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Il. Resumen

Objetivos: Determinar la incidencia, formas clinicas, factores asociados asi como

correlacién de enfermedad molar con aborto en Hospital de la Mujer Morelia periodo 2015-2017.

Material y métodos: Se traté de un estudio de tipo cuantitativo, descriptivo, retrospectivo y
transversal, donde se aplicé un instrumento de medicién indagando sobre tipos de enfermedad
trofoblastica, factores asociados y diagnostico histopatoldgico de enfermedad molar en 48 pacientes
con ingreso por aborto en el periodo comprendido del 1 de marzo del 2015 a diciembre de 2017 en

el Hospital de la Mujer.

Resultados:  Durante el periodo de tiempo de marzo de 2015 a diciembre de 2017 se
registro una tasa de incidencia acumulada de enfermedad trofoblastica gestacional de 20.2 por cada
1000 casos de aborto, es decir el 2.0 % de las pacientes que se ingresaron con diagnostico aborto, se
confirmo por estudio histopatologico enfermedad trofoblastica gestacional durante el periodo de
tiempo. Forma clinica mas frecuente, Mola Hidatiforme Completa, los extremos de la vida mas

afectado de 15 a 20 aios, afectando mayormente primigestas.

Conclusiones: Que todos los tejidos obtenidos de embarazos del primer trimestre aborto,
enfermedad trofoblastica, embarazo ectépico deben enviarse a patologia y citar para resultado

histopatologico, seguimiento, y tratamiento.

Palabras clave: Mola Hidatiforme; Enfermedad Trofoblastica; Aborto; Neoplasia,

Metrorragia.



I1l. Abstract

Objectives: To determine the incidence, clinical forms, associated factors as well as

correlation of molar disease with abortion in Hospital de la Mujer Morelia period 2015-2017.

Materials and methods: It was a quantitative, descriptive, retrospective and cross-
sectional study, where a measurement instrument was applied, investigating types of trophoblastic
disease, associated factors and histopathological diagnosis of molar disease in 48 patients with

abortion admission in the period of 1 from March 2015 to December 2017 at the Women's Hospital

Results: During the time period from March 2015 to December 2017, an accumulated
incidence rate of gestational trophoblastic disease of 20.2 per 1000 cases of abortion was recorded,
that is, 2.0% during the period of time. The most frequent clinical form was complete hydatidiform

mole, more frequent at the extremes of life, it was associated more with primigents.

Conclusion: That all tissues obtained from pregnancies of the first trimester abortion,
trophoblastic disease, ectopic pregnancy should be sent to pathology and cited for histopathological

result, follow-up, and treatment.

Keyword: Complete Hydatiform mole ; Partial Hydatiforme Mole Trophoblast disease;

Abortion; choriocarcinoma, Metrorrhagia
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IV. Abreviaturas

ETG: Enfermedad Trofoblastica Gestacional

MH: Mola Hidatiforme

NTG: Neoplasia Trofoblastica Gestacional

MHP: Mola Hidatiforme Parcial

MHC: Mola Hidatiforme Completa

TSP: Tumor sitio placentario

HGC: Hormona gonadotropina corionica
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V. Glosario

Enfermedad Trofoblastica Gestacional

Comprende la Mola Completa y Mola Parcial las cuales se consideren enfermedades
benignas. La Neoplasia Trofoblastica Gestacional incluye Mola invasora, Coriocarcinoma y Tumor del

sitio placentario, las cuales se consideran patologias malignas.

Mola Hidatiforme Completa

Ausencia de tejido embrionario o fetal. Degeneracion hidrdpica de vellosidades coriales,
hiperplasia trofoblastica difusa con atipia difusa y marcada del trofoblasto en el sitio de implantacién

molar.

Mola Hidatiforme Parcial

Presencia de tejido embrionario o fetal. Hiperplasia trofoblastica focal, variabilidad
marcada en el tamano de las vellosidades con importante edema y cavitacion, presentando
inclusiones prominentes en el estroma trofoblastico de las vellosidades, presentando

ocasionalmente atipia focal y leve del trofoblasto en el sitio de implantacién.

Mola Persistente

Es una entidad dentro del espectro de ETG, que comprende mola invasora, coriocarcinoma,

y tumor del lecho placentario, lesién mola anterior completa o parcial.

Mola Invasiva

Es una lesion localmente invasora, que rara vez da metastasis a distancia, caracterizada por

invasion local al miometrio sin involucrar el estroma endometrial.

Coriocarcinoma

Tumor maligno del epitelio trofoblastico. Estd compuesto por sincitiotrofoblasto vy
citotrofoblasto anaplasico y células gigantes multinucleadas, que invade y puede dar metastasis a

sitios distantes.
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Tumor del Lecho placentario

Es un tumor extremadamente raro. Se origina en el sitio de implantacién de la placenta y
deriva de células del trofoblasto intermedio de la placenta, las cuales se identifican por secrecidn
de lactogeno y pequefias cantidades de fraccidn beta de hormona gonadotrofina corionica. No

contiene vellosidades coriales.
Aborto diferido

Cuando el embrién mide mas de 5mm y no presenta actividad cardiaca por mds de 3

minutos de observacion.
Aborto Incompleto
Expulsidn incompleta de restos torfoblasticos intracavitarios.
Aborto Anembrionico

Cuando se visualiza un saco gestacional de mas de 15 mm de didmetro promedio sin que

se visualice un polo embrionario o un saco de 10 mm sin que se visualice vesicula vitelina.
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VI. Introduccion

La enfermedad trofoblastica gestacional (ETG) comprende entidades anatomoclinicas que
tienen en comun el antecedente de una gestacidn pasada o presente, el originarse en el corion fetal,
ser altamente quimiosensibles y producir la HCG que sirve como marcador diagnostico, seguimiento y
curacion(24). La ETG divide en procesos benignos y malignos. La mola hidatiforme (MH) consiste en
un embarazo anormal caracterizado por degeneracion hidrépica de las vellosidades coriales vy
proliferacién trofoblastica con desarrollo embrionario anormal o ausente, mola completa cariotipo
46xx, 46 xy degeneracion hidropica (MC), y mola parcial cariotipo 69 XXY (MP) con desarrollo

embrionario, las cuales se consideran enfermedades benignas(16).

La neoplasia trofoblastica gestacional (NTG), incluye la mola invasora(Ml), coriocarcinoma,

tumor del sitio placentario (TSP), los cuales se consideran patologias malignas(24).

Las estimaciones de la incidencia de ETG varian de manera impresionante en las diversas
regiones del mundo en México es de 2.4 por cada 1000 embarazos, la incidencia de mola invasora

ocurre 1 de cada 40 embarazos molares y 1 de cada 150 000 embarazos normales (1, 16,4).

La incidencia de embarazo molar en Japdn (2.0 por 1000 embarazos) se considera cerca de
tres veces mayor que la que ocurre en Europa o América del Norte (entre 0,6 y 1,1 por 1000
embarazos (1, 4)). Las variaciones en las tasas de incidencia de embarazo molar pueden deberse en
parte a diferencias entre la notificacion de los datos basados en la poblacién y aquellos basados en los
hospitales asi como en paises en vias de desarrollo por deficiencia vitamina A, desnutricion, diferencia
entre Etnias y Raza, presentando una incidencia mayor en hispanos(25) . Se han investigado la
incidencia de la mola tanto completa como parcial en diferentes partes del mundo siendo
predominate la mola completa sobre la Parcial, asi como incrementado el riesgo de desarrollo de
NTG pacientes con antecedente de mola hidatiforme completa e hispanos (25). La enfermedad
trofoblastica se puede presentar posterior a un embarazo molar, un embarazo normal, aborto,

embarazo ectépico (15,16).

La probabilidad de desarrollar ETG, en caso mola previa 25%,aborto previo 25%, embarazo

ectopico 05%, embarazo previo 20%(15,16, 25).

La enfermedad trofoblastica gestacional clinicamente reconocida en un 75% es mola

hidatiforme completa y en un 25% mola hidatiforme parcial(1,6).
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La finalidad de este trabajo es establecer de forma oportuna protocolo de estudio de todos
los sangrados del primer trimestre (20). Diagndstico clinico (sangrado trasnvaginal, altura de fondo
uterino mayor para edad gestacional, vesiculas presentes), ultrasonografico endovaginal doppler,
bioquimico, cuantificaciéon fraccion B. hGC, anatomopatologico estandar de oro, para realizar
diagndsticos de enfermedad trofoblastica gestacional, ya que puede ser subdiagnosticada como
abortos del primer trimestre y no realizarse seguimiento posterior a evacuacion lo cual puede
ocasionar persistencias, mola invasora, NTG (6,12,19). Dado que el estudio histopatoldgico es el
estandar de oro para diagnostico definitivo se sugiere para no omitir ETG enviar todos los tejidos
abstenidos de abortos en cualquiera de sus formas clinicas a patologia, embarazos ectépicos, y citar
para resultado patologia y seguimiento con cuantificacién de hormona gonadotropina a todas las

pacientes (12,16,18).

En Irlanda al revisar todos los productos de la concepcién producidos por abortos en el
primero y segundo trimestre. Con base en una revisidn patolégica total, se encontré que la incidencia

de la mola completa y parcial era de 1: 1945 y de 1: 695 embarazos respectivamente (18).

El diagndstico de enfermedad trofoblastica gestacional se puede realizar por morfologia
ultrasonido imagen en copos de nieve o panal abeja, cuantificacion de hormona gonadotrofina
corionica humana fraccién beta, mayor para edad gestacional, histopatologia. El diagnostico
morfoldgico por ultrasonido endovaginal, en gestaciones tempranas puede ser dificultoso en
ocasiones (criterios ecograficos cambios quisticos, irregularidad o aumento de ecogenecidad del
corion y presencia de un saco gestacional elongado) estos criterios son mas patentes mientras
avanza edad gestacional, por lo que no siempre se identifican en gestaciones tempranas, necesitando
técnicas especiales que no siempre se emplean (3). Con lo que la medicidon de la B- hCG es la clave
para el apoyo diagnostico de todos los casos. El diagnostico ecografico durante el primer trimestre no
siempre es posible (40 a 60% de los casos, abortos espontaneos) por lo que se etiquetan como
gestaciones no evolutivas y el estudio histoldgico de los restos evacuados es el que da el diagnostico

de embarazo molar (18).

Anteriormente se realizaba el diagndstico de enfermedad trofoblastica gestacional durante
el segundo trimestre en relacion con la altura del fondo uterino superior a la amenorrea,

metrorragias, expulsién de vesiculas o sintomas y signos sistémicos, ahora con el advenimiento de
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ultrasonido endovaginal, en el seguimiento precoz de la gestacién y el manejo de sus complicaciones,
especialmente la metrorragia del primer trimestre, la mayoria de las gestaciones molares tanto
completas como parciales se presentan actualmente como una gestacidn interrumpida, con o sin
metrorragia(3). La imagen ecografica clasica se describe como la de una masa ecogenica con
imagenes lacunares en su interior que ocupa la cavidad uterina, en la que no se identifican
estructuras embrionarias, con un aspecto denominado en tormenta de nieve. Sin embargo, dicha
imagen es mas propia de las MHC; el diagnostico de las MHP es mas dificil, si bien se han propuesto
una serie de criterios ecograficos de sospecha: cambios quisticos, irregularidad o aumento
ecogenicidad del corion y presencia de un saco gestacional elongado (3). Ademas, estos criterios
ecograficos son mas patentes conforme avanza la edad gestacional, y no siempre estan presentes en
el primer trimestre precoz. Sin embargo, estos hallazgos son poco especificos y pueden confundirse
con los cambios ecograficos que pueden presentarse en abortos retenidos de largo tiempo de

evolucion, o con los cambios hidrépicos locales hallados ocasionalmente en las a aneuploidias.

Un estudio realizado en hospital general de Granoller, Barcelona Espafia en un grupo de
estudio retrospectivo efectuado en todos los casos de MH de primer trimestre con diagnostico
histolégico confirmado, con o sin sospecha ecografica previa, desde 1 enero de 1998 a 31 de
diciembre de 2010 en el departamento ginecologia y obstetricia. El grupo de estudio incluye
pacientes con metrorragia y dolor abdominal en urgencias que con el ETV son diagnosticadas con
sospecha de MH; las pacientes que tras realizar ecografia control se sospecha MH, pacientes con
estudio histopatolédgico de mola hidatiforme siendo diagnosticadas previamente por ultrasonido. El
grupo final incluye 59 pacientes, 49 de ellas con diagnostico final de MH, las otras 10 con diagnostico
final de aborto. Basandose en la exploracion ecografica, se realizo el diagnostico de sospecha de MH
en 49 casos, 39 de los cuales fueron confirmados histolégicamente (27 MHP y 12MHC), mientras que
en los otros 10 casos restantes el patdélogo informo restos ovulares. Durante el mismo periodo se
detectaron histolégicamente 10 casos mas (20.4%) de MH(9 MHP Y 1 MHC) que habian sido

erroneamente orientadas como abortos del primer trimestre en la exploracién ecografica(3).

Existen casos que no seran sospechados por ultrasonografia, por lo que el estudio
histoldgico de todos los abortos es muy recomendable, el diagnostico histolégico de rutina en todos
los abortos espontaneos ha generado controversia por su ineficacia en identificar causa del aborto,
gue mayoritariamente pude ser causa de una alteracion cromosémica del embrion(1,3).

Actualmente existe una tendencia a ofrecer la alternativa de conducta expectante frente a legrado
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evacuador o aspiracion manual endouterina a las pacientes de gestacién no evolutiva de pocas
semanas (tratamiento ambulatorio con prostaglandinas)(1,3,18). Con esta actitud, la mayoria de
estos casos no sigue de un estudio histoldgico. Sin embargo, la correcta deteccién de MH es de gran
importancia clinica, ya que dichas gestaciones predisponen al desarrollo de enfermedad trofoblastica
persistente, mola invasiva, coriocarcinoma o tumor del lecho placentario llegando a terminar en
algunos casos en histerectomia y afectando la vida reproductiva de la paciente, metdstasis a

distancia.

Los dos factores de riesgo asociados a enfermedad trofoblastica gestacional mas
establecidos son los extremos de la vida y haber padecido un embarazo molar previo, mola
hidatiforme completa. La edad avanzada o muy joven se correlaciona de forma consistente con altas
proporciones de mola hidatiforme completa, comparado en las mujeres de 25-35 afios, el riesgo de
una mola completa es de 1,9 veces mas alto para las mujeres en edad superior a 35 afios y menores
de 21 afos, asi como 7,5 veces de riesgo mas alto para mujeres con edad superior a 40 afios(5,25). La
existencia de una mola previa, aborto espontaneo, baja ingesta de carotenos, consanguinidad,
también se han encontrado relacionados a incidencia de enfermedad trofoblastica

gestacional(1,3,1225).

Dado que la enfermedad trofoblastica gestacional diagnosticada oportunamente puede
evitar complicaciones en su forma persistente, invasiva, coriocarcinoma ,tumor lecho placentario,
histerectomia, hemorragia obstétrica(6,19). Debe realizarse a todas las pacientes con embarazos
tempranos ultrasonido, cuantificacién de gonadotrofina corionica humana, enviar tejidos obtenidos
durante procedimientos ( aborto, ectépico, mola), a estudio histopatoldgico. Estas entidades
patolégicas ETG, NTG tratadas oportunamente generalmente tienen buen prondstico (6,12,19) . En
caso de NTG son tumores altamente quimiosensibles(6).Por lo que se le debe dar la importancia y
citar a todas las pacientes para reporte de patologia, en caso de resultar enfermedad trofoblastica
gestacional , llevar a cabo seguimiento , hasta negativizar hormona gonadotropina corionica

humana.
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VII. Antecedentes

La enfermedad trofoblastica gestacional (ETG) incluye un espectro de condiciones benignas
y malignas derivadas de la placenta. Molas hidatiformes, coriocarcinoma, tumor de lecho
placentario, los cuales son diagndsticos histoldgicos. Mientras que la persistencia de neoplasia

postmolar esta definida por un criterio clinico y de laboratorio (24).

La enfermedad trofoblastica gestacional ha sido reconocida desde la antigliedad, las
vellosidades hidrépicas de molas eran identificadas. A comienzo del siglo XIX, Velpeau y Boivin
reconocieron una mola hidatiforme como una dilatacién quistica de las vellosidades corionicas.
Marchand demostré, en 1895, que las molas hidatiformes y, menos frecuentemente, que el
embarazo normal precedian coriocarcinoma. A comienzo del siglo XX, Fels et al., identificaron niveles

altos de hormona gonadotrofinica corionica humana en orina de mujeres con mola hidatiforme(24).

Antes de la mitad de la década de 1950 el prondstico para mujeres von NTG era
desalentador. En la década de los 40, Hertz demostrd que los tejidos embrionarios requieren grandes
cantidades acido félico y puede ser inhibido por metrotrexato, pero fue solo hasta 1956 que Li et al.

Reportaron la primera remisién prolongada que fue tratada con metrotexato(24).

Clasificacion

La enfermedad trofoblastica gestacional (ETG) comprende desordenes que incluyen la mola
hidatiforme completa y la mola hidatiforme parcial; y las entidades como mola invasiva, el
coriocarcinoma, los tumores trfoblasticos localizados en la placenta (6). De acuerdo a sus hallazgos
histopatoldgicos y citogeneticos(1). El 75% de los embarazos molares clinicamente reconocidos son

clasificados como MHC Y 25% como MHP (1, 6, 16).

Estas entidades estdn relacionadas, ya que la mola hidatiforme, que por si misma no es
maligna, puede transformarse en NTG persistente, lo cual ocurre después de una mola hidatiforme
completa en 15% y en 0.5% de las molas hidatiformes parciales. Muchos de estos casos de neoplasia
gestacional postevacuacion de una mola completa o parcial se identifican precozmente en estadio
presintomatico, cuando las concentraciones de gonadotropina corionica humana se presentan con
una elevacidon en meseta o en aumento y son tratadas con quimioterapia(12, 19,24). En estos casos la
confirmacién histolégica de la naturaleza de la NTG no suele estar disponible. Sin embargo, los

tumores trofoblasticos gestacionales pueden también presentarse clinicamente como enfermedad
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primaria o metastasica ya sea a continuaciéon de una mola hidatiforme no diagnosticada o bien a

partir de una gestaciéon no molar (24).

Esta enfermedad tiene una incidencia en Europa y en Norteamérica de 1 a 3 por 1000
embarazos, observdndose de forma mas frecuente en paises de Medio Oriente, Americe Latina,
Africa y Lejano oriente se ha reportado una incidencia de 1 en 500 en Japén y China, y de hasta 1 en

80 embarazos en Indonesia. La frecuencia en México es de 2.4 por cada 1,000 embarazos(1,25).

El factor de riesgo mejor establecido es la edad materna, existe una relacién entre el riesgo
de embarazo molar y los extremos de edad materna; con un riesgo aumentado de 10 veces en
mujeres mayores de 40 anos y 1.3 veces en adolescentes. Otros factores predisponentes son la
gravidez y uso de anticonceptivos (1,3,25). Es también reconocido que un embarazo molar previo
aumenta el riesgo de presentar un nuevo embarazo molar en futuras concepciones, asi como el
antecedente de aborto espontdneo, el cual aumenta el riesgo de presentar un embarazo molarde 2 a

3 veces(1, 18).

No se conoce la incidencia y frecuencia en Michoacdn de enfermedad trofoblastica
gestacional asi como en el hospital de la mujer de Morelia Michoacan, es por ello, que es un

tema de relevancia y considero necesario su investigacion.
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VIII. Justificacion

El reconocimiento de esta enfermedad como problema de salud publica, tanto nacional
como internacionalmente, ha llevado al interés en el estudio de sus caracteristicas epidemioldgicas e
histopatoldgicas, que nos revelan, hasta el momento, solo parcialmente, la dimensién de esta entidad
nosoldgica y su impacto poblacional. La incidencia de mola parcial es desconocida, posiblemente
porque muchos casos no son diagnosticados por estudios histoldgicos, pues se escapan en abortos
espontdneos o en las interrupciones. La importancia del diagndstico de la mola radica en que es una
complicacién del embarazo, aparece en uno de cada 2000 gestaciones. Es posible que actualmente,
gracias a la monitorizacién de los niveles de gonadotropina coridnica humana (HCG), determinar
precozmente si existe desarrollo de una enfermedad trofoblastica y tratamiento temprano tenga
buenos resultados ya que responde adecuadamente al tratamiento con quimioterapia. La presente
tesis de investigacion servird para dar a conocer esta problemadtica que afecta la calidad vida
ginecolégica de las usuarias atendidas en el hospital de la Mujer Morelia Michoacan con diagnostico
de ingreso de aborto en sus diferentes formas clinicas, con el fin de que los médicos hagan conciencia
sobre el cumplimiento adecuado de las normas del CENETEC,ACOG,ESMO y de la necesidad de
informar a las usuarias sobre los riesgos que conllevan estas patologias, se envien a patologia todos

los tegidos obtenidos AMEU, LUIS, LAPES .
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IX. Planteamiento del problema

La mola es una patologia que se presenta en gestantes adolecentes, en mujeres mayores,
primigestas y en gran medida en pacientes embarazadas de bajos recursos econdmicos, que se
evidencia con una sintomatologia idénticas a la preclampsia (hipertensién edema y proteinuria)
diferencidndola de la pre eclampsia por la hiperémesis que presenta la mola y por la edad gestacional
en que se presenta llevando muchas veces a confusién. En cuanto a su variedad de mola tenemos
parcial o completa. La mola pueden presentar complicaciones durante el embarazo y posterior al
tratamiento, ya que muchas veces no se realiza un buen seguimiento, ya sea por falta de
colaboracidn de la paciente, o algun otro motivo, desestimandose indirectamente diversos factores
que pueda incidir en una complicacidon catastrofica desde la pérdida del Utero, hemorragias

infecciones, Sepsis, shock hipovolémico, metdstasis a distancia, hasta la muerte de la paciente.
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X. Pregunta de Investigacion

¢Cual es la Incidencia, formas clinicas, factores asociados y concordancia diagnostica de
enfermedad trofoblastica en pacientes con aborto en el Hospital de la Mujer Morelia Michoacdn en el

periodo marzo 2015 a diciembre 20177
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XI. Hipotesis

Hi

En pacientes con enfermedad trofoblastica gestacional los factores asociados son los
extremos de la vida reproductiva, antecedentes de gravidez, siendo predominante el tipo de mola

completo, la enfermedad trofoblastica se subdiagnostica con abortos del primer trimestre.

Ho

En pacientes con enfermedad trofoblastica gestacional los factores menos asociados son
los extremos de la vida reproductiva, antecedentes de gravidez, no siendo predominante el tipo de

mola completo, la enfermedad trofoblastica no se subdiagnostica con abortos del primer trimestre.
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XIl. Objetivo

Objetivo general:

Determinar la incidencia, formas clinicas, factores asociados con enfermedad molar asi
como la correlacién de mola posterior a diagnostico aborto en Hospital de la Mujer Morelia periodo

2015-2017.
Objetivos especificos:
a) Determinar la incidencia de aborto en el Hospital de la Mujer.
b) Identificar el perfil epidemioldgico de mujeres que presentan embarazo molar.
b) Identificar factores de asociados que predisponen a un embarazo molar.
c) Establecer el tipo de embarazo molar que se presenta con mayor frecuencia.

d) Establecer la incidencia de enfermedad molar subdiagnosticada con aborto
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Xlll. Material y métodos

Tipo de estudio:
Cuantitativo, descriptivo, retrospectivo, trasversal.
Poblacion de estudio:

2374 Mujeres que acudieron al servicio de Ginecologia y Obstetricia del Hospital de Mujer
en Morelia, Michoacdn, México con diagndstico de aborto durante el periodo Marzo 2015 a

Diciembre 2017.

Tamano de la muestra:

Se incluyeron 48 pacientes con diagndstico de mola durante el periodo de marzo del 2015 a

diciembre de 2017.
Muestreo:

La muestra fue recolectada mediante muestreo no probabilistico por conveniencia
reclutando a las pacientes obstétricas que ingresaron al servicio de Ginecologia y Obstetricia con

diagnostico de aborto durante el periodo de tiempo establecido.
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XIV. Criterios de seleccion

Criterios de inclusion:

Sexo femenino.

Edad indistinta.

Pacientes con diagnostico obstétrico de aborto.

Pacientes con expediente clinico completo.

Criterios de exclusion:

Expedientes de pacientes con Diagnostico obstétrico diferente a aborto.

Criterios de eliminacion:

Expediente clinico incompleto.

Expediente de pacientes sin estudio histopatoldgico.

26



Variable Independiente:

Variable Dependiente:

XV. Descripcion de variables

Operacionalizacion de las Variables:

Enfermedad Trofoblastica en pacientes con aborto.

Incidencia, formas clinicas, factores asociados y concordancia diagndstica

Variable Definicion Tipo de Escala de Unidad de Indicadores o
variable medicion medicion items
Variable Independiente
Formas Clinicas | La enfermedad | Cualitativa Nominal Estudio Mola Completa

de Enfermedad

Trofoblastica

trofoblastica
gestacional es un
grupo de
padecimientos
caracterizados
por la
proliferacién de
células sincitiales
y de Langhans,
degeneracién
hidrépica de las
vellosidades
coridnicas y
mayor

produccién de B-

Histopatoldgico

Mola Parcial

Coriocarcinoma

Tumor de lecho

placentario

Mola Invasora
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hCG. Puede ser
maligna o
benigna, haber o

no embrion

Factores

Asociados

Edad

El factor de
riesgo mejor
establecido es la
edad materna2,
existe una
relacion entre el
riesgo de
embarazo molar
y los extremos de
edad materna;
con un riesgo
aumentado de 10
veces en mujeres
mayores de 40
afnos y 1.3 veces

en adolescentes

Cuantitativa,
discreta

Escala

Tiempo

Edad _15a20
afnos y mas 40
afos.___

Gravidez

Se asocia con

mayor frecuencia

Cuantitativa,

discreta

Escala

No. Embarazos

Gesta 1
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a primigesas.

Variable Dependiente

Enfermedad

Trofoblastica

Entidades
clinicopatologicas
benignas MHC,
MHP y malignas
coriocarcinoma,
tumor lecho
placentario
originadas del

corion.

Cualitativa Nominal

Diagndstico de
Enfermedad

Trofoblastica

Si

No
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XVI. Metodologia

Se recabaron datos utilizando el instrumento elaborado por la Investigador; iniciando con la
solicitud de los nimeros de expedientes en el Departamento de Estadistica de las usuarias de
atencién obstétrica en el periodo de tiempo de Marzo del 2015 a Diciembre de 2017; depurdndolos y
analizando solo 48 expedientes que correspondieron a las pacientes con diagnéstico de ingreso por
aborto y que contaban con resultados de estudio histopatoldgico; que corroboro el diagnostico de
mola.... posteriormente se realizé una revision minuciosa y sistematica del expediente clinico de estas
usuarias enfocdandome a recabar edad, numero de gestas, diagnostico de ingreso, resultado
patologia con folio, diagnostico egreso con reporte en una hoja de cdlculo de Excel. La informacion
registrada dio forma a la base de datos del estudio que se registro utilizando el programa de Excel;
traspolandose luego al Programa Estadistico SPSS Version 19; utilizando estadistica descriptiva; chi
cuadrada para corroborar hipétesis y presentando los resultados en tablas con frecuencias y

porcentajes.
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XVII. Analisis estadistico

Se recabaron los datos de los expedientes de las pacientes que acudieron al servicio de
ginecologia y obstetricia del hospital de la Mujer en Morelia, Michoacan, que cumplieran con criterios

diagnostico de aborto en el periodo de de marzo 2015 a diciembre 2017.

Los datos fueron recolectados en una hoja de procesamiento de datos en el programa Excel.
Para su procesamiento, se exportd la hoja al software SPSS v.24 en donde se llevo a cabo el andlisis

estadistico de los datos.

Se analizaron medidas de dispersion de acuerdo a la distribucién de las variables. Fueron
reportadas frecuencias y porcentajes para las variables cualitativas, asi como media, mediana,
desviacidn estandar, maximo y minimo para variables cuantitativas. Mismos parametros que fueron

representados por medio de gréaficos e histogramas.

Se reporta la incidencia acumulada obteniendo el cociente de los casos confirmados entre

los casos expuestos (abortos) durante el periodo de tiempo estudiado.

La correlacién entre el diagnostico al ingreso y el diagnostico por patologia fue analizado

mediante prueba de chi-cuadrado, tomando como estadisticamente significativo un valor de p < 0.05.
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XVIII. Consideraciones éticas

La presente investigacidn se rigid por las declaraciones de la Asociacion Médica Mundial de
Helsinki de 1964, con las modificaciones de Tokio de 1975, Venecia de1983, Hong Kong de 1989,
Somerset West de 1996 y de acuerdo a las Normas Internacionales para la Investigacion Biomédica en
Sujetos Humanos en Ginebra de 2002del Consejo de Organizaciones Internacionales de las Ciencias
Médicas perteneciente a la Organizacion Mundial de la Salud. Por lo que apegado a los documentos
previos se mantuvo total discrecién con respecto a los datos generales y los resultados obtenidos en
este trabajo asi como durante todo el tiempo de la investigacion se contemplaron las normas del

Reglamento de la Ley General de Salud en Materia de Investigacion para la Salud.

Por lo que ningln participante hasta el término del estudio sufrié dano fisico ni moral
durante el desarrollo de la investigacidn. Y en caso de ser publicados los resultados se mantendra el

anonimato.

32



XIX. Resultados

Durante el estudio de marzo 2015 a diciembre 2017 ingresaron un total 16114
embarazadas las cuales tuvieron resolucién obstétrica via cesdrea y parto vaginal, 2372 abortos, de
los cuales 12 pacientes resultaron por estudio histopatoldgico con diagndstico de enfermedad
trofoblastica, 6 con diagndstico de aborto diferido, 4 con diagndstico de aborto anembrionico, 2
abortos incompletos. El estudio histopatolégico reporto 41 molas completas( 85.5%), 7 molas
parciales( 14.6%) , de las 41 molas completas 3 presentaron persistencia de ellas se envié una a
hospital de oncologia por presentar niveles elevados mas 10% de fraccidn beta de gonadotrfina
corionica humana posterior a evacuacién manual endouterina en 2 ocasiones y 1 mola invasora que

termino en histerectomia obstétrica, la otra se resolvié tras segunda evacuacion.

Total de embarazos Total de abortos Total de molas Incidencia de molas

16114 2372 48 0.002978776

29.78776219 casos por cada 10 mil embarazos

Tabla 1. Incidencia de enfermedad trofoblastica en pacientes con embarazo en el periodo marzo

2017 a diciembre 2018.

La incidencia de enfermedad trofoblastica es mayor en el hospital de la mujer Morelia 2.9
por cada 1000 embarazosy 29.78 por cada 10 000 comparado con la incidencia en México 2.4 por
cada 1000 embarazos. Incidencia en Europa y en Norteamérica del 1 a 3 por 1,000 embarazos,
observandose de forma mas frecuente en paises del medio oriente, américa latina, africa y lejano
oriente. se ha reportado una incidencia de 1 en 500 en japdn y china, y de hasta 1 en 80 embarazos

en indonesia.
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Tipo de Mola

B Completa ™ Parcial

Grafica 1. Frecuencia de formas clinico patoldgicas de enfermedad trofoblastica, mola completa y

mola parcial.

Porcentaje de formas clinico patoldgicas encontradas por estudio histopatologico: 85.4%

Mola Hidatiforme Completa, Mola Parcial 14.6%.
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Diagnéstico de Patologia

Porcentaje Porcentaje
Frecuencia Porcentaje
valido acumulado
Mola
Valido 41 85.4 85.4 85.4
Completa
Mola Parcial 7 14.6 14.6 100
Total 48 100 100

Tabla 2. Frecuencia de MHC MHP diagnosticada por estudio histopatoldgico.

mola hidatiforme 41 resultaron molas completas, 7 parciales.

Se envié a patologia los tejidos obtenidos por evacuacion manual endouterina de

abortos y sospecha molas, de las 48 pacientes con diagnostico histopatoldgico de
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Estadisticos

Edad Valido 2372
N Perdidos 0

Media 26.16
Mediana 25

Desviacion estandar 7.230
Rango 42
Minimo 12
Maximo 54

Tabla 3. Incidencia aborto marzo 2015 a diciembre 2017.

clinicas.

Total de pacientes que se ingresaron con diagnostico de aborto en sus diferentes formas
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Tabla 4. Gravidez (nimero de gestas de las pacientes que se ingresaron con diagndstico de aborto

marzo 2015 a diciembre 2017.

En esta tabla se muestra que se presenta con mas frecuencia el aborto en pacientes

primigestas (53.7%).
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Grafica 2. Gravidez en pacientes que ingresaron con diagndstico aborto marzo 2015 a diciembre

2017.

El aborto se asocia con mayor frecuencia a paciente Primigestas.
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Histograma 1. Frecuencias de enfermedad molar en primigestas.

La gravidez es uno de los factores de riesgo asociados a desarrollar ETG se presenta mas

frecuente en primigestas .
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Historgrama 2. Edad materna como factor riesgo para enfermedad molar.

La enfermedad trofoblastica se presenté con mayor frecuencia en pacientes con edad de 15

afios 1 20 anos, seguido de la media 20 a 25 afios edad.
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Grafica 3. Diagndstico por histopatologia 48 pacientes 100%, el 25%(12) de las pacientes que
ingresaron con diagndstico aborto se diagnosticé por estudio histopatoléogico enfermedad

trofoblastica.
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Tabla 6. La correlacién entre el diagnostico al ingreso y el diagnostico por patologia fue analizado

mediante prueba de chi-cuadrado, tomando como estadisticamente significativo un valor de p < 0.05.
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Grafica 4. Incidencia aborto, enfermedad trofoblastica y pacientes diagnosticadas como aborto a su

ingreso.

De las 2372 pacientes con diagnostico ingreso aborto, se presento una incidencia de 0.005
pacientes errdneamente diagnosticadas como aborto a su ingreso, de las 48 molas diagnosticadas por
histopatologia 12 se ingresaron con diagnostico de aborto. Aborto diferido 50%, aborto anembrionico

33%, aborto incompleto 17%.
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XX. Discusion

La enfermedad trofoblastica gestacional tiene una incidencia global variable. En el
presente estudio se observo que la incidencia de enfermedad trofoblastica gestacional en el
Hospital de la Mujer Morelia Michoacan, durante el periodo marzo 2015 a diciembre 2017 fue de
29.78 por cada 10 mil embarazos. En estados Unidos se reporta una incidencia de 121 casos por
cada 100,000 embarazos; en América Latina, Brasil reportan 465 casos por cada 100,000 embarazos,
en Meéxico 240 por cada 100,000(9). Siendo predominante en hospital de la Mujer Morelia

Michoacdn comparando con México, Estados unidos pero no con América Latina veces.

La incidencia de enfermedad trofoblastica gestacional en el Hospital de la Mujer de
Morelia Michoacdn en el periodo mencionado anteriormente es de 20.3 por cada 1000 casos de
aborto es decir 2% de las pacientes que ingresaron erréneamente con diagnostico aborto por
imagen en ultrasonido, B- Hgc positiva, y sangrado trasnvaginal, se confirmd por estudio
histopatolégico enfermedad molar. Durante el estudio se reportaron 48 casos de enfermedad
trofoblastica gestacional, siendo la forma clinico patolégica mas frecuente la mola hidatiforme
completa, reportandose 41 casos( 85.4%) seguida de mola hidatiforme parcial, 7 casos( 14.6%), se
presento un caso con diagnostico ingreso Mola invasora con resultado histopatoldgico de mola
completa no se encontrd coriocarcinoma, tumor del lecho placentario, ingresaron 3 pacientes con
diagnostico de mola persistente, el estudio histopatolédgico reporto mola completa. Un estudio
realizado en el hospital de perinatologia y reproduccién humana reporta que La enfermedad
trofoblatica gestacional se clasifica como mola completa y mola parcial de acuerdo a sus resultados
histopatologicos y genéticos (1). El 75% se clasifica clinicamente como MHC Y 25% como MHP en las
guias de practica clinica(1). En el hospital de la mujer se presento una prevalencia de mola

completa 85% con 14 % de mola parcial, siendo 10% mas la incidencia de mola completa.

Los factores de asociados a enfermedad trofoblastica encontrados en este estudio,
extremos de la vida, con prevalencia en edad de 15 a 19 afios edad, con mayor agresividad en
mayores de 35 afios(mola persistente), en primigestas(gravidez), pacientes con aborto previo. En un
articulo de revision habla sobre factores de riesgo y epidemiologia establece que la edad materna y
el antecedente de presentar MHC son factores potentes, edad materna de 21-35 afos riesgo de 1.9,
mayor 35 afios, menos de 21 afios 7.5, en mujer mas 40 afios incrementa el riesgo de mola completa

después de un mola es de 1%, comparado con la poblacién en general. La historia de aborto
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espontaneo incrementa el riesgo de mola completa vy parcial 2 a 3 veces comparado con las

pacientes sin historia de aborto.

De las 48 molas diagnosticadas por histopatologia 75%(36 molas) se sospecho clinicamente
a su ingreso, por altura de fondo uterino mas grande para edad gestacional por amenorrea,
sangrado transvaginal, imagen ultrasonografica de copos de nieve, niveles séricos de hormona
gonadotrofina corionica humana fraccidon beta. El 25% (12 molas) se ingresaron con diagndsticos
erroneos de diferentes formas clinicas de aborto. Aborto diferido 50% ( 6 casos), aborto
anembrionico 33%( 4 casos), aborto incompleto 12%( 2 casos).EL diagnostico morfolégico en
gestaciones tempranas puede ser dificultoso en ocasiones, necesitando técnicas auxiliares que no
simpe se emplean, con lo que la medicién de la B- hGC es la clave para la medicién, el diagnostico
ultrasonografico no siempre es posible por lo que se etiquetan gestaciones no evolutivas y es el
estudio histopatoldgico de los restos evacuados quien dard el diagndstico definitivo. Un estudio
realizado 59 pacientes 1 diciembre a 31 diciembre 2010, para medir sensibilidad de ultrasonido en
primer trimestre para diagndstico de enfermedad trofoblastica reporta que el diagnostico de MHP
es mas dificil, si bien han propuesto una serie de criterio ecograficos de sospecha. Cambios quisticos,
irregularidad o aumento de ecogenecidad del corion y presencia de un saco gestacional elongado.
Ademas estos criterios son mas patente mientras avanza la edad gestacional y no siempre estan
presentes en el primer trimestre precoz. Sin embargo esto hallazgos son poco especificos y pueden
confundirse con cambios ecograficos que pueden presentarse en aborto retenido de largo tiempo de

evolucidn (3).

Este hecho queda refrendado por los resultados de un estudio realizado sobre 1606
pacientes sometidas a legrado uterino sin diagnostico previo de sospecha de gestacion molar, en el
que la incidencia final de mola hidatiforme fue 2.5% (3).en nuestro estudio 12 casos no fueron

identificados mediante ultrasonido.
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XXI. Conclusiones

El analizar enfermedad trofoblastica en el Hospital de la Mujer Morelia Michoacdn en el
periodo de marzo 2015 a diciembre 2017, se encontrd que la incidencia es 4 veces mayor a la
reportada en México en las pacientes con diagnostico de embarazo , la incidencia de la forma
clinico patolégica es parecida a la reportada en los diferentes paises y bibliografias siendo
predominante la Mola Hidatiforme Completa en 85%, Seguido de la Mola Parcial con 14.6%, los 3
casos encontrados de Mola Persistente se asocian a Molas Completas en 2 casos, una se asocia a
mola parcial el cual ademas se presento en extremo de la vida reproductiva 37 afios y se presentd
mas sin esto a aspiracion manual endouterina, el caso de Mola invasora se reporto Mola Completa
tal como se reporta en la bibliografia siendo mas comun la persistencia y mola invasora 10%

comparado con mola parcial 0.2 a 4% (1).

Los factores asociados a enfermedad trofoblastica gestacional que se encontraron con
mayor frecuencia son edad materna, gravidez, aborto previo, grupo y RH o positivo. El extremo de
la vida reproductiva entre 15 a 19 afnos, seguido de la media a los 23 afios, y 30 a 35 afos. La

gravidez con mayor frecuencia en primigestas y aquellas con abortos previos.

De las 48 molas diagnosticadas por histopatologia, 11 se ingresaron con diagnostico de
aborto siendo predominante aborto diferido 6 casos los cuales se diagnosticaron por sangrado
trasnvaginal, rastreo ultrasonografico endovaginal y amenorrea, aborto anembrionico 4 casos se
realizo diagnostico por sangrado trasnvaginal, ultrasonido, amenorrea y, 2 casos de aborto
incompleto que se diagnosticaron por Fracciéon B-hGC positiva y sangrado trasnvaginal, lo que nos
recuerda que el cuadro clinico(presencia sangrado trasnvaginal, modificiones cervicales), ultrasonido
endovaginal, Fraccion B-hGC positiva no es especifico de enfermedad trofoblastica y se debe realizar
diagnostico diferencial con aborto incompleto, anembrionico diferido, ectdpico. Solicitar ultrasoido
endovaginal a todas las pacientes con embarazo del primer trimestre, cuantificacion de B-Hcg ,
enviar todos los tejidos obtenidos a patologia para histopatoldgico. El diagnostico histopatolégico es
el estandar de oro para diagnostico definitivo y se debe solicitar a todas las pacientes que ingresan
con diagnostico aborto, ectépico, mola. El estudio histopatolégico de rutina en los abortos
espontaneo a generado controversia ya que la causa principal de abortos espontdneos es
alteraciones cromosdmicas los cual no se reportaran por diagndstico histopatolédgico sin embargo la

correcta deteccion de enfermedad trofoblasica es de gran importancia clinica, ya que dichas
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gestaciones predisponen a desarrollo de enfermedad trofoblatica persistente en su forma invasiva,
coriocarcinoma o tumor del lecho placentario. Asi realizando diagnostico oportuno se puede
disminuir complicaciones, hemorragia obstétrica, histerectomia, metdstasis. La paciente que
presento mola persistente expediente 151773 se evacuo en 2 ocasiones con aspiracion manual
endouterina, reporte de histopatologia reporta mola parcial se envié oncologia ya que continuo con
niveles positivos y elevados de H- hGC. Por lo que se debe citar a todas las pacientes para resultado
de histopatologia, y de acuerdo a resultado normar conducta, en caso de que el estudio
histopatoldgico reporte mola hidatiforme(completa o parcial) debe realizarse seguimiento con
cuantificacion Hormona gonadotrofina corionica humana fraccién beta los dias 1, 7, 14 y 21,

postevacuacion, posteriormente cada mes hasta los 6 meses y por ultimo al 1 afio.
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XXII. Limitaciones

Algunos expedientes no cuentan con los estudios de requisito para valorar complicaciones

como USG higado vias biliares, perfil tiroideo, PFH.

Las pacientes que se diagnosticaron como probable tumor de lecho placentario, que se

refirié a otro hospital donde se realizo estudio de histopatologia no se incluyeron .

Falta de reactivos en laboratorio para realizar cuantificacion de fraccién beta de
gonadotrofina corionica humana a todas las pacientes con diagnostico de aborto, embarazo ectépico,

embarazo molar.
Falta de servicio de Imagenologia para ultrasonido en turno nocturno.

No analizar una muestra histoldégica minuciosamente por patologia, debido al llenado de
solicitud patologia solo como restos ovulo placentarios. En caso de requisitar la solicitud como restos

trofoblasticos se examinan 3 laminillas en lugar de 1.
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