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FUTURO REPRODUCTIVO EN PACIENTES CON
ENFERMEDAD TROFOBLASTICA GESTACIONAL EN EL
INSTITUTO NACIONAL DE PERINATOLOGIA

INTRODUCCION

1a fertilidad en ls pareja v en particular en la
mujer Juega un papel muy importante en la socledad
mexicana; principalmente por el contexto de marginacion al
que se tiene sometida a la mujer aun en nuestros dias, en
donde si la mujer no es capaz de producir hijos entonces es
practicamente un producto de consumo 21 cual es susceptible
de cambiarse por encontrarse descompuesto.

En este contexto, la fertilidad poestericer a un
embarazo molar cobra particular importancia por tratarse de
una patologia poco comprensible para la mujer por su origen
placentaric y mas aun por el wvardn quien no se considera
responsable por el origen de la neoplasia. La informacidn
documentada vy clara scobre el futurc reproductivo en este
tipo de pacientes se convierte asi en wuna necesidad de
vital importancia gue puede ayudar & un apego al
tratamiento Yy seguimientc por parte de las pacientes y sus
familiares.

DEFINICIOKN

La norma numerce 19 del Institute Nacional de
Perinatologia en st edicion de 199§ define a la Enfermedad
Trofoblastica Gestacional {ETG} come un grupo de
zlteraciones de la gestacidn benignas v malignas,
caracterizadas por la preoliferacidn, en grados wvariables,
de las células sinciciales y de Langhans del trofoblasto,
por la degeneracién hidropica de las vellosidades coriales
vy per la produccién de la hormona gonadotrofina coridnica
(hGC), acompafiadas ¢ no de embridén o feto (27) .

FORMAS

Exiscen cuatro formas de la ETGC desde el punto de
vista clinicopatelégico:
1)Melz Hidatidiforme con des sindromes:
2)Mola hidatidiforme completa o clésica.
b)Mola hidatidiforme parcial o incompleta.
2)Mola invasora.
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INTRODUCCION

152 fertilidad en la pareja y en particular en la
muier Jjuega un papel muy importante en la sociledad
mexicana; principalmente por el contexto de marginacion al
que se tiene sometida a la mujer aun en nuestros dias, en
donde si la mujer no es capax de producir hijos entonces es
practicamenie un producto de consumo el cual es susceptible
de cambiarse por encontrarse descompuesto.

En este contexte, 1la fertilidad posterior a un
embarazo molar cobra particular importancia por tratarse de
una patologia poco comprensible para la mujer por su origen
placentario y mas aun por el varén guien no se considera
responsabkle por el origen de la neoplasia- Lz informacidn
documentada y clara sobre el futuro reproductive en este
tipe de pacientes se convierte asi en una necesidad de
vital importancia gue puede ayudar a un @ apego al
tratamiento y seguimiento por parte de las pacientes y sus
familiares.

DEFINICION

La norma numero 19 del Instituto Nacional de
Perinatologiz en su edicién de 1998 define a la Enfermedad
Trofoblastica Gestacional (ETG) como un  grupo de
alteraciones de la gestacidn benignes ¥ malignas,
caracterizadas por la proliferacién, en grades variables,
de las células sinciciales y de Langhans del trofoblaste,
por la degeneracidn hidrépica de las vellosidades corizles
y por la produccién de la hormona gonadetrofina coridnica
{hGC}, acompafiadas © no de embridn © feto({27) .

FORMAS

Existen cuatro formas de la ETG desde el punto de
vista clinicopatoldgico:
i1)Mola Hidatidiforme con dos sindromes:
a)Mola hidatidiforme completa © clasica.
biMola hidatidiforme parcial ¢ incompleta.
ZYMola invasora.
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) Corioccarcinoma gestacional.
4iTumor trofoblastico del sitio placentario

Estos cuatro tipos presentan algunas caracteristicas
n comin como son la elaboracién de un marcador tumoral
hGl), una sensibilidad inherente a la guimioterapia, la
elacién inmunolégica entre la enfermedad y su huesped y el
iecho de generarse del corion fetal que es geneticamente
iiferente al de la madre(l).

ZPIDEMIOLOGTIA

La mala definicién de la enfermedad en cuante a su
origen y su manejo estadistico ha generado que la
spidemiologiz de esta patologia neo sea bied definida. Se
maneja que en los Estados Unidos la ETG contribuye con el

1% de log canceres ginecologicos!4}), en Asia se considera
su Ffrecuencia como 1 cada 500 nacimientos(5}.
En México se presentan muliiples problemas

metodoldgreos para corroborar  una incidencia real del
padecimiento como son la gran cantidad de nacimientos sin
atencion medica, la falta de conocimiento del personal de
szlud para el reporte estadistico, la valoracion de la
incidencia segun hospitales de ceoncentracion gue NG SOn
equiparables a los célculecs de poblacién abierta entre
otroes.

Se han publicade diferantes repeortes(7, 8) que van
desde 1 en 14¢ nacimientos en el Hospital Universitario de
Puebla, hasta incidencias de 1 en cada %81 cascs en el
tentro Medico de Torreén!6) encontrandose una media de 1
caso en cada 414 nacimientos, esta media concuerda <om la
incidencia encontrada en el Instituto Nacional de
Perinatologia (INPer) en donde la incidencia para este ane
es de 1 en cada 406 casos.

Ne se sabe en realidad el porgue de fluctuaciones tan
importantes comparativamente entre diferentes naciones
suponlendoseg una mezcla entre les deficilencizas
metodclogicas y diferentes factores ambientales © genéticos
aun no identsficados.

FACTORES DE RIESGO

Entre los principales factores vinculades al origen
de la ETG se encuentrani?):



3)Coriocarcinoma gestacional.
4) Tumor trofoblastico del sitio placentar:o

Estos cuatro tipos presentan algunas caracteristicas
en comin como son la elaboracidén de un marcador tumoral
(hGC)}, una sensibilidad inherente a la quimicterapia, la
relacidédn inmunclégica entre la enfermedad y su huesped v el
hecho de generarse del corion fetal gque es geneticamente
diferente al de la madre(l).

EPIDEMIQIOGIA

Lz mala definicién de la enfermedad en cuanto & su
crigen y su maneijc estadisticc ha generado gue la
epidemiolegia de esta patologia no sea bien definida. Se
maneja gue en los Estades Unides la ETG contripuye con el

1% de los canceres ginecclogicos(4)), en Asia se considera
su frecuencia comc 1 cada 500 nacimientos(5).
En México se presentan multiples problemas

metodoldgicos para corroborar una incidencia real del
padecimiento come son la gran cantidad de nacimientos sin
atencion medica, la falta de conocimiento del personal de
salud para el reporte estadistice, la valoracion de 1la
incidencia segun hespitales de concentracion gque Bo  =on
eguiparables a los c¢célculos de poblacién abierta entre
otIros.

Se han publicado diferentes reportes(?, B) que van
desde 1 en 144 nacimientos en el Hospital Universitaric de
Puebla, hasta incidencias de 1 en cada 681 casos en el
centro Medico de Torredn (6} encontrandese una media de i
caso en cada 414 nactcimientos, esta media concuerda con la
incidencla encontrada en el Instituto Nacicnal de
Perinatclogia (INPer) en donde la incidenciz para este ano
es de 1 en cada 406 casos.

No se sabe en realidad el porgue de fluctuaciones tan
amportantes comparativamente entre diferentes naciones
suponiendose una mezcla entre las deficiencleas
metodologicas v diferentes factores ambientales © genéticos
aun no identificados.

FACTORES DE RIESGO

Entre los principales factores vinculadces al origen
de la ETG se encuentran{8}:



1)Edad: La edad materna mayor & 35 afios de edad se
enenetra relacionada con un incremento Iimportante en la
presentacién de la ETG llegando a ser hasta 5 veces mayor
1a incidencia en pacientes mayores de 40 afios de edad.
Algunos estudios han referido un incremento de 1.5 & 2
veces en pacientes menores de 20 afios.

Algunos autcres han referide un incremento en la
incidencia de ETG en casos en donde la edad paterna es
mayor a los 45 afios aungque esta relacion no ha side bien
determinada {10) .

2)Grupc Etnice: Diversos estudios han demostrado
diferencias en cuanto a la presentacion en grupos raciales,
sin embargo algunos datos son tan peco especificos como
aquellos en donde se observa gue ls raza negra puede tener
incidencias mayores, mencres o iguales que la raza blanca.
Los datos mas confiables demuestran gue la incidencia en
pacientes asiaticas son hasta 3 veces mayorss que en el
resto del mundo(11).

3)Algunos estudios han mencicnado una disminucién de la
presentacién de ETG en pacientes con alta 1ingesta de
vitamina A o© en pacisntes con baja ingesta de grasas de
origen animal (1Z).

4)Entecedentes de ETG: Este antecedente se ha vinculado
de manera muy importante com la presencia de coriocarcinoma
encontrandose reportes gue van desde 2% hasta 83% de

antecedentes de ETG en casos de coriocarcinoma(13).

5)Antecedentes obstetricos: La ETG se presenta asociada
hasta en un 200% c¢on casos de perdida gestacional
recurrente del primer trimestre y Se presenta hasta én un
70% de los casos en pacientes nuliparas(l4).

6)Grupo Sanguineo: Se menciona gue aguellas pacientes
con grupo sanguinec A que tienen como pareja wvarones con
grupo Sanguineo O presentan un riesgo 10 veces mayor de
desarrollar Coriccarcinoma gue aguellas pacientes con grupo
sanguineo A relacionada con varones COn grupo A(15).

7)Tabaquismo: Se ha demeostrade gue el antecedente de
tabagquisme se encuentra relacionadc hasta el doble de los
casos en comparacion con mujeres dJue nunca han fumado
incrementandose la frecuencia en pacienes gue han fumando
maycr cantidad de cigarros y en las gue han fumado mayor
tiempo.

(93 )



PATOLOGIA Y GENETICA

Desde el punto de vista histopatologico la Enfermedad
Trofoblastica Gestacional en sus cuatro presentaciones
comparte dos caracteristicas:

1}Degeneracién guistica o hidropica de las
vellosidades coriales: Esta caracteristica en muchas
ocasiones puede ser observada desde el examen macroscépico.

2)Hiperplasia del trofoblasteo: en donde se
regquiere gue el sinciciotrofoblaste sole ¢ con el
citotrofobhlasto se encuentren en &xceso rodeando la total
circunferencia de la vellosidad.

 la degeneracién guistica de las vellosidades
coriasles sin hiperplasia del trofoblaste se le debe
considerar como abortc hidropico.

Cada uno de los cuatro  tipos de Enfermedad
Trofoblastica Gestacional cuenta con caracteristicas
histopatologicas independientes que se describen a
continuacidn:

&} MOLA HIDATIDIFORME: Se caracteriza por edems
vesicular de las vellosidades placentarias y en general
ausencia de feto. Se observa proliferacicon microscopica del
trofoblasto con diversos grados de hiperplasia y displasia.
tas vellesidades corionicas estan llenas de liguido vy
distendidas, con escasos vasos sanguineos. Existen dos
sindromes de mola hidatidiforme en Dbase =2 criterios
citogeneticos y morfolégicos (16, 17,18).

Mola Hidatidiforme Completa o Clasica

Proliferacion trofcklastica anormal, benigna,
sin embrién geneticamente constituida por un complemsnto
cromosdmice 46X¥, con haploides paterncs identicos, sin
cromosoma maternc, es decir es de origen androgenico.
Existiendo diferentes mecanismos como la Endorreplicacidn
en donde el desarrollo ocurre después de la fertilizacion
de un Svule por un esperma haploide. La duplicacién de 1os
cromosomas espermaticos ocurren con el nucleo del huevo
gusente e} inactivado teniendose cariotipo
46XX (completamente homocigeoto) o 46YY, aungue este altimo
no es viable y no logra implantarse. E1 75 al 85% de las
molas completas se producen por este mecanismo. OLro
mecanismo seria la Dispermia consistente en ia
fertilizacion de un ovnlo vacio o anucleado por dos



espermatozoides hapleides, resultando una mola
heterccigota, ya sea 46XX o 46XY presentandose este
mecansimo en el 13 al 25% de los casoes. Otro necanisme es
la Diplospermia en donde la fertilizacion de un ¢&vulc
anucleado se realiza por un espermatozoide diploide, el
cual es producto de una falla en la primera ¢ segunda
division meiética siendo este el mecanismo menos frecuente.
Cerca del 18% de las molas clésicas llegan a malignizarse.

Las molas completas geéneran aglomerados trofoblasticoes
intervellosos. Existen dos caracteristicas diagnosticas
impertantes en estos casos, POr un lado los espacics en
forma de hendidura o cisterna, gque preceden la franca
cavitacion de las vellosidades y la proliferacion
circunferencial del trofoblasto solo &n algunas
vellosidades terminales aisgladas.

Molas Hidatidiforme Parcial (19)

Concepcidon ancrmal benigna gue contiene elementos
erbrionarios o fetales en cuya placenta se encuentran
vellosidades anormales una de vellcsidades grandes ¥y
gquisticas y otra de vellosidades pequefias y fibroticas.
Geneticamente es consecuencia de la fecundacién de un ovulo
aparentemente normal (23X) por dos espermatozoides (23X vy
23Y) ¢ per un solc espermatozoide que duglicara su
informacion posteriormente s} fertilizacién por un
espermatozoide dipleide, conformandose un cariotipo de 6%
cromosomas (69XXX, 69¥XY o 69XYY) denominandose Triplecidia
diantrica. Cerca del 2% de las molas parciales llegan &
sufrir cambios de malignidad.

Un patron caracteristico son lias proyecciones en forma
de espuelas del sincicictrofoblasto, gque se azlejan de la
membrana basal hacie el espacio intervelloso. Se pueden
encontirar irregularidades en los COntornes de las
vellosidades acompafadas de inclusiocones trofoblasticas en
e’ estroma de 1as mismas. Tambien se pueden encontrar
celulas del estroma de las vellosidades con nucleos

grandes, y un patron vascular ZIfetal caractristico con
vasos capilares mas grandes anastomosados, <cOn una capa
musculaxr inapropilada para su localizacion en las

velllosidades terminales.

b)MOLA INVASORA: El trofoblasto penetra al espesor del
miometrio y & las venas, Llo gque favorece su diseminacion
fuera del uteroc. En general es Dbenigna porgue regresa
espontaneamente, pero puede persistir y progresar &z la
maliginided.



¢)CORICCARCINOMA  GESTACIONAL: Es la proliferacicn
maiigna progresiva y rapidaente metastatizaante, del tejido
citotrofoblastico consistents en islas de citotrofoblasto
rodeadas y separadas por sinciciotrofoblasto multinucleado,
demestrando un patron pifasice o plexiforme. El
sincicictrofoblasto generalmente se ohserva como un
laberinto rodeandc los espacios vasculares maternos, sin
vellosidades coriales.

Se puede originar despues de cualguier Tipe de
gestacion observandose el antecedente de mola hidatidiforme
en un 45% de los cascs, el embarazo de termino en el 25% vy
el embarzzo ectopico en el 5%

Macroscopicamente el coriocarcinoma se caracteriza por
la presencia macrosocpica de nodulos hemorragicos de tamafio
variable gue invaden y destruyen el micmetrio.

El analisis citogenetico de lineas celulares de
coriocarcinoma han demostrade alteraciones numericas v
estructurales, pero son predominantemente diploides.

d) TUMOR TROFOBLASTICO DEL SITIO PLACENTARIC: Es 1la
proliferacaion ancrmal de celulas intermediarias
citotrofoblasticas del sitio de implantacien de la
placenta. Es poco frecuente, comportandose en el 90% de los
casos en forme benigna mientras gue el otro 10% se comporta
en forma muy agresiva la cual no responde a guimioterapia
siendo en muchos c¢ascs mortal por lo gue una vez
diagnosticadas se recomienda realizar histerectomia.BEl 95%
de 1les casos se presentan posterior a @ embarazo de
terminc (20).

Se compone de celulas mononucleares <on abundante
citoplasma. El citoplasma puede tefiirse desde clarc hasta
eosinofilico. Se ha asociade & la cuenta mitotica mayor de
5 por 10 campos de altc poder, citoplasma clarc y necrosis
del tumor como caracteristicas de mal pronostico.

En la mayoria de los cascs se reportan como diploides
y ocasionalmente tetraploides.

DIAGNOSTICO

PRESENTACION CLINICA{21)
MOLA COMPLETA

Dentro de las principales manifestaciones

clinicas de esta patclogia tenemos:
a)Hemorragia transvaginal: Es el mas comun de los
signos presentandese hasta en el 97% de los casos. Esta
ocasionado por la separacion de la decidua con rompimiento



de vasos maternos generandose con  esto retencion de
volumenes sanguineos considerables gue provocan distension
de la cavidad uterina. Es frecunente encontrar en estas
pacientes anemia.

p)Crecimiento utrino excesivo: En aproximadamente 1la
mitad de los casos se encuentra un crecimiento uterino

discordante con respecto a la edad gestacional
encontrandose mayor para la amenorrea. Este dato se
presenta por una expansion de la cavidad uterina por tejide
corionico ¥y la retencion sanguinea. Este signo se

ascciagensralmente con niveles elevados de hGC.

¢)Preeclampsia:Se cobserva hasta en el 27% de las
pacientes con mola completa, presentandose hipertension,
proteinuria, hiperreflexia peroc con una rara progresion a
eclampsia, una de 1las caracteristicas principales es la
aparicion & edades gestacionales tempranas inclusc antes de
las 20 semanas de gestacion.

d)Hiperemesis gravidica. Se presenta en el 25% de las
pacientes con mola completa, particularmente en aguellas
con utero mayer al esperado por la amenorrea y con valores
de hGC elevados.

e)Hipertiroidisme: aungue poco frecuentcé {7% de 1los
casos) se debe considerar esta posibilidad en aquellas
pacientes gque presenten taguicardia, piel caliente, temblor
fino distal, v se confirma el diagnostico detectando
niveles sericos de triyodotironina y tiroxina. El
haipertiroidismo se observa casi exclusivamente en
pacientres con niveles sericos muy elevados de hGC. Algunos
investigadores sugieren gue la hGC es un estimulante de
tiroides. Otros especulan sobre la presencia de una
tirotropina corionica, la cual no se ha aislado todavia.

f)Embolizacion trofcblastica: el 2% de las pacientes

con nola hidatidiforme presentan insuficiencia
respiratoria, generalmente asociada a crecimientc uterino
excesivo vy niveles elevados de hGC. Estas pacientes
presentan dolor precordial, disnea, taguipnea, v

taguiardia. A la auscultacion se escuchan estertores
crepitantes y la placa de torax puede mostrar infiltrados
pulmonres bilaterales. Pueden llegar a reqguerir ventilacion
asistida. La insuficiencia respiratoria puede deberse 3
embolizacion trofoblastica o a complicaciones
cargicpulnares de una tormenta tiroidea, preeclampsia o
reemplazo hidrico exceslivo.



g)Quistes tecaluteinicos: Se presentan en
aproximadamente el 50% de las pacisntes con mola completa
siendo generzlmente maycres 2 6 cm. Estos s presentan
porgue los niveles elevades de hGC producen
hiperestimulacion ovarica. Scon dificiles de palpar, ya gque
e] utero tambien se encuentra auentado de tamafio. Despues
de la evacucion de la mola, estos guistes desaparecen en 2
a 4 meses.

h)Ausenciz ge latido cardiaco fetal y partes fetales:
evidentemsnte explicade por la asusencia de tejido fetal.

i)Expelsion de vesiculas: Por la friabilidad del tejido
corionice en casi el 50% de los casos se presenta juato con
1z hemorragia la expulsion de vesiculas caracteristicas
(hidatides).

MOLA PARCIAL

La pacientes con mola parcial comparten muchos de 1os
signos de la mola completa pero en menor intensidad.

a)Hemorragia transvaginal: se presenta aproximadamente
en el 70% de los casos. Generalmente se realiza diagnostico
diferencial con aborto incompleto, huevo muerto y retenido
o aborto diferido.

b)Crecimiento uterino excesivo: Se presenta scolo en el
4% de las pacrentes.

c)Preeclampsia: se presenta sclamente en el 2% de los
cases iniciando en etapas mas avanzadas del embarazo.

d}Otros: La presencia de guistes tecaluteinicos,
hiperemesis gravidica o hipertiroidismo es Ppeco frecuente
en estos casos. Los niveles de hGC ocasionalmente (6%}
sobrepasan las 100,000 UI/ml.

f)FPrecuecia cardiaca fetal y partes fetales: En estos
casos si se puede localizar la FCF por presentarse
formacion del feto.



MOLA INVASORA Y CORIOCARCINOMA

Bl cuadro clinico varia considerablemene con respecto
2 la mola hidatidiforme basandose principalmente en
sospechas diagosticas o] diagnosticos de exclusion
sospechandose su presencia principalmente en los siguientes
casos:

a)Hemcragia uterina continua despues de la evacuacion
molar u otro evento obstetrico.

b)Hemorragia por lesiones metastasicas.
c)Perforacion uterina.
d)Utero crecide e irregular.

e} Dolor en hipocondrio derecho por metastasis
hepaticas gque distienden la capsula de Gliisson.

fySintomas pulmonares sugestives de metastasis,
embolia trofeblastica y hemorragia.

g} Sintomas de sistema nervioso: por metastasis
cerebrales.

TUMOR TROFOBLASTICC DEL SITIO PLACENTARIO

El cuadro clinico es inespecifico sclo presentandcese
como datc para la orientacion hemcrragia persistnie en el
puerperic y subinvolucion uterina.

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA PERSISTENTE

Zr la mayoria de los casos la enfermedad trofoblastica
gestacicnal se resuelve c¢on la sola evacuacion de la
cavidad uterina sin embargo aproximadamente en el 20% de
las pacientes se presenta una persistencia y progreso de la



enfermedad convirtiendose en localmente invasora e}
metastasica.

Se considera que existe un tumor trofoblastico
persistente si desues de & semanas de la evacuacion la
cuantificacion de 1la fraccion beta de hGC se mantiene
estable, se eleva, © si despues de haberse negativizado,
reaparece aun con cifras bajas.

El tumor trofoblastico persistente (TIP) se encuentra
precedidc en el 50% de leos casos por mela hidatidiforme, en
el 25% de los casos por aborto y &n el 25% por embarazos
normales. La persistencia de actividad trofoblastica
despues de un embarazo normal generalmente se asoclia =&
coriocarcinoma.

Tumor trofoblastico persistente no metastasico

El tumor trofoblastice gestacional localmente invasor
generalmente presenta los siguientes sintomas:

1) Hemerragia transvaginal irregular.
2yQuistes tecaluteinicoes,

3} Subinvelucion uterina o) crecimiento uterinec
asimetrico.

E1l tumor trofoblastico puede perforar el miometrio
causando hemorragia intraperitoneal, o erosionar 105 vasos
uterinos provocandc hemorragia transvaginal. Un tumor
voluminose y necrotico puede ser un buen medio de cultivo
para infecciones, produciendo leuccrrea fetida ¥ dolor
pelvico.

Tumor trofoblastico persistente metastaslco

£l tumor trofoblastico persistente metastasico se
desarrolla en aproximadamente el 4% de las pacientes
despues de la evacuacion de un embarazo molar. Las
metastasis generlamente se asocian a coricocarcinoma, aungue
en la actualidad una vez gue s& a hecho el diagnostice de
tumor trofoblastico persistente metastasico o no
metastasico no esta indicade un segunde legrado para la
confirmscion Thistologica per el riesge de perforacion
uterina y porgue el tratamiento no varia independientemente
del resultado.
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Los sintomas de las metastasis pueden ser el resultado
de hemorragia del foco metastasico. Los sitios mas
frecuentes de metastasis son el pulmon en 80% de los casos,
vagina en el 30%, pelvis en el 20%, higado en el 10% ¥
cerebro en el 10%.

DIAGNGSTICO PARACLINICO

Fn  la actualidad la mayoria los cascs de ETG son
diagnosticados por ultrasonograma incluso antes de iniciar
con manifestaciones clinicas{22).

Los hallazgos ultrasonografices varian dependiendo del
tipe e incluso del trimestre €n dque s€ realize el estudio.

MOLA COMPLETA

1)Primer trimestre: Se observa geéneralmente un utero
aumentadc de tama;o gue contiene una masa endometrial
predominantemente ecogenica. Esta imagen es inespecifica ¥y
puede simular wun &aborto espontaneo ¢ una formacion de
coagulos. Las pegue;as vesiculas, gue pueden medir menos de
>mm de diametrc al examen paitoclogice, frecuentmente no se
demuestran ultrasonograficamente.

Con el utrasonograms transvaginal se puede apreciar
una masa de forma oval, ecogenica, dentrc de un Ssaco
gestacional © Ccome una masa heterogenea dentro de un uterc
sumentado de tamaj;o. En esta etapa tan temprana, las
vesiculas son tan peguej;as y <on tantas interfases gque 1la
resolucion se limita mucho.

2)8egundc trimestre: el aspectce clasicc de la melsa
completa en el segude trimestre =3 la de unp utero aumentado
de tame;o gue contiene numerosas estructuras guisticas gue
expanden la cavidad endometrial. Las vesiculas, gue en esta
etapa pueden medir de 2 a 3 cm de diametro pueden ser
visuzlizadas facilmente con el transductor abdominal con el
ciasice patron de panal de abeja o tormenta de nieve. S5in
embargo es necesaric realizar un estudic transvaginal para
evaluar la extension de la posible invasion miometrial de
la enfermedad.

MOLAR PARCIAL
Como se menciono anteriormente los cambios

hidatidiformes en la mola parcial tienden z ser focales ¥y
menos avanzadcs que en una mola completa de la misma edad
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gestacional. Pueden estar asocladades a la presencia de un
embrion, membranas amnioticas v circulacion vellosa
funcionante.

Se han descrito criterios ultrasonograficos para el
diagnostico de mola parcial. Naumeff  menciona los
siguilentes:

a)Placena excesivamente grande para la cavidad uterina
vy gue contiene numerosos espacios quistices.

h}Presencia de un saco gestacional, vya sea vacic o©
conteniende ecos amorios,

c)En caso de presencia de feto vive o muert¢c su
crecimiento es generalmente retardado.

Algunocs auteres describen cComo otro hallazgos
ultrasonografico una relacion de los diametros transverso ¥y
anteroposterjor del saco gestacional de 1.5.

La coexistencia de un feto con cambios hidropicos
extensos en la placenta nos debe hacer pensar en la
posibildad de un embarazo gemelar CoOn un feto normal y una
mola completa. E1 diagnosico requiere de confirmaciocn
patologia vy citogenetica.

MOLA INVASORA

Uitrasonograficamente se caracteriza por una masa
esferica, ecogenica, bien definida localizade en el
miometrio. Estc se asocia frecuentemente a niveles de hGC
constantes © gque han aumentade despues de § semanas de 1la
evacuacion. Histologicamente es similar a la mola completa
perc con invasion miometrial gue no involucrfa al
endometrio.

CORIOCARCINCMA

El aspecto ultrasonografice del coriccarcinoma se
describe como similar al de la mola invasora.

TUMOR TROFCBLASTICO DEL SITIO PLACENTARIO

Por medio de ultrasonograma transvaginal se ha
descritc una masa en 1a pared uterina posterior, con
pequeras estructuras guisticas gque se piensa representan
vasos sanguineos dilatados(2).

12



Ultrasconggrama Doppler

Esta tecnica ultrasonografica es de gran ayuda para €l
diagnostico de enfermedad trofoblastica persistente, la
cual es frecuentemente mencr gue la mola original y gue no
es facilmente identificada con el ultrascnograma
convencional. Bl flujo sanguineo de baja resistencia es
significamtivamente menor en pacientes con enfermedad
trofoblastica comparada con mujeres no embarazadas ¥
embarazadas. Se ha encentrado gue mujeres con mola invasora
y coriocarcinoma, gue tienen un flujo de baia resitencla en
ia arteria urterina eran significativamente mas propensas a
desarrollar resistencia a la quimioterapia gue aguellas con
flujo de alta resistencia(Z4).

HORMONA GONADOTROPINA CORIONICA

La hormona gonadotropina corionica (h&C) es el marcador
serico mas confisble para la monitorizacion de la enfermedad
trofoblastica gestacional tanto en el caso de resolucion
espontanea como para el seguimiento en casos de enfermedad
trofoblastica persistente.

1.a hGC es una hormoma glucoproteica producida por el tejide
trofoblastice del embarazo y de la enfermedad trofoblastica
gestacional. su estructura es similar a las hormenas
hipofisiarias consistiendo de dos subunidades la alfa y la beta,
unidas no covalentemente. La subunidad alfa consiste de 32
amincacidos que a pesar de su discreta heterogenicidad en la
terminal amino, son esencialmente comnstantes entre las hormonas
hipofisiarias y placentarias. La subunidad beta por el contrario
posee sufiente variabilidad estrucutral para conferir actividad
bioiogica especaifica a cada hormona constando de 145 aminoacidos,
siendo esta ultima fraccion laz ideal para el seguimiento
especificc de la enfermedad trofoblastica(23).

Existen diversos metodos para la deteccion cualitativa del a
hGC sin embarge para el segulmiento de la enfermedad
trofoblastica se reguiere unaz deteccion cuantitativa por lo que
se mencionan exclusivamente los metodos cuantitativeos de
medicion:

Radioinmunoensayo: esta basade en la inhibicion competitiva
en Xz cual la union de hormona marcada radiactivamente a un
mmero limitado de sitios de union, es desplazado por la hGC
presente en suero u orina agregada a las mezclas de incubacion.
La confiabilidad del radicinmunoensayo de hGC esta en funcion de
la especificidad del antisuerc, para disminuir al maximo la
reaccion cruzada con LH. Muchos laboratorios gue usan el ensayo
de subunidad beta para monitorizar la enfermedad trofoblastica
gestacional manejan un valor de corte de SmUL/ml.



Ensaye inmunorradiometrico: difiere del radicinmunoensays en
cuantc 2 gue los sitios de union se encuentran en excesc y no
limitados, y es el anticuerpc y ne la hormcna la gue lieva la
marca radicactiva. Este estudic es mas sensible, especifico y mas
rapido gue el radioinmunoensaye-

CLASIFICACIONES DEL NIVEL DE RIESGO

Existen varias clasificaciones. Las mas utillizadas son: la
de la FIGO, Hammond y colaboraderes, y de la Organizacion Mundial
de la Salud, vy se basan en la observacicn de que las enfermas con
factores de alto riesgo, reguieren un tratamientc mas agresivo
gue la meonoterapiaz (25).

DIVISION EN FASE DE LA FTIGC PARA LOS TUMORES TROFOBLASTICOS(23)

Fase Descripcion

Fase I Enfermedad que se limita en forma estricta
al cuerpo uterino.

Ia Enfermedad confinada al utero sin factores
de riesgo.

Ib Enfermedad confinada al utero con un
factor de riesgo.

Ic Enfermedad confinada al utero con dos fac
tores de riesgo.

Fase II El tumor se extiende a anexos fuera del ute
utero, pero que se Hmita a estructuras
genitales.

Oa El tumor afecta a estructuras genitles sin
factores de riesgo

Ith El tumor se estiende fuera del utero pero



Ensayo inmunorradiometrico: difiere del radicinmunoensayoc en
cuanto a que los sitics de union se encuentran en exXceso y No
limitados, y es el anticuerpo y no la hozmona la que lleva la
marca radiocactiva. Este estudio es mas sensible, especifico v mas
rapido que el radicinmunoensayo.

CLASIFICACIONES DEL NIVEL DE RIESGO

Existen varias clasificaciones. Las mas utillizadas son: la
de 1a FIGO, Hammond y colaboradores, y de la Organizacion Mundial
de 1z Salvd, y se basan en la observacion de gue las enfermas com
factores de alto riesgo, regquieren un tratamiento mas agresive
gue lz moncterapia(25).

DIVISION EN FASE DE LA FIGO PARA LOS TUMORES TROFOBLASTICOS (25)

Fase Descripcion
Fase | Enfermedad que se limita en forma estricta

al cuerpo uterino.

Ia Enfermedad confinada al wiero sin factores
de riesgo.
Ib Enfermedad confinada al utero con un

factor de riesgo.
Ic Enfermedad confinada al utero con dos fac
tores de riesgo.

Fase Il E! tumor se extiende a anexos fuera del ute
utero , pero que se limita a estructuras
genitales.

Ha El tumor afecta a estructuras genitles sin
factores de riesgo

Ob El tumor se estiende fuera del utero pero
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IIc

Fase I

Il a

b

Fase IV
IVa

Ve

queda limitado a las estructuras genitales
con un factor de riesgo.
El tumor se extiende fuera del utero pero
queda limitado a las estructuras genifales
Tumor trofoblastico gestacional que se
extiende a pulmones, con o sin afectacion
del sistema genital.
El tumor se extiende a los pulmones, con o
sin afectacion del sistema genital y sin
factores de riesgo.
El tumor se extiende a los pubmones, con o
sin afectacion del sistema genital y con un
factor de riesgo.
Ei tumor se estiende a los pulmones, con o
Sinafectacion del sistema genital y con dos
factores de riesgo.
Todos los demas sitios metastasicos.
Diseminacion al resto de las zomas de
metastasis sin factores de riesgo.
Diseminacion al resto de las zonas de
metastasis con un factor de riesgo.
Diseminacion al resto de las zonas de

metastasis con dos factores de riesgo.



Los factores de riesgo gue afectan la clasificacion en fases
son:

1)hGC mayor a 100,000 mUI/ml

2yburacion de la enfermedad mas de 6 meses desde el final gel
embarazo previo.

CLASIFICACION CLINICA DEL GRUPC PRONOSTICO (Hammond)

I. Tumor trofoblastico gestacicnal no metastasico.
I1. Tumocr trofoblastco gestacional metastasico.
A)Bajoc riesgo(26):

1)hGC menor de 100,000 UI en orina de 24 hrs o menor de
40,000 mUI/ml en sueroc.

2)8intomas con duracion de al menos cuatro meses.
3)81in metastasis cerebrales o hepaticas.
4)Sin antecedentes de guimicterapia.

5)YEl suceso gestacional no es un embarazo de termino (p.ed.
mela, ectopice ¢ aberto espontaneo).

B)Alto riesgo

1)hGC meyor a 100,000 UI en orina de 24 hrs o mayor de
40,000mUI/mI en suero.

2)Sintomas con duracion mayor de cuatro meses.
3)Metastasis cerebrales o hepaticas.
4)Fracaso guimioterapeutice previo.

SiAntecedente de embarazo de termino.

SISTEMA DE CUANTIFICACION DE LA OMS
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Factor de pronostico 0 1 2 4

Edad <39 >39
Embarazo previo Mola Aborto A termino

Meses desde el

uitimo embarazo 4 426 7al2 i2
bhGC UlA 10 10-10 10-10 10
ABO(hombre/mujer) O/A B

A/O AB
Tumor mas grande (cm) 3al 5
Zona de metastasis Bazo Gl Cerebro

Ri;on Higado
Numero de metastasis la4d 4a8 8
Quimioterapia previa Agente 2 omas

unico  agentes.

<4: Bajo riesgo
5-7: riesgo medio

>8: alto riesgo.

TRATAMIENTO Y MAREJO DE LA ENFERMEDAD TROFOBLASTICA
GESTACIONAL
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El manejo inicial ante la deteccion de ETG debe ser la
evaluacion glecbal para descartar la coexistencia de otras
patologias intercurrentes (preeclampsia, hipertirecidismo,
desequilibric hidroelectreolitico vy  anemia), asi como
evaluar otrecs organcs en busgueda de metastasis y para
evaluacion del riesgo por lo gue se deben solicitar:
Biometria  hematica, electrolites  sericos, pruebas de
coagulacion, pruebas cruzadas, grupo sanguineo, perfil
tiroidec, pruebas de funcion hepatica, tele radiografia de
torax, quimica sanguinea, cuantificacion de hGC, examen
general de orina, ultrascnograna pelvico v
electrocardiograma, en caso de hallazgo de metastasis
pulmonares se recomienda ampliar la busqueda intencionada
de metastasis renales, cerebrales, esplenicas y hepaticas.

El tratamientoe debe dirigirse a la evacuacicn de la
cavidad wuterina utilizandose alguno de los siguientes
metodes (27)

l)Legrado por Aspiracion: Es el metodo de eleccion de
evacuacion independiente del tama;o uterino. La
administracion de oxitocina debe de ser de manera
simultanea vy continuarse durancte varias horas. Se puede
realizar mediante aspirador mecanico ¢ mediante aspiracion
manual endouterina (AMEU). 8Se recomienda terminar con un
iegrado instrumental.

2}Legradc instrumental: Aungue no es el metodo de
eleccion, se recomienda en aguellos casos en gue no se
tenga eguipo para legrado por aspiacion, reguiere de
realizar maduracion cervical con prostaglandinas.

3)Histerotomia: Aungue es un metode practicamente en
desuso, se encuetra indicada en aguellos cascs en 105 gue
puede existir un embarazo molar parcial con viabilildad
fetal (28).

4}Histerectomia: Metodo muy radical, puede ser una
alternativa cuando existe paridad satisfecha o cuando
existe alguna complicacion como perforacion uterina o©
negresis del miometric. Se sugiere conservar los ovarios a
pesar de la presencla de guistes tecaluteinicos
recomendandose en caso de crecimiento importante, 1la
aspiracion de los guistes.

Es importante hacer notar gque la histerectom:ia no
previene contra sl desarrcllc de metastasis.

18



Lz decision de histerectomia no sSe recomienda como la
imera opcion de tratamiento en ninguna de las formas de
ETG, a excepcion del tumor trofoblastico del sitio
acentarioc, recomendandose el seguimiento mediante hGC y/o

3G doppiler.

Unc d& los temas de mayor controversia actualmente &n
1 manejo de la ETG es el de la utilizacion de
vimicterapia profilactica al momento de la evacuacidn (28} .
a mayor controversia radica en si es valido exponer a este
wanejo & todas lazs pacientes cuandoc soclo el 20% tienen
sosibilidades de presentar persistencia aun despues de la
svacuacion. Los defensores de este manelc han presentado
sstudios de disminucion de la incidencia nasta niveles del
6 al 10% con la utilizacion de monoterapia con metrotexale
o actinomicina D.

l.a recomendacicn para este tipo de maneic es el de
administrar lz guimioterapia profilactica solamente en los
casos de alte riesgo =en donde la pesibilidad de
persistencia se eleva hasta el 40 o 50% y en 1los gue se
observa unz disminucion hasta del 10 al 158%(30}. Otra de
ias consideraciones en el uso de la guimicterapia es el
emplec de la masma por personal familiarizado con su empleo
y con el manejc de los efectos secudarios y toxicos de la
mnisma -

Las dosis recomendadas de los farmacos gquimicoterapicos
en monoterapia son:

a}Matrotexate: 0.4mg/kg/IV x 5 dias
p)Actinomrcina D: 10-1Zug/kg/dia IV x 5 dias.

Ambos farmaces se recomiendan utilizar cada 7 dias
continuando hasta 2 & 3 semanas <on niveles normales da

hGC {31} .

La gquimioterapia con  agenes multiples debe ser
utilizada exclusivamente Dor servicios u hospitales
especializados en oncologia(32).

1z radioterapia no es el metodo de eleccion para el
maneijo de la ETG por presentar poca sensibilidad del tumor
s este tratamiento encontrandose su utilizacion principal
en los casos de metastasis cerebral.

SEGUIMIENTO
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La decision de histerectomia no se recomienda como la
primera opcion de rratamiento en ninguna de las formas de
la ETG, a excepcion del tumor trofoblastico del sitio
placentario, recomendandose el seguimiento mediante hGC y/o
USG doppler.

Uno de los temas de mayor controversia actualmente en
el maneje de la ETG es el de la utilizacion de
guimicoterapia profilactica al momento de la evacuacidén{29).
Lz mayer controversia radica en S1 €S valido exponer a este
manejo a todas las pacientes cuande solo el 20% tienen
posibilidades de presentar persistencia aun despues de la
evacuacion. Los defenscores de este manejo han presentado
estudios de dasminucion de la incidenciz hasta niveles del
€ al 10% con la utilizacion de monoterapia con metrotexate
o actinomicina D.

Lz recomendacion para este tipo de manejo es el de
agdministrar la guimioterapia profilactica solamente en los
cases de alto riesge en donde la posibdilidad de
persistencia se elevs hasta el 40 o 50% y en los due se
observa una disminucion hasta del 10 al 15%(30). Otra de
las consideraciones en el usoc de la guimioterapia es el
empleoc de la misma por personzi familiarizade CoOnl su empleo
y con el manejo de 10s sfectos secudarios y toxicos de la
misme .

Lzs dosis recomendadas de lecs farmacos quimioterapicos
en monoterapia son:

a)Metrotexate: 0.4mg/kg/IV x 5 dias
b}Actinomicinag D: 10-1Zug/kg/dia IV x 5 dias.

ambos farmacos se regomiendan utilizar cada 7 dias
continuando hasta 2 a 3 semanas <on niveles normales de
hGC!31).

La guimioterapia <con agenes multiples debe ser
utilaizada exclusivamente por servicios u hospitales
especializados en oncologia{32).

Lz radioterapia no es el metode de eleccion para el
manejc de la ETG per presentar poca sensibilidad del tumor
a es-e tratamiento encontrandose su utzlizacion principal
en los casos de metastasis cerebral.

SEGUIMIENTO
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Se ha comentadc con antelacion gue el §0% de los casos
de ETGC se resuelven con la evacuacicn de los mismos, sin
embargo dado el 20% de persistencias se recomienda el
seguimiento de los casos por lcomenos durante 1 ajo.

La forma de seguimiento recomendada por el INPer es la
siguiente:

alCuantificacion de fraccion beta de hGC

Semanalmente hasta tener 2 negativas
consecutivas

Mensualmente por € meses.
Bimestralmente por 6 meses.
b)Exploracion fisica

Cada dos semanas hasta la negativizacion de
la h&C.

Desues cada 3 meses por un a;o.

c)Control de la fertilidad por una &a;o, recomendandose
como metodo ideal los anticonceptivos hormonales orales.

Habitualmente el tiempo due transcurre para la
negativizacion de los niveles de fraccion beta de hGC va de
las 8 a las 16 semanas en promedioc, variando segun los
niveles prevics, la cantidad de trofoblasto residual y la
tecnica empleada.

El ACOG recomienda como seguimiento:

Determinacion de fraccion beta de hGC

Semanalmente hasta tener 3 valores
negativos consecutivos.

Mensualmente hasta obtener valores negativos
durante 6 meses consecutivos,
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MATERIAL ¥ METODOS

%e revisaron todos los expedientes, clirices de las
pacientes con diagnidstico de ETG, de enero de 1988 a enero
de 1698, diagnosticados y/o tratades en el Institute

Nacionzl de Perinatologia. Se seleccionaron para el
analisis todos aguellos en los que se contd con por lo
mencs un afo de seguimiento del evento de ETG. En los

casos en los gue no se contd con informacidén de seguimiento
de por lo menos un afio, se trald de localizar las pacientes
via telefénica o telegréfica, para realizar una encuesta
con las siguientes preguntas:

Desde el primer evento de ETG tratado en el INPer,
;cuédntas veces se ha vuelto a embarazar?

5i se ha embarazado, ien gqué afio(s) sucedid esto, y cual
fue el resultado de suls) embarazo(s)? (embarazo normal,
de término, pretérmino, embarazo molar, aborto, emnbarazo
ectdpico, productc con malformaciones)

¢i se ha embarazado, :fue con la misma pareja?

g3 no se ha, embarazado, ¢la causa fue voluntaria o

inveluntaria?

Se excluyé del andlisis a 3&dgquellas pacientes cuyo
tratamiento impide la reproduccién (histerectomia, oclusidn
rubaria bilateral); & pacientes con contrel anticenceptivo
desde el evento de ETG y gue continfa hasta el momento
actual; y & pacientes gue no tienen seguimiento registrado
en el expediente y gque nc se logrd localizar por wvia
telefénica o telegrafaica.

Los datos obtenidos para el analisis fueron:
antecedentes obstétricos ({gestaciones, partos, cesareas,
abortos, embarazos molares y embarazos ectoOplicos previos).
Edagd de la paciente 21 momentc de diagndstico, edad
gestacional &l momente del diagnéstico; tipe de ETG
confirmade Dor estudioc histopatolégico:? tratamientc
(legrado uterine instrumentade (LUI}, aspiracion manual
endouterina (AMEU), cuimioterapia); resultado de el{los)
embarazo{s} posteriores) al primer evento ETG tratado en el
INPer. Fn casc de presentar esterilidad secundaria,
aspecifica duracidén de la misma y si ha sido estudiada o
no.

RESULTADCS

Se revisaron un total de 139 expedientes con diagnéstico ae
ETG, desde enero de 1988 hasta enerc de 1998, atendidos en el
INPer. Fsto nos establece una incidencia de 1 por cada 428
nacimientos (2.34 por 1000 nacimientecs).
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El zffio en gue mas ETG se diagnosficéd fue en 1937, con
19 casos, y en el que menos casos se detectaron fue en 1392,
con 8 casos. E1 promedio es de 13.3 casos por afio.

No DE PORCENTAIE

ANO CASOS DELTOTAL
1988 10 7.20
1989 14 16.08
1990 14 10.08
1991 12 363
1992 8 575
1993 17 12.23
1994 1% 12.94
1995 10 7.20
1996 12 .63
1997 19 13.67
*1998 5 3.59

TOTAL 139 100% |-
* Enero 1998

NUMERO DE EMBARAZOS MOLARES POR ANO
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Se eliminaron para ei estudio un total de 71
expedientes, gue no pudieron ser c¢ontemplados para el
anadlisis del presente estudio. bPe estos, 13 fue por gque
se les realizé Histerectomia Total Abdominal como parte
del tratamiento de la ETGS; a 2 se les realizé oclusiodn
tubaria bilateral; 17 pacientes se encuentran en control
anticonceptivo; 4 pacientes no tenian seguimiento maycr de
urn afio posterior al tratamiento de la ETG, per le que no
se les habia autorizado tratar de lograr un nuevo
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embaraza. A 25 vpacientes no fue posible darles
seguimiento, por no contar Con datos en el expediente, ni
haber sido localizadas via telefénica ni telegrafica. *En
7 de los casos, las pacientes presentaron embarazos
molares en mas de una ocasidn, atendiéndose en el INPer,
en el periodo comprendide en este estudio, por lo gue
solamente se tomé en cuenta el primer episodio de ETG.
Por wltimo, 3 de las pacientes fueron canalizadas al
Instituto Nacicnal de Cancerclogia, por haberse
diagnosticado en ellas coriocarcinoma.

Un total de 68 pacientes (4B8.9%) estuvieron disponikles
para el analisis. En 43 de los casos, los datos
concernientes al estudic se pudieron obtener del
expediente, y en los 25 restantes, se cbtuvieron por una
encuesta via telefdnica.

En todos los casos se confirmd el diagnéstico por medio
del estudio histopatoldgico. En 66 de los casos(87.1%),
el diagndstico fue de mola completa y en 2 (2.%%) de mola
parcial.

EDAD MATERNA AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO
La2s edades de las pacientes al momento del diagndstico,
cscilaron en un rango enire 15 a 38 afics, con una media

de 24.9 (+5.01) afios, una moda de 22 afics vy una mediana de
24 anies.

NUMERO DE PACIENTES POR GRUPCS DE EDAD

25
20

NuMERC DE 13 -
PACIENTES 4g

15-19  20-24  25.29 30-34  35-29
GRUPOS DE EDAD

ANTECEDENTES OBSTETRICOS

21 momerto del diagnéstice, 21 pacientes (30.%%) eran

primigestas, 22 {32.4%) secundigestas, 16 (23.5%)
tercigestas, 7 (10.3%) en su cuarto embarazo vy 2 (2.8%) en
su  guinto embarazo. £l promedio fue de 2.22 (£1.09)

gestacicnes al momento del diagnéstico, con una media v una
moda de 2 gestaciones.
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Un tetal de 20 pacientes (29.4%), tenian antecedente de

parte vaginal. De estas, 17 pacientes (25%) tenian
antecedente de 1 parto, 2 (2.9%%) con antecedente de 2 partos
y una (1.5%) con antecedente de 3 partos. Con un promedic

de 1.2 (+-0.52) partos, y una media y moda de 1. ¥ 48
pacientes (70.6%) sin antecedente de parto vaginal.

Un total de 7 pacientes (10.3%} tenian antecedente de
cesarea. Cuatro pacientes (5.9%) con antecedente de una
cesarea y 3 (4.4%) con 3 ceséreas previas. Y 61 pacientes
{86.7%) sin antecedente de cesdrea.

Un total de 13 pacientes (19.1%), tenian antecedente de
aborto. De estas, 9 pacientes (13.2%}) con un aborto previoc
v 4 (5.%/0) con 2 abortos previos.

Un total de 18 (26.5/0) pacientes tenian antecedente de
uno & més embarazos molares previos. De estas, 7 pacientes
(10.2%} tenian antecedente de 1 embarazo molar, 7 (10.3%)
con antecedente de 2 embarazos molares, 3 (4.4%) con
antecedente de 3 embarazcs molares y una paciente (1.35%)
con antecedente de 4 embarazos molares,

ANTECEDENTE DE EMoARAZO MOLAR POR GRUPOS DE EDAD

8 i
at” A4 P
@ 7/,1—" 2 ——— e} ¥ 2 LB MOUARES
I A SR - - —
P i P 73 EMB MOLARES
EREEE N e 1 T
z 4 - [ 2 EMB MOLARES
T g ;
3 - -
g A — — o B1EME MOULAR
z 2 — = -
2 ; T
4 i} ¥ i 1
[+]
1548 0% pt] 034 253
GRUPOS DE EDRD
Niumero de embarazos molares previos Namero de pacientes
] 7
2 7
3 3
4 1
TOTAL 10 18

(50 pacientes ro tenian artecedente de embarazo motar)
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EDAD GESTACIONAL AL MOMENTC DEL DIAGNOSTICC

La edad gestacional al momentc del diagnéstico tuvo un
rango de 7 a 35 semanas de gestacidn. En este tltime caso,
el diagnéstico fue transoperatorio, durante una cesédrea, en
un c¢asco de mola parcial. El promedio de la edad
gestacional al momente del diagnéstico fue de 14.08 (£5.24);
semanas, con una media de 13.5 y una moda de 10 semanas

SEMANAS DE GESTACION AL MOMENTO DEL DIAGNOSTICO

EMBARAZOS
o

SEMANAS DE GESTACION

RESULTADC REPRODUCTIVO

De las 68 paclentes incluidas para el andlisis, 64
{64.12%) lograron, por loc mencs un embarazc posterior al
primer eventce de BTG tratade en el INPer. En tetal se
presentaron 83 embarazos.

Cuatro pacientes (5.88%) no han logrado un nuevo
embarazoe {esterilidad secundaria). En tres pacientes se
presenté un embarazo V

EMBARAZO TOTAL % posteriormente

o i 7 esterilidad secundaria, y

WNormal de términe 49 50.04% en los tres casocs el

Pretémmine 5 9 41% emparazo logradoe fue

mam mclar.

Aborto 9 10.85%

De os 83 embarazos

Motar 22 26.50% logrados, 45 (59.04%)

fuercon embarazos normales

Eetopieo ! 120%  ge términec, 2 (2.41%)

fueron pretémiinoc, 8

(10.85%) fueron abortos
del primer trimestre, 22
(26.50%) fueron embarazos
molares vy solo 1 (1.20%)
embarazo ectdpico.

De las 64
pacientes gue lograron un
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embarzze, 48 (75%) presentaron solamente un embarazo, 13
(20.3%) presentaron 2 embarazos y 3 {4.7%) presentaron 3

embarazos.

A) En relacién al primer embarazo, se tiene gque 40 de 64
pacientes (62.5%) presentaron un embarazo normal, 16
(25/0) un emparazo melar, 7 (10.9%) presentaron un
aborto y una paciente (1.6%) presentd embarazo

ectdpico.

B) En relacién al segundo embarazo, 10 de 16 pacirentes
(62.5%) presentaron un embarazo normal, 4 pacientes

{25%) un embarzazo

molar vy 2 pacientes (12.5%)

presentaron un aborto.

C) En cuanto &l tercer embarazo, una de 3 pacientes
presentd un embarazo normal y Z pacientes presentaron

embarazoe molar.

antecedente de 4

Estas dos pacientes tenian
v 2 embarazos meolares

respectivamente antes de ser atendidas en el INPer, ¥
5 de los 6 embarazos logrados posteriormente por
estas mismas pacientes, también fuercn molares. El
restante fue un aborto.

TIPG DE EMBARAZD
NORMAL E MOLAR ABORTO ECTOPICO TOTAL
Jer EMBARAZO 40 Y 7 1 64
20 EMBARAZC 4 2 0 16+
3er EMBARAZO 2 o 0 3
TOTAL SE{61.45% 22 (26 3%y 9 (10.85%) 1(1.20%) £3 (100%,

RELACICN DE ANTECEDENTE DE
PCSTERIORES

El grupo en estudio se
antecedente de embarazo
antecedente. Teniendo en
que 50 pacientes (732.5%),
ser vistas por primera vez
este antecedente.

EMBARAZO MOLAR Y EMBARAZOS

dividié en dos, en pacisntes con
molar vy pacientes sin este
cuenta la tabla anterior, Vemos
no tenian antecedente de ETG al
en el INPer. FEl resto si tenian

Resultados reproductives en el grupo de paclentes sin
antecedente de embarazo molar presentd:
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TIPO DE EMBARAZO

NORMAL MOLAR ABORTO ECTOQFICO TOTAL
ter EMBARAZC 36 3 7 1 47
20 EMBARAZO 9 1 i 0 11
3er EMBARAZO 1 0 0 4 1
TOTAL 45 4 8 1 59

(78%) (6 78%) {13 56%} (} 65%) {100%)

Resultados reproductivos en el grupo de pacientes con
antecedente de embarazo molar presentéd:

TIPO DE EMBARAZO
NORMAL | MOLAR ABORTO ECTOPICO | TOTAL
1ez EMBARAZO 4 13 0 o 17
20 EMBARAZO 1 3 ! 0 5
e EMBARAZO o 2 0 o i
i
TOTAL 5 1% 1 ¢ 24
(20 3%; (54 16%) (2.2%) (0% (100%)

Existe una gran diferencia en la incildencia de
embarazo molar, en estos dos grupos de paclentes. El
grupc de pacientes con antecedente de embarazo molar se
subdividi® a su vez en dos: 1) Pacientes con antecedente
de 1 embarazo molar v, 2) Pacientes con antecedente de 2
o més embarazos molares.

EMBARAZOS EN PACIENTES CON ANTECEDENTE DE 1 EME MOLAR

NORMAL | MOLAR , ABORTO ; ECTOPICO | TOTAL
5 2 o Lo | 2
(71.43%) {28.57%) {100%)



EMBARAZOS EN PACIENTES CON ANTECEDENTE DE | EMB MOLAR-

TIPO DE EMBARAZO

NORMAL % MOLAR ABORTO [ ECTOFICO | TOTAL

|
1
0 E 16 ] l 9 1 17

{94.12%) {5.88%) {16096}

TRATAMIENTO

& 48 pacientes (70.6%) se les realizd la evacuacién
del embarazo molar por medio de legrado uterino
instrumentado (LUI). A 18 pacientes (26.5%) se les realizd
aspiracién manuval endouterina ¢ legrado por aspiracidm
(BMEU). Y a 2 pacientes (2.3%%) se les realizdé AMEU seguido

de LUI.

ENFERMEDAD TROFOBLASTICA PERSISTENTE (ETP}

Se diagnosticd ETP en 14 pacientes (20.58%). Ninguna de

las pacientes con enfermedad metastésica, ¥ todas
lograron la remisicn con quimicterapia a base de
metotrexate.

En el grupo de 14 paclentes coT Enfermedad
Trofoblastica Persistente se presentarcen 1% embarazos
subsecuentes. De estes, 12 (63.15%) fueron normales de
termino, 4 (21.05%) fueron molares, y 3 (15.8%) <fueron

azbortos.

ividiendo a este grupc de pacientes en aguellas con
antecedente de embarazo melar y  aguellas sin  este
antecedente, tenemos gue:
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PACIENTES SIN ANTECEDENTE DE EMBARAZO MOLAR, CON ETP

TIPO DE EMBARAZO

NORMAL | MOLAR l ABORTO i ECTOPICO | TOTAL
12 L g 3 l 0 15
|
(30%) (20%)

PACIENTES CON ANTECEDENTE DE EMBARAZO MOLAR, CON ETP.

TIPO DE EMBARAZO
NORMAL | MOLAR | ABORTO | ECTOPICO | TOTAL
0 s l 0 l 0 l 4

(100%)

DISCUSION

INCIDENCIA

Comparando la incadencia de la Enfermedad Trofobléstica
Gestacional encontrada en el presente estudic, con la
reportada en la literatura mundial, podemos observar gue
tenemos una incidencia muy elevads, similar a las
reportadas en palses de oriente como Japdn, dgue presenta
una de las tasas més elevadas del mundo.

Se debe de tener en cuenta gue la poblacidn estudiada es
distinta en los diferentes estudios, vy la comparacién no es
del todo valida, va gue la poblacidén del presente estudio
es intrahospitalaria v no poblacién gbierta, y se trata de
un hospital de concentracién. Estas dos situaciones hacen
gque se eleve la incidencia registrada. Ademds, el
denontnador que se utiliza en el presente estudic es el de

nimero de nacimientos vy no el de numerc de embarazos. Al
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tomar el numerc de nacimientos se excluyen los abortos
provecados, 1los abortos espontaneos vy los embarazos
ectépicos, lo gue también se refleja en un aparente aumento
en la incidencia de la ETG.

Comparado con reportes nacionales, en los gue también se
utiliza como denominador el nlUmerc de nacimientos, nos

encontramos dentrc del promedio de incidencia reportado.

FUTURO CBSTETRICO

Fn cuanto al analisis del prondstico reproductivo en
pacientes gue han presentadc por lo menos un eRDArazo
molar, existen diferentes estudios a nivel mundial. E1 mas
grande y reconocide de. estos estudios, es el de Berkowitz
N cols. (33) del "New England Trophoblastic Disease
Center", en Boston, Mass. E.U.A. En donde se han
recolectado datos desde 1965 hasta 1996, mediante encuestas
enviadas & sus pacientes por correspondencia, en forma
periddica, cada 2 & 3 afies. ’

Eilos reportan 1,234 embarazos en ese pericdo ge tiempco, los
cuales fueron:

68.5% término

7.5% PrEmMamIros

18% abortos espontaneos
2% abortos terapéuticos
0.5% Gbitos

0.9% ectopcos

1.4% embarazos molares.

Esto ests en discrepancia con 10s datos encontrados en ef presente estudio, respecto 2 Iz incidencia de embarazo molar de
repeticion. En los resultados del presente estudio reportamos lo siguiente:

59.04% Hrmino

241% prematiros
10.85% abortos esponténeos
26.50% molares

1.20% ectopicos
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En ¢l estudio de Berkowltz mencionado, no se reporta el niimero de pacientes estudiadas, ni la
incidencia de esterilidad secundaria.

Otras series mas pequefias reportan las siguienies incidencias (34)

Investigador Embarazos Términe Pretérmino Nolares Abortos
Kubicki 48 41 0 0 0

Kim 16 i6 ¢ 0 Y
Garozzo 16 1.1 4] 4 0
Kashimura 27 19 0 1 4

Ngan 104 72 1 3 10
Bel-kowitz 334 251 7 4 47
Total 545 410 8 12 31
Porcentaje 75.2% 1.4% 2.1% 5.6%

En estos estudios también se reporta una incidencia de
erbaraze molar de repeticién muy inferior a la encontrada
en nuestro estudio. La diferencia de estes reportes con la
presente revisidén, es muay marcada. Pensamos gue esta
discrepancia puede cdeberse & dJue en nuestro reporte se
incluyen a pacientes con antecedente de mas de un embarazo
molar, lo que no se especifica .en los estudiocs previocs.
Por lo anterior se decidié analizar por separade a las
pacientes con o sin antecedente de embaraze melar, Y
compararlo gue reportes internacicnales.

Las pacientes sin antecedente de embarazo nolar (n=50)
presentaron un rotal de 59 embarazos, de los cuales sclo 4
{6.78%} fuercon molares. Lo que sigue siendo superior a los
reportes internacionzles, pero mucho més bajo gue =i se
tomaran en cuenta a todas las pacientes.

dube un total de 7 paclentes con antecedente de un
embarazo molar, y Lomande en cuanta el embarazo molar caso,
se consideran como 2 embarazos mclares previos. Este grupo
de pacientes presentd un total 7 embarazos, de los cuales 5
(71.43% fueron de término v 2 (28.357%) fueron molares.

Un total de 11 pacientes tenian antecedente de 3 o més
embarazcs molares, va tomande en cuenta el embarazo molar
caso. Este grupc de pacientes presentd un total de 17
embarazos, de los cuales, ninguno fue de términe, 16
(94.12%) fueron meclares y 1 (5.88%) fue un aborto.

Segan le& literatura internacional, la procbabilidad de
tener un embarazo de término después de 2 ¢ mas
embarazos molares es del 39. 1%, y de presentar un
embarazo molar es de 19.5% {33). En nuestro estudic,
después de 2 embarazos molares, la posibilidad de tener
un embarazo de término fue de 71.43% y de un embarazo
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molar fue de =28.57%. Y después de 3 ¢ mas embarazos
moelares, la probabilidad de tener un embarazo normal de
término fue nula.

De estos datos se desprende lo siguiente. Es de wvital
importancia informar a la paciente gque presenta un embarazo
molar, gue aungue lo mas probable, en un futurc embarazo,
es que sea normal (60%-70%), la probabilidad de nuevo
embarazro molar es del 2% al 7% aproximadamente. Y el
riesgc aumenta en forma importante, en relacidn al numero
de embarazos molares previos. Este fue el factor de riesgo
m&s 1mportante encontrado en nuestro estudio, va dgue la
edad, gue es uno de los factores de riesgo para embarazo
molar mas ampliarnente aceptades, no leo fue en este
estuidio. El grupc de edad con mayor numero de Casos fue
el comprendide entre los 20 y 24 afios de edad, con 25 de 68
casos (36.76%).

Se presentaron un total de 14 casos (20.58%) de
Enfermedad Trofoblastica Persistente, lo que concuerda con
lcs reportes mundiales. En estas pacientes se presentaron
un total de 12 embarazos de término (63.15%) y 4 (21%)}
embarazos molares y 3 (15.83%) abortos. Todos los
embarazos molares se presentaren en pacientes con embarazd
molar previo. Por lo gque se puede inferir gque el
pronéstice reproductivo en una paciente con ETP depends de
si tiene o no antecedente de embarazos molares, Y RO de
haber presentado persistencia de la Enfermedad
Trofobléstica.

El dnico antecedente en la literatura nacional, de un
reporte similar, es el de Lira ? y cols.g, en el gque se
revisd la incidencia de la ETG en el INper, de 1388 &
1594, Fn este estudio se reporta gue de los 83 <¢asos
estudiados, se presentaron 30 embarazos posteriorss al
control de la ETG. De estos, B83.3% fueron de normales de
término, 6.7% fueron molares y 10% abortos. No se
especifica el nimero de pacientes que lograron
embarazarse, ni la incidencia de embarazo molar de
repeticién, ni se mencionan los antecedentes obkstétricos
en este grupc de pacientes para poder establecer una
diferencia entre agquellass pacientes sin antecedente de
embarazo molar y agquellas con Uno © mas embarazos molares
previes. Aparte de este estudio mencionado, el presente
es la continunacion del estudio realizado por Lercy en
1998 de este tipo en nuestro pais.
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CONCLUSTIONES

como se mencionc al inicico de este trabajo, el future
reproductive de las paclentes es una preocupacidén
importante para el binomio ademds de vincularse c¢on una
neoplasia gue aungue benigna siempre se relaciona <on
mortalidad.

En México se observa que la incidencia es
sparentemente mayor con respecto a Otros paises pudiéndose
deber a gque los reportes se generanl el hospitales de
concentracién y no existen estudlios de poblacién abierta
gue permitan dar una idea mas precisa de el comportamiento
de =sta patologia(33,34).

El futuro reproductivoe de las pacientes con ETG en el
INPer es incierto observandose que la probabilided de
presentar un embarazo normal postericor a un evento de ETG
es de alrededor del 60% con una posibilidad de reincidencia
del 26% cbservandose gue las pacientes con sclo un embar&zo
molar en sus antecedentes obstetricos presentaron una
reincidencia de 6.8% incrementandose el porcentaje segun &l
numero de embarazos molares gue tengan come anhtecedente.

Fs fundamental mantener un seguimiento estrecho
haciendo conciencia en las pacientes sobre la importancia
del mismo, este con la finalidad de contar Con una mayor
cantidad de datces gue permitan un analisis mejor del
comportamiento de la enfermedad.
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