos existentes en 

este tipo de pacientes; incluso en pacientes jóvenes la ferti­

lidad subsecuente no se altera. Hay leve supresión dP m~aula 6se~ 

(leucopenia transitoria leve). Por la toxicidad leve del medicame~ 

to es difícil el abandono del tratamiento. Es importante el hecho 

de que se utiliza como tratamiento monodroga por algunos autores. 

Es de importancia primordial el tener en cuenta que el tratamien 

to quimioter~pico es coadyuvante al tratamientoqurúrgico CASPIRA­

CION+LUI y/o HTA). 
ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL METASTASICA DE BAJO 

RIESGO: 

Como se describirá posteriormente, hay factores pronósticos 

propuestos por la OMS que inicialmente fueron descritos Bagshawe 

{5,6,67) que se utiliza en base a una puntuación dada para clasi­

ficar a la ETG metastásica de acuerdo al riesgo. 
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TRATAMIENTO QUIRURGICO: La mujer con ETG metastásica y con -

cnfcrmcd.::id in Útero no es posible que se trütc s6lo con UTA, por 
lo cuál, la cirugía se deja para después del tratamiento quimiot~ 

rápico, cuando hay enfermedad residual en Útero. Esta terapia com 

QUIMIOTERAPIA: 

METOTREXATE: Dosis de 0.4 ug/kg/dia por 5 dias IM o IV c/2 

semanas. Se pueden utilizar 30-50 mg/m2 IM una vez por semana. 

Terapeutica combinada con metotrexate y factor citrovorum e~ 

mo factor de rescate (5,51,59,67,107). 

Metotrexate 1 mg/kg/dia IM los dias 1,3,5,7. 

Ac. folínico 0.1 mg/kg/dia IM los dias 2,4,6,8. 

Terapéutica con un sólo agente con los siguientes: 

OACTINOMICINA: 1.25 mg/m 2 IV cada 2 semanas. 

5-FLUOROURACILO: 28-30 mg/kg por venoclisis por 8 Hs. todos 

los días durante 10 dias. 

ETOPOSIDO: (VP-16-213): 200mg/m2/dia, via oral, por 5 dias. 

Han sido variables los resultados de la utilización de los -

age:n~i::E> y1.1;.m¡uLe:Láplco~; tjlo t:!mUaHJO, la c.erapéu"C.ica óe metotreX!!. 

te +ácido folínico y más recientemente el etopósido, son los más 

utilizados actualmente y con resultados satisfactorios. 

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL METASTASICA DE ALTO 

RIESGO: 

Dentro de este grupo se incluyen al coriocarcinoma y al tumor 

trofoblástico del sitio placentario con metástasis extragenitales 

(pulmón, hígado, cerebro, SNC, etc) (5,6,59,32,107). 

TRATAMIENTO QUIRURGICO: Se ha discutido mucho si debe o nó 

realizarse algún tratamiento quirúrgico en casos de ETG metastási 

ca de alto riesgo. Puede ser útil la realización del LUI para de­

tección del tumor trofoblástico del sitio placentario, pero con -

riesgo muy importante de perforaci6n uterina. El J.UI así mismo, 

puede ayudar a diferenciar entre una mola invasora y el cariocar-
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cinoma. La HTA se ha descrito por muchos aulores, pero implica un 

riesgo muy importante de diseminación de células neoplásicas en -

caso de coriocarcinoma. En caso de que la sospecha sea de tumor -

trofoblástico del sitio <l~ !~~l~~~~=iétt d~ la ~ldcenta es de ele~ 

ción el realizar HTA. Se ha descrito también el tratamiento quir~ 

gico para resección de metástasis a nivel sistémico. Así, se ha -

descrito la lobectomia para metástasis pulmonares; resecciones i~ 

testinales en caso de lesión del tracto gastrointestinal; resec-­

ciones microquirúrgicas en metástasis del SNC; descompresión qui­

rúrgica en caso de metástasis a médula espinal (aquí1 de buén pro­

nóstico la quimioterapia). En conjunción con el tratamiento qui-­

rúrgico, siempre debe de realizarse tratamiento quimioterápico. 

QUIMIOTERAPIA: "God's first cancer on Man's fixs cure". Así 

describió Hertig a la enfermedad trofoblástica maligna, como "El 

primer cáncer de Dios y la primera curación del hombre 11 {35) ya 

que fué el coriocarcinoma la primera neoplasia tratada con quimi~ 

terapia (metotrexate) que se curó, esto en 1956. 

A ~~rti~ de t~t~ cabu yu~ curó con quimioterpia monodroga se 

han utilizado múltiples esquemas de tratamiento; así, Lurain 

(59) describe que fué hasta 1969 cuándo se utilizó por primera vez 

la terapeutica quimioterápica combinad~ en pacientes con ETG met~ 

tásica de alto riesgo. El consenso general actualmente es la uti­

lización de quimioterpia combinada en estos casos. 

B~gshaw~ u~~cribe el esquema de manejosiguiente: 

CICLO 

dia 1 Dactinomicina O. 5 mg IV dosis total {sol. fisiol. ) . 

Etopósido 100 mg/m2 por venoclisis (250cc sol. isotó­

nica cada 12 hs. 

Metotrexate 100 mg/m2 en venoclisis por 12 ns. 

dia 2 Daetinomicina 0.5 mg IV 

Etopósido 100 mg/m 2 en 250 e.e. de solución salina 

isotónica por venoelisis. 

Ac. folínjco 15 mg/m2 IM cada 12 hs. por 4 dosis ini­

ciándo a las 24 H~. de que s~ inició el metotrexate. 
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día 1 Vincristina 1 mg/m2 en sol. salina isotónica (2rrq. má.x.imo) 
Ciclofosfamida 60 mglm 2 en solución salina isotónica. 

SEIS DIAS DE INTERVALO SIN TRATAMIENTO lll\STA F.L ~Tr.llTR!JTE C! 

CLO. 

Bagshawe ha llegado a utilizar hasta 7 drogas jun­

tas en diferentes combinaciones a partir de 1981 (59). Así, él ut! 

liza metotrexate!actinomicinalciclofosfamida (MAC) diario IV por 

5 días. Otras drogas que ha incluido además en sus esquemas de 
tratamiento son: hidroxiurea, actinomicina D, ciclofosfamida, m~ 

totrexate, ac. folínico, vincristina y doxorrubicina. En casos de 

enfermedad uterina siempre realiza histerectomía concomitante pa­

ra reducción de la masa tumoral. 

Heintz (32) en caso de tumor trofoblástico del sitip placen­

tario administra un ciclo con metotrexate y ac. folínico. En caso 

de no haber regresión de los títulos de hCG administra ciclos qu! 

mioter~picos con diversas combinaciones. Así, inicialmente utiliza 

ciclos con actinornicina ! ciclnfnRf.=tmi "h' / <:'~!'!ti!':'.?!!:ndc ::e:: =:.d::-i:::.mic,! 

na un 2° ciclo. Posteriormente utiliza vincristinalciclofosfamida 

terminando con metotrexate. 

Wong { 107) describe los siguientes criterios para el trata--­

miento quimioterápicc con ctopósido: 

-Niveles estacionarios o incrementos progresivos de hCG 

-Evidenr.i.=t histológica de cc=icc~rcinoma 

-Evidencia de metástasis a distancia. 

La duración de la quimioterapia (que en estos casos es IV a 

diferencia de la no metastásica que es via oral) se determina por 

el patrón de regresión de los niveles de hCG sérica. 

La mola hidatidiforme parcial ha sido descrita como una ETG 

que no evoluciona a tumor trofoblástico o coriocarcinoma por lo -

que el tratamiento quirúrgico aspiración + LUI es el único trata­

miento indicado. 
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Ahora bién, el tratamiento de las complicaciones o enfermed~ 

des asociadas va a depender de la naturalc:~ de laa minm~c. AGÍ -

se requerirá de terape~tica antitiroidea específica en pacientes 

con hipertiroidlsmo secundario a la patología o bién en casos en 

los cuál~ñ durr1ntP lñ ,pv;:i011"'<:-jfln 1.:lo:- 1~ 1•!0le ~oe p!'.'e~e?1.te ':.!:1!! tC!'.'???Cr:_ 

ta tiroidea (53); se deberá de aplicar manejo específico en pa-­

cientes que presenten toxemia gravídica (57), hemotransfusión en 

caso de que se requiera, etc. Así mismo en los casos de gestación 

ectópica tratándose de un embarazo molar se debe dar el tratamie~ 

to quirúrgico específico (16,95} instituyéndose o nó tratamiento 

quimioterápico de acuerdo a los patrones d~ regresión de la hCG. 

El tratamiento con radioterapia (6) sobre todo para metásta-

sis del sistema nervioso central no ha mejora~o mucho el pronÓ,!! 
tico de las pacientes, ya que incluso como es necesario suspender 

la quimioterapia para evitar lesiones en la epidermis, ésto puede 

favorecer el incremento de la actividad tumoral por lo que rararreB 

te se utiliza. 
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PRONOSTICO 

El pronóstico y la evolución clínica de la ETG dependerá del 

estad!o clínico de la misma y de la respuesta a la terapeutica in~ 

tituid<>. 
ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL BENIGNA: 

En la mola hidatidiforme parcial o completa la evacuación PC!: 

aspiración y el U1I así como en algunos casos la quimioprofilaxis 

van a ser el tratamiento definitivo del padecimiento, y la vigila~ 

cía posterior al tratamiento va a demostrar remisión de los títu­

los de hCG. Sin embargo hay estudios en pacientes por. arriba de -

los 35 años de edad en los cuáles más del 30% presentarán persi~ 

tencia de la enfermedad llcgóndo el 10% de estas pacie~ 

tes a presentar coriocarcinoma, riesgo que aumenta a más del 50% 

en pacientes mayores de 50 años (7,100) por lo cuál en este grupo 

de pacientes se recomienda el realizar HTA con seguimiento con ti 
tules de hCG para detectar persistencia de la enfermedad. El pro­

nóstico de la ETG benigna dependerá también de las complicaciones 

'!""" ~~ en-:-·.!~~'t~::n u ... uu·L.4.L ui...uxicosis, toxemia, transtornos de la -

coagulación, hemorragia, sépsis¡ complicaciones inherentes a la -

terapeutica como sería perforación uterina, hemorragia, atonía -

uterina, insuficiencia respiratoria por embolización trofoblástica 

durante la evacuación, etc. 

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL MALIGNA NO METASTASICA: 

L.:i mü.yo1:ld <le estas pacientes tienen secuelas proliferativas 

después del embara20 molar. Así, Soper y cols (91) reportan que -

dentro de este grupo el 71-90% tienen diagnóstico histopatológico 

de mola persistente ó invasora y el 10-20% tienen coriocarcinoma. 

La identificación temprana de esta patología se basa en los mode­

los de regresión de la hCG sérica posterior u una evacuación mo--

lar1 que identifica tempranamente la ETG persistente antes de 

que aparezcan síntomas de invasión local o se desarrollen mctást~ 

sis. 
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Como pronóstico se utilizaba anteriormente la valoración hi~ 

tolóqica de la proliferación trofoblástica, clasificándolos en 2 

grupos; LOS DE BAJO RIESGO Y LOS DE ALTO RIESGO (como la clasif i­

cación original de Hertig, Sheldon y Mansell)(JS,92); sin embargo, 

c:1ta. cla.sificacion tiPnP po("'~ 11t-i1 i<l~d ('f!!".:O d-:-t~!"!"'!i!'!:!!" la !'!C'::~!;:i­

dad de tratamiento subsecuente. Actualmente (91), el crecimiento -

excesivo del tamaño del utero, la presencia de quistes teca-lute! 

nicos (X)Sterior a la evacuación de la mola, el s!ndrome de insu-­
íiciencia respiratoria y la hemorragia posterior a la evacuación 

uterina son procesos que con mayor frecuencia se relacionan con -

la enfermedad trofoblástica gestacional post-molar. La rápida in­

volución uterina y la regresión de los quistes teca-luteínicos 

después de la evacuación del Útero son signos pronósticos favora­

bles, aunque el mejor método actualmente sigue siéndo la observa­

ción de los modelos de regresión de la hCG. La mayor parte de las 

recurrencias ocurren dentro de los primeros 12 meses de vigilancia 

de la hCG pero en ocaciones se muestra recurrencia varios años 

después. Es por esto, que algunos autores recomiendan quimiotera-

vización de los titulas de hCG. La mayoría de estas pacientes de~ 

pués del tratamiento conservan su capacidad reproductiva y a menudo 

tienen embarazos normales. De importancia ha sido el reporte de -

Newman y Eddy (69) de un estudio de pacientes con mola hidatidi-­

forme complicada con toxemia, ya que indican que la presencia de 

Lox~1n.id tm ~titas pacientes puede considerarse un tactor de riesgo 

independiente, para la enfermedad trofoblástica persistente. 

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL METASTASICA DE BAJO .. 

RIESGO: 

Se ha considerado de buén pronóstico en relación a la respue~ 

ta a la quimioterapia. Se consideran de mal pronó8tico diversos -

criterios como son las metástasis hepáticas, intestinales y cere­

brales o el antecedente previo de embarazo a término y títulos de 

hCG en orina de 100,000 mUJ o más de 40,000mUI en suero (67,99). 
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Así, existen diversos criterios en base a la siguiente clasific~ 

ción (tabla IV) .fnOl 
TABLA IV CLASIFICACION CLINICA DEL TUMOR TROF. GESTACIONAL 

NO HETASTASICO 
METASTASICO 

DE BAJO RIESOOI 

1. hCG en orina,-100,000UI/24 hs ó -40,00<MVI/ml de suero 

2. Sintanas presentes durante menos de cuatro rreses 
3. No hay metástasis cerebrales ni hepáticas 

4. No se ha efectuado qu.!mioternpia previa 

s. El embarazo no culmina en parto a término (rrola, ectópico o aborto) 

DE ALTO RIESQJ: 

1. b:G en orina, +100,000UI/24 Hs ó +40,000 niJI/ml de suero 

2. Síntanas presentes durant:emás de 4 meses. 
3. Metástasis cerebrales o hepáticas 

4. Fracaso previo de la quimioterapia 

s. Elrbarazo previo a término. 

rnicialmente Bagshawe creo un sistema de puntuacion basado -

fAr.tnr~R pron6sticos para pacientes con enf. trofoblástica ges 

tacional metastásica. Estos criterios fueron tomados por la OMS -

(59,65,67) y se describen a continuación. (tabla V). 

TABLA V 

SISTEMA DE PUNTUl\CION BASADO EN FACTORES PRONOSTICOS ( ETG MF.l'l\STllSICI\) 
p u N T u A e I O N 

Fl'CKW'l'S Pl'fN)5'l'T~ o 1 2 4 

Eklad en años -39 +39 

Embarazo previo 1-hla Hidat. Aborto A ténnino 
Intervalo entre el final del emb. 
previo e inicio de quimiot.(neses} -4 4-6 7-12 +12 

hCG (UI/L) -103 103-104 104-105 +105 

Gru(Xl AOO (mujerXvarón) O X A B 
11 X O l\B 

'I\mDr de mayor dimensión incluido 
el uterino (cm) 3-5 cm +5 cm 

Sitios de rrctástasis Bazo,Riñon Hígado S.dig. Cerebro 

lt>. de rrctástasis identificadas 1-4 4-8 +8 

Quimioterapia previa 1 fánnaco +2 fánnacos 



72 

f)l base a este sistema., la puntuación menor de 4 puntos se considera caro 

de bajo riesgo: puntuación de 5-7 riesgo intemedio; y más de 8 riesgo alto. 

La crítica al anterior sistema es que incluye casos no meta.§. 

tásicos los cuáles pueden curar con evacuación de la mola o HTA y 

por tanto rara vez serán metastásicos. 
ENFERMEDAD TRDFOBLASTICA GESTACIONAL METASTASICA DE ALTO 

RIESGO. 

Los criterios para clasificar la ETG metastásica como de alto 

riesgo se indican an la tabla IV y los factores pronósticos en la 

tabla V (59,65,67,89). 

Es de tomar en cuenta, que los criterios de la OMS basados -

en los originalmente descritog por Bagshawe para valorar el riengo 

en estas pacientes fueron modificados posteriormente por Goldstein 

y Berkowitz, ya que ellos no consideraron dentro de su grupo del 

Centro para Enfermedades Trofoblásticas de Inglaterra el grupo 

sanguineo de las parejas, lo cuál sin embargo no ha sido aceptado 

por la mayoria de los autores. 

T<:"ru:"'mni:; '!11P tomar en cuenta que después del embarazo molar -

cualquier proliferación del trofoblasto suele constituir un ríe~ 

go de cor iocarcinoma, y actualmente se toma en consideración la 

presencia del tumor trofoblástico del sitio placentario, que ha -

sido descrito en lns do~ últimas décadas (8,22). Este tumor es más 

frecuente después de embarazos no molares aunque puede ocurrir 

postéricr ~ c~~c tipo de g~st~riñn. Hay que tener en cuenta que -

este tumor es refractario a la quimioterapia por lo que se utili­

za tratamiento quirúrgico (HTA) y quimioterapia combinada. 

La importancia de los factores pronósticos de la OMS se basa 

en la duración posterior de la terapeutica quimioterápica. Así en 

pacientes con puntuación de 6-8 se debe proseguir la quimioterapia 

durante to semanas posterior a la negativización de los títulos de 

hCG: y en las que excede de 8 puntos la quimioterapia debe de pr~ 

seguir por lo menos 12 semanas más. 
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SEGUIMIENTO 

La ETG no termina con el tratamiento realizado a la paciente, 

sea quirúrgico o quimioterápico. Es necesario el seguimiento de -

la~ pe.cie~tc~ ~cr :.:.:l tiawpv J.c::i..t:Lm.inaüo que puede ser hasta por -

dos años para detectar persistencia de la enfermedad o metástasis 

de la misma. 

Posterior a la evacuación de la mola hidatidiforme (86) du-­

rante la primera semana se realiza BIOMETRII\ HEMATICA, QUIMICA 

SANGUINEA,PRUEBAS DE TENDENCIA HEMORRAGICA, PRUEBAS DE FUNCIONA-­

MIENTO HEPATICO, EXAMEN GENERAL DE ORINA, TITULO DE hCG EN ORINA 

DE 24 HORAS Y EN SUERO, TELE DE TORAX, USG PELVTCO V HEPATICO. Si 

los exámenes no muestran datos de persistencia tumoral la paciente 

debe de acudir cada 15 dias por el siguiente mes realizándose nug 

vo título de hCG en suero y orina, exploración ginecológica y en 

caso de no datos de persistencia de la ETG se indicará en la si-­

guiente quincena un método anticonceptivo. 

Durante los siguientes 3 meses la consulta será mensual. Los 

_,.iyu.it!uL~s ii u~!jes ias consultas serán trimestrales (completándose 

hasta este momento l año de seguimiento) y se realizarán los si-­

guientes estudios: hCG en suero y orina, exploración ginecológica, 

citología vaginal, BH, QS, EGO, PTH, PFH Y TELE DE TORAX. Si todo 

está normal, se citará cada 6 meses durante el siguiente año hasta 

completar los dos años de seguimiento, realizándose en cada consul 

ta los estudios antes citados. Si después de 2 años teda está noL 

mal se dará de a 1 ta a la paciente y si el 1~1. lo desea se -­

permitirá una nueva gestación suspcndiéndo la anticoncepción con 

indicación de acudir cuándo se p~esentc retraso menstrual. 

Flam y Lundstrom (24) en Suecia recomiendan la realización -

de múltiples LUis para el seguimiento de pacientes con mola hida­

tidiforrne. su objetivo es tener el diagnóstico histooatolóqi~o -

de ETG maligna tempranamente lo cuá~ como concluyó el mis--
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mo autor no es un mPtodo adecuado y en ocaciones aún con ente m~­

nejo no se detectan todos los casos de malignidad. 

Soper y Hammond {91) recomiendan que las pacientes con mola 

hidatidiformc ac somotan .c'l medic:ionP~ rlP hr~ Apl:~s !' de~:.:-'..!~e de -

la evacuación de la misma para tener títulos de referencia. Se -­

realiza detección de metástasis mediante tele de tórax, expl~ra-­

ción física y vigilancia de títulos de hCG a intervalos de 1-2 s~ 

manas. Se debe de realizar exploración física cada 2-4 semanas en 

tanto estén elevados los titulas de hCG. Si los t1tulos de hCG -

hacen una meseta se repite la tele de tórax. Se indica quimioter~ 

pia en caso de que aparezcan cualquiera de los siguientes fenóme­

nos 1) Elevación del título de hCG: 2) Presencia de una meseta en 

los tltulos de hCG durante 3 mxliciones semanales consecutivas: 3} 

Aparición de metástasis ó;Pruebas histológicas de coriocarcinoma 

o de mola invasora. 

Actualn.~ntc se están buscándo esquemas de seguimiento que -­

permitan que éste se realice por un periodo menor de tiempo lo -

una gestación, lo que es conveniente cuándo se trata de pacientes 

en el límite de su edad reproductiva, o que estándo en edad fértil 

adecuaUa, tienen el antecedente de infertilidad. En este tipo de 

pücicntes se permitirá la gestación en un lapso de 6 meses, siempre 

y cuándo los 3 últimos títulos de la fracción beta de la hCG sean 

negati'.•c:: ccn intcr'w"."llc de 1 mes ent1·e cnU:n uun üe ellas. 



75 
ANTICONCEPCION 

Existen estudios que tratan de explicar la relación entre lu 

ETG y el antecedente de anticoncepción. Así mismo, se han valora­

do los efectos de loa anticonceptivos posterior a una gestación -

molar. 

ürintun y ...:.u.lo \i:i) 1::11 u11 cbluülu Ut" 1,,;abub y cunt.1olea ~11cu!!. 

traron que la utilización de hormonales orales por un per{odo dP 

más de 4 años 

mayor para 

se correlacionó con una frecuencia 2.6 veces 

la gestaci6n molar que pacientes que utilizan dura~ 

te un tiempo menor el método o no lo utilizaron: en su estt1.dio 

los datos no fueron estad!sticamente significativos. Así mismo no 

encontró ninguna correlación con la utilización del DIU. 

Messerli y cols (G4) reportan que ninquno de los métodos evª 

luados como fueron 1 el coitus interruptus, el preservativo, 1~1s 

hormonales orales, el DIU y la vasectomia se correlacionan con 

la ETG. Ahora bién, sólo encuentra una mayor frecuencia de ETG en 

pacientes que utilizaban la abstinencia periódica ( 1 O. 7%) que en 

las que no la utilizaron (4.6%J. 

Ahora bién, hay un estudio amplio de Honoré (37) que buscó -

la asociación entre la utilización del DIU y la aparición de ETG. 

De su serie de 135 pacientes d(!ntro de los que sr:> encucntrun 40 -

molas completas y 95 molas parciales en las cuáles en ninguna ha­

bía el antecedente de la utilización de DIU el autor lo explica -

en base a lo siguiente: 1) La promoción de la destrucción selecti 

va de cigotos anormales en caso de que hubiera fertilización en -

pacientes que utilizan DTU. 2) Incapacidad del espermatozoide pa­

ra llegar al sitio de fertilización. 3) El DIU previene el paso -

de múltiples espermatozoides, lo que evita la triploidia. Así, la 

falla anticonceptiva del DIU rara vez se complicará con una gest~ 

ción molar, con lo que el autor concluye que el OIU evita select! 

vamente el desarrollo de gestación molar. 

Ayala y cols (4) reportan un caso de mola hidatidiforme que 

denominó ''ex novo'' que apareció en una paciente al a~o de scgui--
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miento post-evacuación de una mola y la cuál estuvo utilizándo el 

DIU como método anticonceptivo y que tenía titules negativos de -

hCG desde los 4 meses post-evacuación y tratamiento con metotrexate. 

En cuanto a pacientes que tuvieron una gestación molar Morrow 

(66), Walss (106), Brinton (15), Pérez Alvarado (79), Fernández -

(22) y Mcsserli (64) recomiendan la utilización de anticoncepti-­

vos hormonales orales. 

Bagshnwe y cols (6) fueron de los primeros que sugirieron que 

la contracepción oral con estrógenos y progestágenos entre la ev~ 

cuaci6n de la mola y la normalización de los valores de hCG incr~ 

mcn~~b~n el ric~go de que se requiriere quimioterapia, lo que ca~ 
so controversias. Sin embargo, estudios subsecuentes de grandes 

series pudieron comprobar que los contraceptivos orales no -­

influyen en la necesidad de administrar quimioterapia, sugiriéndo 

sólo un efecto de estrógenos relacionado con la dosis. 

Morrow y cols (66) reportan que la utilización de contracep­

tivos orales que contienen 50ug de rncstranol y 1 rng de noretindrQ 

na durante el período posterior a la evacuación de la mola no se 

correlaciona con una curva anormal de regresión de los títulos de 

hCG. Así mismo los preparados que contienen menos de SOug de es­

trógcnos (ctinilcstradiol y mcstranol) no incrementan el riesgo -

de invasión o de necesidad de quimioterapia; sin embargo, ellos -

encontraron qre hubo pacientes que utilizaron hormonales orales y 

desarrollaron invasion trofoblástic~ pero que utilizaban dosis de 

cstrógenos mayores de SOug; la conclusión de ellos es que la uti­

lización de dosis mínimas de estrógenos no tiene ningún riesgo, 

y la contracepción hormonal oral es el método ideal en estas pa-­

cicntes. 
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OBJETIVO DE LA TESÍS 

CONOCER LA INCIDENCIA, LOS FACTORES 

DE RIESGO ASOCIADOS Y EL ESTADO AC-

TUAL DE LA ENFERMEDAD TROFOBLASTICA 

GESTACIONAL, EN PACIENTES QUE ACUDEN 

A LA CLINICA DE ENFERMEDADES DEL 'I'RQ 

FOBLASTO DEL HOSPITAL DE LA MUJER DE 

cvroom"DTft ... _ ...... __ ....... . 
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MATERIAL Y METODOS 

Se efectuó un estudio retrospectivo, longitudinal, de tipo 

descriptivo. de pacientes que presentaron·enfermeda<l trofoblÁstica 

gestacional y que acudieron al HOSPITAL DE LA MUJER DE LA SECRET~ 

RIA DE SALUD EN EL D.F. EN EL PERIODO COMPRENDIDO OEL 1° de febr~ 

ro de 1988 al 31 de enero de 1991. 

En total se estudiaron 127 pacientes a las cuáles se les re~ 

lizó diagnóstico histopatológico de enfermedad trofoblástica ges­

tacional. Las variables estudiadas e~ todas las pacientes fueron 

las siguientes: 

Edad, estado civil, ocupación, nivel socioeconómico, escola­

ridad, lugar de or!gen y de residencia, antecedentes de toxiccmanías. 

Dentro de los antecedentes Gineco-Obstétricos se incluyer0n: 

la edad de la menarca, edad de inicio de vida sexual, el número -

de embarazos, la resolución de los mismos, el antecedente de anti 

conceptivos utilizados, así como la edad gestacional la momento -

i:l~ ~'-' i.!1']'!'~~'=' ~l ht:'Qpit-A_1. e;,,. invpc:i;f"ilJA l.i:. c:i;int-nm-"t-nlngí-" ñP lñ -

paciente durante el embarazo (neurovegetosis, sangrado transvag! 

nal, dolor, etc), presencia de toxemia; datos que se correlacion~ 

ron a la exploración física. Dentro de la exploración, se tuvo e~ 

pecial consideración a la altura del fondo uterino, presencia de 

quistes tecaluteínicos, histerometria, implantes. En todas se re~ 

lizaron estudia~ de laboratorio: Bicrnctría hcm¿tic~, quimic~ ~~~-

guinea, grupo sanguíneo y Rh, gonadotropina coriónica humana en 

orina de ·24 Hs, así como la fracción ·bet~· de la misma en suero 

en algunos casos. En la mayoría de las pacientes se realizó prue­

bas de función hepática y de tendencia hemorrágica y estudios de 

gabinete como tele de tórax y ultrasonografía pélvica y abdaninal. 

Por último, se realiza un análsis de los diferentes métodos 

de tratamiento, como són: el Legrado Uterino Instrumental (LUI}, 

Aspiraci6n+LU1, Histcrectomia y/o Quimioterapia. se concluye con 

un análsis del seguimiento de las pacientes. 
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Del 1° de febrero de 1988 ~l 31 de enero de 1991 hubo en el 

Hospital de la Mujer de la Secretaria de Salud un totnl de 48,193 

.::yr..-:;.~o:; ~==~6~:-ic~.:-~, ··•··portánGonc en -:!ste l t-tp~o un toe.al de 127 

embarazos molares, teniéndose una rol ación mola/embn r<1zos de 1 /379., 

o sea, una incidencia de 2.63X1,000 embarazos. Asimismo, en este 

lapso de tiempo hubo un total de 5,383 abortos, teniéndose una r,2_ 

lación mola/aborto de 1/42 que corresponde a una incidencia de 

23.SXl,OOO abortos. 

Del total de pacientes con Enfermedad 1'rofobl.:ística Gestaci2_ 

nal (ETG) en la gráfica No. 1 se expone la f rccucncia para cnda 

uno de los tipos de la enfermedad. Asi, De presenta ur1d frt~U~ncin 

de 1 coriocarcinoma por cada 8,032 embarazos, correspondi'endo a 

1/21 embarazos molares. Dentro de la presente cñsu.fstica, se pre-

sentó un solo caso de , mola invasora. Es importante tener 

en cuenta, que algunas de las pacientes con coriocarcinoma fueron 

referidas a la Institución por haberse diagnosticado trahospit~ 

t-OLI\ ca-1PLE:l'f\ 
11 l·'OLA rmcr,\L 
ID K>U\ INVASORA 
IV CX>RIOCJ\RCI~ 

GRAFIC/\. No. 1. l;>recucncia de ln Enfermedad •rrofoblcística Ge.:? 

tacional en el Hospital de la Mujer de la s.s. 



80 

EDAD. 

Se atendieron pacientes con un rango de edad de 14-47 años, 

teniéndose un promedio de edad de 24 • .2 años. En la tabla t.:o. I se 

describe la frecuencia para cnda uno de los grupos de edad. 

TABLA No. I 

EDAD P/,l:l~N'l'hti C'Cñ.CI:t~T:~.::r: 

- 15 ANOS 2.4 

16-20 45 35.4 

21-30 58 45.7 % 

31-40 16 12. 6 

41 ó + 3.9 % 

1'0TAL 127 100. o i 

ESTADO CIVIL. 

De las pacientes atendidas 9.4i eran solteras, 52% casadas y 

el restante 38.6% vivian en unión libre. 

OCUPACION. 
El 81.1% de las pacientes se dedicaban a labores propias del 

hogar sin remuneración económica. Del restante porcentaje el 10.2% 

tenía empleo en labores domósticas, el 4.7\ a nivel t'cnico, el -

1.6% de tipo profesional y en 2.4% de los casos no se especificó. 

NIVEL SOCIO-ECONOMICO. 

f·{l m;iynr p.'lrte de las p.;icientcs, el 79.Si provienen de nivel 

socio-económico bajo, el 13.4% de nivel socio-económico medio y -

el 7.1 ~de nivel alto. 

LUGAR DE ORIGEN Y DE RESIDENCIA. 

La mayor parte de las pacientes tuvieron como lugnr de ori-­

gen y de residcncinmcl 0.1" (61.4'! y 81.9'! respectivamente). ptovc 
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nÍan del Estado de México 14.2 y 30.7% respectivamente, siendo de 

otras partes del pais e-1 44.1 y 1.9% respectivamente. La mayor 

parte de las pacientes provenian de los estados cercanos al D.F 

como son Hidalgo, Puebla, Oaxaca y Veracrúz. 

ESCOLARIDAD. 

En la Tabla No. II se analiza el nivel educativo de las pacien_ 

tes atendidas. 

TABLA No. II 

iEDUCACIDN PACIENTES PORCENTAJE 

~NALFABETAS 9 7.2 % 

!PRIMARIA INCOMP. 31 24.4 '!; 

~RIMARIA COMPLETA 34 26.8 % 

!SECUNDARIA 45 35.4 % 

!PREPARATORIA 4 3. 1 % 

PROFESIONAL 4 3. 1 % 

TOTAL 127 100.0 % 

TOXICOH/\NI/\S. 

Sin antecednete de utilización de sustancias tóxicas en el -

81.9% de los casos. Antecedente de alcoholismo en 3.1% de las pa­

cientes y tabaquismo en 15.0t. 

ANTECEDENTES GINECO-OBSTETRICOS: 

Se investigó la edad de la menarca y de inicio de vida sexual-­

mente activa reportándose los resultados en las tablas III y IV. 

En cuanto a la edad de la mcnarca la paciente cnn menor edad 

tenía 7 años y la mayor 16 años. Ahora bién, respecto al inicio 

de vida sexual activa 1 la paciente que más tempranamente la inició 

rué a los 13 años (2 pacientes) y la más tardfa a los 28. La 

edad promedio de menarca fué de 13.08 años y de inicio de vida 

sexual activa fué de 17.8 años. 
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TABLA III. EDAD DE LA MENARCA. 

EDAD Pl'CIENTES PORCENTAJE 

- 9 AÑOS 5 3.9 % 

9-11 AÑOS 28 22.1 % 

12-14 ANUS 71 55.9 % 

15-lR ANOS 23 18.1 % 

TOTAL: n.1 100.0 % 

TABLA IV 

INICIO DE VIDA SEXUAL 

EDAD PACIENTES PORCENTAJE 

12-16 ANOS 40 31. 5 % 

17-21 AÑOS 72 56.7 ' 
22-26 AÑOS 14 11. o % 

n + .>.n~ 1 o.a % 

TOTAL: 127 100.0 % 

En cuanto al número de embarazos el 37 .8% de las pacientes 

eran primjgrávidas el 13.4% secundiqestas y el 48.8% multi'J~At:R.R 

El 18.9% de las pacientes tenían antecedente de aborto anterior; 

el 10.2\ antecedente de gestación molar previa,teniéndose el an­

tecedente de embarazo de término en 45.7% y embarazo ectópico -
en 17.6%. 

MOLA DE REPETICION: 

Como ya se señaló, el 10.2\ de las pacientes tenían 

antecedente de embarazo molar por diagnóstico histopatológico en 

gestaciones previas correspondiendo a una frecuencia de 1/9 emba­

razos molares. De estas pacientes hubo una con antecedente de 4 

gestaciones molares y 3 pacientes con antecedente de 3 gestaciones 

molares. 
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EDAD GESTACIONAL. 

Al momento de ingreso a la rnstitución~la edad gestacional -

promedio fué de 17.4 semanas con un rango de 7-30 semanas. En ló 

TABLA V se describe el porcentaje de paciehtes de acuerdo a la 

c~ad gcstacional de ingreAo. 

TABLA V. EDAD GESTACIONAL 

SEMANAS PACIENTES PORCENTAJE 

- 11 16 12. 6 % 

12-15 36 28. 3 % 

16-20 34 25. 0 i 

21-25 17 13. 4 % 

26-30 13 1o.2 % 

31 + 1 1.6 % 

SE DESCONOCE 9 7. 1 % 

TOTAL: 127 100 .o~ 

Al inqreso de la paciente se realizó el diagnósticode geSta­

ción molar en el 52% de los casos. En 7.1% de los casos el diag-­

nóstico fué de Huevo Muerto y Retenido (H"1R), en 22% de amenaza -

de aborto, en 3.9* de coriocarcinoma, en 1.6% de óbito y en el 

e. 7% otro tipo de diagnósticos como tumoracion!"!S abdominales. 

CUADRO CLINICO. 

A continuación se presenta la sintomatologia y los datos en­

contrados a la exploración fÍsica. En el 92.2% se presentó sinto­

matología neurovegetativa reportándose en 26% de las pacientes -

hiperemesis gravidica. En el JO% de los casos se presentó dolor -

de tipo cólico en abdomen. 
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Se encontró datos de toxemia gravídica en 4.7% de las pacie~ 

tcc, ~icndo sev~ra en 5 de 6 de las pacientes. 

Sangrado transvaginal se presentó en el 84.3% de los casos. 

Se encontró presencia de quistes teca-luteínicos en26% de las 

p.fto:-iientc~, ::.::: :;c. en.:.u11LLaron en tiJ.H't' y nó se reportó en el 10.2% 

de los casos. 

En la Tabla VI se presenta la correlación entre la altura de 

el fondo uterino/semana de gestación. 

TABLA VI. 

CORRELACION FONDO UTERINO/SEMANAS DE GESTACION 

PACIENTES LJORCENTAJE 

MAYOR 70 55.1 % 

MENOR 17 13.4 % 

CORRESPONDE 33 26.0 % 

SE DESCONOCE 7 5.5 % 

TOTAL. 127 100.0 % 

--

ULTRASONIDO. 

Se realizó reporte ultras?nográfico de Mola hidatidiforme 

completa en 57.5% de los casos, de mola hidatidiforme parcial en 

4.7% de los casos, de aborto incompleto en 9.4%, de HMR en J.,a, 
no realizándose el estudio en 25.2% de las pacientes. 

TELE DE TORAX. 

El reporte fuó normal en 54.3% de los casos, reportándose -­

anormal en 5 pacientes (3.9% de las pacientes), siendo el reporte 

en 2 casos de metástasis pulmonares de coriocarcinoma y en los 

ct:Ios3incremento de la trama bronCopulmonar. No se reportó en 41.8% 

de las pacientes. 
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TRATAMIENTO. 

En la gráfica No. 2 se indica el trAtamiento instituido a lRs 

pacientes. En cerca del 90\ de las pacientes se realizó Legrado 

Uterino Instrumental (LUI) y Aspiración uterina+LUI 

L.U.I. 

II ASPIRACION+LUI 

III HISTERECTOMIA 
TOTAL ABDOMINAL 

IV QUIMIOTERAPIA 

V NINGUNO 

II 

41.7% 

GRAF,ICA No. 2. TRATAMIENTO INSTITUIDO. 

En los casos en los cuales se realizó solamente LUI, esto se 

debió a que ya gran parte del tejido molar se había expulsado ~s­

pontaneamente, o bién el tamaño del Útero no era excesivo en el m~ 

mento de la evacuación. En 41.7% de las pacientes se realizó aspi 
ración uterina+LUI que es el tratamiento de elección. 
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A las pacientes en las cuáles se les realizó histerectomia -

total abdominal (HTA), fueron pacientes con paridad satisfecha y 

las cuáles tenían una edad superior a los 37 años. De las 7 pacien, 

tes, en 3 de ellas la histerectomia se realizó con la mola in si­

tu. 

Las pacientes que recibieron quimioterapia, recibieron 4 e! 

eles con doble aqente· de metotrexate/actinomicina D(dactinomicina) 

y terapia d? rescatea:nácido fálico. Los ciclos fueron de 5 dias de -

tratamiento con intervalos de descanso de una semana. 

Una de las pacientes, la cuál tenía diagnóstico de coriocar­

cinoma no recibió ningún tratamiento ya que la pa~iente era dere­

chohabiente de otra institución a la cuál fué trasladada.' 

DIAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO: 

De las ·¡ 27 pacientes estudiadas, en 112 ( 88 .. 2%) el estudio 

de histopatología reveló Mola hidatidiforme completa, en 8 pacien 

tes (6.3%) mola hidatidiforme parcial,siendo un total de molas hi 

datidiformes de 94. 5%. Sólo hubo un ri::.pn!*t:~ d-.:? 1 c.::.::::o d~ mula --

invasora 

gráfica No. 3. 

(0 .. 8%) y 6 casos de coriocarcinoma (4.7%). Ver la 

GRAFICA No. 3. 

DlAGNOSTICO HISTOPATOLOGICO 

88.2% 

I MJLA CG!PLEll'A 
II MJLA PARCIAL 
m MJLA INVASORA 
IV CORICJCll.RCINC"IA 
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La edad de las pacientes con diagnóstico de coriocarcinoma -

fué de 1 paciente de 20 años, p.:icientes de 23, 1 de 36 y 
otra de 39 años. 

GRUPO SANGUINEO Y FACTOR Rh. 

En el 59% de las pacientes el grupo sanguineo y factor Rh fué 
"O" POSITIVO. En 1 L.8% "A" POSITIVO, en 6.3% "B" POSITIVO, en 0.8\ 

"AB" POSITIVO, en 1.6% fué "A" NEGATIVO y en 0.8\ "0 11 NEGATIVO. -

En 19.7% de las pacientes no se especificó el grupo y Rh. 

En las tablas VII y VIII se describen los resultados de la -

hemoglobina y niveles de leucocitos al ingreso. 

TABLA VII. NIVELES DE HEMOGLOBINA. 

NIVEL PACIENTES PORCENTAJE 

- 109/l OOml. 41 32.3% 

+ 109/lOOml 79 62,:;t 

no realizado 7 5.5 
'1' '!'AL 1 u ' ' 

•nn no 

TABLA VIII. LEUCOCITOS EN SANGRE. 

NIVEL PACIENTES PORCENTAJE 

-10,000/lOOml 86 67. 7 % 

+10,000/lOOml 34 26. 8 i 

NO REALIZADO 7 5. 5 i 

TOTAL 127 100.0% 

En las tablas IX y X se describen los resultados de las PRU~ 

BAS DE TENDENCIA HEMORRAGICA Y LAS DE FUNCIONAMIENTO HEPATICO. 
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TADI,A IX. PRUEDAS DE TENDENCIA HEMORRAGICA. 

RESULTADO PACIENTES PORCENTAJE 

NORMAL 81 63.8 % 

ALTERADO 3.9• 

INº REALIZADO 41 32.3% 

127 100 Oj TOTAI. 

TABLA X. PRUEBAS DE FUNCION HEPATICA. 

RESULTADO PACIENTES PORCENTAJE 

NORMAL 53 41.8% 

ALTERADO 6 4.7% 

NO REAL! ZAOO 68 53 5% 
TOTAL 127 100.0% 

GONADOTROPINA CORIONICA HUMANA EN OPINA DE 24 HORAS: 

En la mayor parte de las pacientes se realizó titulación de 

la hormona, los cuáles se describen en la tabla XI. 

TABLA XI. NIVELES DE hCG EN ORINA DE 24 HS. 

RBSUL'l'ADO PACIENTES PORCENTAJE 

NEGA'rIVO 14 11. 1 % 

+1,000/-10,000 17 13. 4% 

+10,000/-25,000 13 10.2% 

+25,000/-50,000 6 4.7• 

+50,000/-100,000 12 9.2% 

+100,000/-250,000 18 14. 2 % 

+250,000/-500,000 21 16. 5 % 

+500,000 13 10.2% 

Nn n .. n'"'RTADO 1 3 10. 2% 

-~-·· 1?7 1 nn no. 

La fracción beta de la hCG se realizó sólo en 11.2% de las 

pacientes, no encontrándose diferencias con sus niveles en orina 

en los CilSOS en que se realizó. 
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En los anteriores resultados, es de llamar la atención que -

las pacientes con coriocarcinoma, presentaron niveles de hCG por 

abajo de 100,000 UIJLt. en todos los casos. 

CONTROL DE LA FERTILIDAD PREVIO V POSTERIOR A r .. z., GES'!'1'.CICt-:. 

üe las 1~7 pacientes atendidas 77 (60.6%) no estaban utili­

zándo ningún método. 22 (17.4•), recibieron hormonales orales, 5 

(3.9%) tenían DIU, 5 (3.9%) utilizaban otros métodos como preser­

vativos, ovulas, etc. y en 18 (14.Z\) no se especificó método ut! 

lizado. 

Posterior a la evacuación molar el método utilizado fué en -

la mayor parte de las pacientes la aplicación de un DIU y en pa-­

cientes con paridad s.otisfecha se programaron para oclusión tuba­

ria bilateral. 

SEGUIMIENTO. 

En la tabla XII se describe el resultado del control de 

las pacientes con ENFERMEDAD TROFOBLASTTC'A t:;EST!'.c:rc:;AL, ~ncontra.!1 

óose algunas· terminándo actualmente su seguimiento. 

TABLA XII. SEGUIMIENTO." RESULTADOS. 

RESULTADOS PACIENTES PORCF.NTAJE 

ALTA 89 70. 1 ' 
PERSISTENCIA 8 6. 3 i 

~;o ACüDI t!:l<ON 30 23. 6 ' 
TOTAL 127 100. 0% 



90 

DISCUSION Y COMENTARIOS 

La incidencia de la ETG en relación con los egresos obstétr! 

cos se ha mantenido constante en nuestra Institución de acuerdo a 

reportes previos (79,106); variando la incidencia en relaci6n a 

ctro.s hubµ.itales del. pa1s ( l: 144 en Puebla y de 1: 681 en Torreón). 

Se encuentra también una correlación en cuanto a la incidencia de 

molas en relación al número de abortos en nuestro estudio (1;42) 

en comparación con el reporte de Pérez A. y cola. en 1984 (1:40), 

teniendose variaciones muy importantes en relación a otros .t'epor­

tes nacionales y del extranjero (13,19,26,106). En el presente -­

trabajo llama la atención el incremento en la incidenc.ia de coriQ. 

carcinoma, que fué de 1:8,000 embarazos en nuestro estudio, que -

es muy superior a lo anteriormente reportado (f :11,343 en 1982 y 

de 1:12,410 en 1984)(79). 

La edad de presentación de la enfermedad corresponde a la 

edad reproductiva de la mujer, siendo mucho más frecuente en la -

tercera década de la vida, correspondiéndo a este grupo el 58% de 

nuestras pacientes. La edad promedio fué de 24.2 años que es inf~ 

rior ~l reportado en 1984 en nuestra Institución que fué de 26.4 

años. Contrastan estos datos con los reportados por diversos aut~ 

res, que indican que las mujeres que se embarazan antes de los 20 

años, o después de los 40 tienen una mayor posibilidad de desac:cl.br 

ETG, lo que no se refleja en nuestro estudio ya que la mayor parte 

de las mujeres que se embarazan de nuestra población lo h~cen en 

la tercera década de la vida. 

El 61. 4% de nuestras pacientes eran originarid:'i y residentes 

del DF, lo que tuvo un incremento en relación a reportes previos 

que era del 40% {79). Los casos que se presentaron en provincia -

eran de estados cercanos al DF. No se cuenta con estudios region~ 

les a nivel nacional, para valorar la magnitud de la enfermedad. 

La ETG continúa siendo una enfermedad presente en la pobla-­

ción más desprotegida ya que el 80% de los casos provienen de un 



nivel socio-económico bajo. El 50! de las pacientes tienen sólo 

educaci6n primaria, la mayor parte de los casos incompleta. 
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En cuanto al patrón reproductivo, la edad de la mcnarca en -

prow-?dio f1.1~ ,Jµ 13 Añ0~ y ~i inirin <liP vi<lñ RPllfHñ1 nt:!tivn fué de 

18 años de edad lo que· está en relación con la población en gen~ 
ral. Así mismo, se corrobora lo expuesto por reportes previos (64, 

70,79,106) en relación a que la moJa hidntidiforme se presenta más 

frecuentemente en pacientes primigestas y en pacientes con más de 

3 embarazos (38 y 49% respectivamente en nuestra casuística). En 

19% de los casos se tenía el antecedente de abortos previos lo 

cuál a consideración de algunos autores, es un factor que incre-­

menta el riesgo de gestación molar. presentádose un riesgo mucho 

mayor cuándo el antecedente fué de embarazo molar. 

{10.2% de nuestros casos) (6,13,64,91), Así la incidencia de mola 

hidatidiforme de repetición fué de 1/9 embarazos molares que varió 

importantemente con el reporte previo de Pérez Alv~rado (1/20)(79) 

La edad gestacional promedio fué de 17.4 semanas, siendo en-

60% de los casos. 

Del cuadro clínico, se presentaron síntomas indistinguibles 

de una gestación normal en cerca del eo\ de las pacientes. Sin e~ 

bargo, es importante tener en cuenta que en el 26% de las pacien­

tes se presentó hiperemésis gravídica, que en la mayor parte de 

los·casos fué el mocivo de consulta. Así mismo, la coxemia graví­

dica aunque se presentó en el 4.7\ de los casos, tiene la particu 

laridad en ~stos, de ser un dato diagnóstico importante, ya­

que la toxemia aparece después de la semana 24 de gestación, sie~ 

do la excepción precisamente los casos de ETG en los cuáles pue­

de aparecer en etapas muy tempranas. (10,20,57). 

El sangrado transvaginal se presentó en nuestras pacientes 

en el 84% de los casos siendo superior a lo reportado {79,10,106). 
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En 55% de las pacientes con ETG se presenta crecimiento uter! 

no mayor de lo ~operado para la cd~d gc~t~cional, siendo menor 
el crecimiento en 13.4% de nuestras pacientes. Este último dato, 

que ya ha sido descrito por algunos autores, se ha relacionado con 

.a.a p.L.::c.¿ncia .1~ rn.:;lü.:; p.::.::-=i.::.lc:::, l~ :::~.d.! 1 ne.' p'.!do ~er i:-t:unproh;¡¡ilo 

en nuestro estudio. 

El ultrasonido se realizó sólo en 95 pacientes (74.8%), repQ!: 

tándose en 57.5% del total de pacientes (73 pacientes), el diagnó~ 

tico de mola hidatidiforme (77.8% de los casos en los que se rea­
lizó ultrasonografía). Esto demuestra lo ya publicado en relación 

a la gran sensibilidad del estudio. 

Respecto al tratamiento, el de elección en los casos de mola 

hidatidiforme es la Aspiración Uterina + LUI, procedimiento que -

se realizó sólo en 41.7% de los casos, ya que un gran porcentaje 

de las pacientes, o nó tenían un crecimiento uterino excesivo, o 

bién, lo que era más frecuente, ya habian expulsado parte del te­

jido molar. Las pacientes con diagnóstico de coriocarcinoma requi 

rieron quimioterapia hasta por 4 ciclos con doble agente, requi--

sangrados transvaginales. Las pacientes que requirieron HTA fueron 

pacientes con paridad satisfecha y que tenían 37 o más años de -­

edad, siéndo propuesto este manejo en nuestras pacientes, por el 

m3yor riesgo de malignidad y por la frecuencia tan alta de aband~ 

no temprano al seguimiento por las condiciones socioculturales 

que caracterizan a nuestras pacientes. 

En cuanto a los estudios de laboratorio, en el 90% de las pa 

cientes se solicitó hCG en orina de 24 Hs. siéndo muy variables -

los resultados, con un porcentaje de pacientes similar para cada 

uno de los niveles de titulación de la hormona. Sin embargo, 11~ 

ma la atención que las pacientes con coriocarcinoma cursaron con 

niveles de hCG bajos (menos de 100,000 UI/Lt). 
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Se realizó titulación de fracción beta de hCG en 11.2% de 

nuestras pacientes, encontrándose una correlación importante con 

los titules de la hormona en orina. Sin embargo, ésto no puede 

ser valorado, ya que fué un porcentaje bajo de pacientes en las -

cuáles se realizaron los títulos en sangre. 

8.L J;,t • .I..~ ae las pacien-ces a su ingreso pre:;;;ent.dban dflt:.!111.ic:1. 

severa (niveles de menos de 10 g de Hb/100 ml) requiriéndose hemo­

transfusión en 31.5% de las pacientes, realizándose ésta en más 

del 80\ de los casos antes o durante el tratamiento quirúrgico. 

No se encontró correlación alguna en cuánto al método anti-­

conceptivo utilizado por las pacientes y la presencia de ETG, ya 

que incluso más del 60% de las pacientes con la cnf ermcdad nega-­

ron el estar utilizá~do antes del embarazo molar algún método an 
ticonceptivo. Así mismo, es de importancia el tomar en cuenta que 

la utilización de algún método sea hormonal o de barrera posterior 

al tratamiento, es necesario durante el seguimiento, hasta que la 

paciente es dada de alta ó, en su caso se permita la gestación. 

De las pacientes que continuaron su control en la Clínica de 

Enfermedades del Trofoblasto, el 70% se egresaron por mejoría, 

el 6.3% presentaron ETG persistente, y el 23.6% de las pacientes 

abandonaren el control antes de terminarlo. Es primordial que el 

manejo de esta patología sea multidisciplinario y una función im­

portante es la que el Servicio de Trabajo Social realice para --­

tener el control de todas las pacientes hasta el término de su -­

seguimiento, lo cuál nos proporcionará información valiosa de la 

evolución y respuesta al tratamiento, lo que se reflejará en un -

resultado satisfactorio en cuánto a la morbilidad presente en és­

ta enfermedad. 
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CONCLUSIONES 

La incidencia de la Enfermedad Trofoblástica Gestacional se 

ha mantenido constante debido a que el Hospital de la Mujer atie~ 

de a la población de más escasos recursos y de un nivel socio-cul 

tural bajo, que por tanto, sigue constituyendo una población con 

mayor riesgo de presentar la enfermedad. 

La incidencia de coriocarcinoma se incrementó en relación a 

reportes previos, explicándose lo anterior por un mayor control -

que se tiene en el seguimiento de las pacien~es en la Clínica de 

Enfermedades del Trofoblást~ lo que permite el reconocimiento te~ 

prano de cnta ncopl~zia; y, el incremento cz debido también a que 

el Hospital de la Mujer es un centro de referencia de otros Cen­

tros Hospitalarios para el tratamiento de la misma. 

Se incrementó la incidencia de la mola de repetición de 1:20 

embarazos molares a 1:9 , lo cuál nos obliga a futuro, valorar a 

las pacientes con un mayor riesgo para instituir tratamientos co~ 

plementarios y abatir estas cifras. 
En el 19% de los casos se tuvo antecedente de aborto, por lo 

cuál es importante que en toda paciente con aborto, el estudio 

histopatologico incluya diferentes cortes de los especímenes, ya 

que las molas parciales pueden confundirse con productos de abor­

to por el patrón de vellocidades normales y anormales que caract~ 

rizan a esta patología, lo cuál incluso nos llevará a detectar 

un mayor número de pacientes con mola parcial. Ahora bién,hay pa­

cientes que se realizan abortos clandestinos y las cuáles por tan 

to escaparian al diagnóstico de la enfermedad. 

El grupo de pacientes que presentan más frecuentemenCe la en 

fermedad son las primigestas y multigestas (más de 3 embarazos). 

La edad gestacional promedio al momento del diagnóstico si-­

gue siendo elevada (17.4 semanas), y el motivo es la nula respue~ 

ta de la población para acudir tempranamente a control prenatal, 
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y sólo acuden cuándo se presentan coniplicaciones durante la gest~ 

ción. Es por esto que en etapas tempranas no acuden a consulta 

prenatal ya que el cuadro clínico dd la gestación molar es indis­

tinguible de un embarazo normal. 

El dato clínico más importante en nuestras pacientes fué el 

sangrado transvaginal. Ahí: ~n ~cl~~i6n d lo anterior, una terce­

ra parte de las pacientes a su ingreso presentaban anemia severa 

lo cuál es debido al cuadro clínico presente (sangrado transvagi 

nal e hiperemesis gravídica) aunado al estado de desnutrición que 

caracteriza a nuestras pacientes. 

La ultrasonografía continúa siendo el estudio más sensible -

para el diagnóstico de la ETG. 

Lvs titulas de hCG en orina presentaron caract~ristic~~ simi 

milares para cada uno de los grupos, pero característicamente se 

encontraron títulos bajos de la hormona en los casos de coriocar­

cinoma. Los titules de la fracción beta de la hCG en suero no fu~ 

ron concluyentes por el porcentaje tan bajo de pacientes a los que 

se les realizó. 

La aspiración uterina y el LUI complementario siguen siéndo 

el tratamiento ñP ~l~cci6ü ~ü ~dcientes de menos dC J5 años con -

mola hidatidiforme. 

La Histerectomía Total Abdominal es el tratamiento de eleccion 

en mayores de 35 años de edad por el mayor riesgo de coriocarcin2 

ma que se presenta en este grupo de pacientes. 

El seguimiento debe de ser por dos años aún en pacientes a -

las que ~~ les rc~lizó l1i~~erectomia. Sin embargo, en pacientes -

que se encuentran en el límite do su etapa reproductiva o en casos 

de infertilidad, se debe de realizar un esquema de seguimiento 

por un periodo menor de tiempo (6 meses), permitiéndose la gesta­

ci6n siempre y cuándo, los 3 óltimos títulos de la fracci6n beta 

de la hCG sean negativos con un intervalo de un mes entre cada 

uno de ellos. 
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Durante el seguimiento, inicialmente se debe de utilizar un 

anticonceptivo de barrera en ambos miembros de la pareja, y post~ 

riormente se indicará el método ideal de acuerdo a edad y paridad 

de la pn~i~ntc !~e ~ay contraindicación para la utilización de 

hormonales o DIU). En pacientes con paridad satisfecha se indica­

rá un método definitivo. 

Es importante la creación en nuestro pais de un CENTRO NACIQ 

NAL DE ENFERMEDADES DEL TROFOBLASTO como los existentes en Asia, 

Europa y U.S.A. para el adecuado control epidemiológico de la en­

fermedad, lo que permita estudiar los factores de riesgo.presentes 

en los diferentes grupos de población de nuestro pais - Así mismo, 

esto ampliará el campo en la investigación básica de la ETG en 

áreas en las cuáles se presenta mayor potencial de desarrollo pa­

ra el conocimiento de la génesis de la enfermedad como son la ci­

togenética y la inmunohistoquímica. 
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