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RESUMEN

Be realizé el estudio clinico estadistico de 58 casos de enfermedad trofobldstica gestacional que
ecurrieron en 30,747 partos y 6,506 abortos duranie el afio 1983 en el Hospital Maternidad de Lima.
Clinicamente y sin confirmacion histopatoldgica, se hizo el diagnéstico retrospectivo de mola invasiva

en 14 easos.

Se demuestra que la incidencia de la mola hidatidiforme y de la mola invasiva es alia en nuesiro

medio.

El cuadro clinico de la mola invasiva es igual al de la mola comiun, sin embargo, la sintomatologia
puede ser mds espectacular, la que obliga a tratamientos adicionales, como un segundo legrado uterino,
histerectomias o el empleo de quimioterdpicos. Existe tasas altas o persistentes de gonadotrofinas coribnicas
y marcada actividad trofobldstica con signos de atipicidad severa de grado variable,

SUMMARY

Fifty-eight cases of gestational trophoblastic disease occurred in 30,747 deliveries and 6,506 abor-
tions during 1983 at Maternity Hospital of Lima, Peri. Retrospective diagnosis of invasive mole without

histopathological confirmation was done in 14 cases.

Incidence of both hydatidiform and invasive mole appears high in our hospital.

Clinical presentation of invasive mole is similar to hydatidiform mole, but symptomatology is more
spectacular and additional measures include second le grade uterine, hystereciomy and chemotherapy. Chorio-
nic gonadotrophins are high or persisting and marked irophoblastic activity and signs of variable severe

alypia are observed.

INTRODUCCION

La enfermedad trofoblédstica gestacional, o neopla-
sia trofobléstica gestacional, —como se le conoce ac-
tualmente—, es una anomalia del trofoblasto, especi-
ficamente del epitelio coriénico y que, segin estudios
‘histopatolégicos, comprendia tres entidades nosoldgi-
cas: la ,mQ‘la hidatidiforme, el corio adenoma destruens
y el coriocarcinoma. Esta clasificacién tuvo su apo-
geo durante la fase llamada diagnéstico o pre tera-
péutica.

Se sabe también que el coriocadenoma destruens
© mola invasiva ocupa una posicién intermedia entre

la mola hidatidiforme benigna y el coriocarcinoma ma-
ligno; es la mola hidatidiforme que generalmente com-
promete al miometrio y, algunas veces, a tejidos adya-
centes, como los parametrios y la vagina; eventualmen-
te puede perforar la pared uterina y causar hemorragia
abdominal que puede ser mortal. No obstante, las
metastésis a distancia son menos frecuentes y menos
extensas que en el coriocarcinoma.

Su evolucién generalmente es benigna, pero no
obligada. Su etiologia es desconocida, como la mola sim-
ple. No se sabe por qué se vuelven neoplésicas y cau-
san invasién local, con un crecimiento excesivo del
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trofoblasto, Pero, se senala factores socio econémi-
cos, étnicos, climéticos, culturales, etc. (3-4-5-6-7).

Posteriormente, segiin el grado de proliferacién
y anaplasia del tejido trofobléstico, se establecié tres
tipos histolégicos: mola hidatidiforme benigna, poten-
cialmente maligna y aparentemente maligna, en la que
ya, se tiene en cuenta el prondstico de la enfermedad.

En 1979 el Dr. Ho Key Ma (1) del Queen Mary
Hospital de la Universidad de Honk Kong, establecié
en la Reunién Internacional para el estudio de las Neo-
plasias Trofoblasticas una nueva clasificacién anato-
mopatoldgica de acuerdo a los nuevos avances de esta
entidad: Estadio 0, cuando se trata simplemente de
un embarazo molar; Estadio 1, cuando hay compromi-
so del cuerpo uterino; Estadio 2, cuando hay metésta-
sis en pelvis y vagina; Estadio 3, cuando hay metésta-
sis en los pulmones; y Estadio 4, cuando hay metéas-
tasis a distancia, sea en higado o cerebro.

Hoy dfa existe la clasificacién clinica adoptada
en la Conferencia de Coriocarcinoma y su Quimiote-
rapia, realizada por la Unién Internacional contra el
Cancer, en relacién al diagnéstico, tratamiento y pro-
néstico de la enfermedad (1): I.— Mola hidatidifor-
me; II.— Enfermedad trofobl4stica gestacional no
metastdsica y IIl.— Enfermedad trofoblastica gesta-
cional metdstasica.

De esta manera se elimina la terminologia de co-
rioadenoma y coriocarcinoma, porque estas dos desig-
naciones tienden a identificar a dos entidades distin-
tas, cuando en realidad son dos estadios de la misma
enfermedad.

Esta nueva clasificacién trata la enfermedad tro-
foblastica gestacional como una neoplasia y permite
identificar los factores de alto riesgo dentro de la en-
tidad y, por consiguiente, individualizar el tratamien-
to y brindar un manejo y seguimiento méds adecuado
para cada caso especifico. (7-8-9).

Otro rasgo caracteristico de Ja mela invasiva son
los niveles altos de gonadotrofinas coriénicas o su
persistencia, tal como la ha sefialado Lurain (10).

Ademds, histolégicamente, ]la mola invasiva se di-
ferencia del coriocarcinoma porge conserva el patrén
de vellosidades, al haberse encontrado tejido trofoblés-
tico bien conservado en las profundidades del mio-
metrio en casos de molas invasivas (11).

Como quiera que cada vez se ie estd conociendo
mejor a esta entidad, por sus complicaciones, como
consecuencia de su poder invasivo, es que hemos que-
rido estudiar el comportamiento de estas molas en
nuestro hospital,

MATERIAL Y METODOS

El presente estudio clinico estadistico se ha reali-
zado en el Hospital Maternidad de Lima durante el
afio 1984. Se estudié retrospectivamente las 58 histo-
rias clinicas con el diagnéstico de enfermedad trofo-
blastica gestacional, producidas durante el afio 1983
sobre un total de 30,747 partos y 6,506 abortos.

Clinicamente, podemos precisar que catorce de
ellas fueron molas invasivas (Tabla N?¢ 1).

RESULTADOS
TABLA N° 1

INCIDENCIA DE LA MOLA INVASIVA

30,747 Partos
6,506 Abortos
58 MOLAS HIDATIDIFORMES
14 MOLAS INVASIVAS
4 CORIOCARCINOMAS

Mola inv. parto 1 2,196
Mola inv. aborto 1 464
Mola inv, mola H. 1 4

Se vieron las caracteristicas geneiales de las pa-
cientes como la edad, paridad, estado civil, educacién,
Jugar de nacimiento y procedencia (Tabla N¢ 2).

En la Tabla N3, se confina el tiempo de gesta-
cién, sintomatologia, diagnéstico de ingreso y trata-
miento.

Se hace el estudio de los catorce casos de posi-
bles molas invasivas, segdn sus caracteristicas clinicas,
los que figuran en ]a Tabla N¢ 4.

Se hace la evaluacién de los 4 casos de coriocar-
cinoma (Tabla N¢ 5) vy, finalmente, el seguimiento y
tratamiento de estas pacientes apararecen en la
(Tabla N¢ 6).

Las Historias Clinicas fueron porporcionadas por
la Sefiora Filomena Prado Florian, Jefa del Servicio
de Estadistica y Registro de Atencién Médica del
Hospital.

Sabemos que la incidencia de mola hidatidiforme
es alta en nuestro medio, igualmente la incidencia de
mola invasiva en que se sefiala del 4 al 5.6%. En
nuestra serte clinicamente, y sin confirmacién histo-
patolégica, consideramos 14 casos de mola invasiva.
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TABLA N° 2

CARACTERISTICAS GENERALES

Edad N° % Paridad N? % Estado Civil N° %
2029 s see 21 1o SOUTERA 2
30-39 9 55 35 22 30  CASADA 3 60.4
4044 7 12.1 +5 14 241 CONVIVIENTE 21 36.2
TOTAL 58 100.0 TOTAL 58 100.0 TOTAL 58 100.0
Educacion Ne % Natural ~ N°¢ % Procedencia N° %
Primlaria 40 69.0 Cf)sta 12 20.7 DISTRITO 27 46.55
Media 15 25.9 Sierra 31 53.4 45
Analfabeta 3 50 Selva 15  25.9  BARRIADA 353
TOTAL 58 100.0 TOTAL 58 100.0 TOTAL 58 100.0

TABLA N° 3
CONSIDERACIONES GENERALES
Tiempo de Gestacion N? % Sintomatologia Ne %
I Trimestre 15 25.9 Sangrado 1-15 d. 42 72.4
(12 sem)
11 Trimestre 39 67.2 Sangrado 15-60 14 24.1
(13-24 sem)
111 Trimestre 4 6.9 Toxemia 2 3.5
(+24 sem)
TOTAL 58 100.0 TOTAL 58 100.0
Diagnéstico de Ingreso N? % Tratamiento Ne %
Gestacién 14 24.1 Legrado uterino 58 : 100.0
Amenaza Aborto 22 38.0 _— — —
Mola Hidatidiforme 11 19.0 2° Legrado 18 31.0
Aborto en curso 3 5.2 Histerectomia 1 1.7
Aborto Molar incompleto 8 13.7 Methotrexate 4 : 6.9
TOTAL 58 100.0
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TABLA N° 4
MOLA INVASIVA

Estudio Clinico Retrospectivo de 14 casos Hospital Maternidad de Lima 1984

1.— Sangrado vaginal post legrado. HGC elevadas: 1°400,000 a 2°800,000. Marcada atipia del tejido
trofoblastico.
Segundo legrado uterino.

2.— i?ngrado vaginal post legrado. HGC elevadas: 1’100,000 Moderada actividad del tejido trofo-

astico.

Segundo legrado uterino.

3. — ?%Torragia vaginal post legrado. HGC elevada: 1'000,000 Hiperplasia y atipia severa del tro-
oblasto.
Segundo legrado uterino.

4.— Sangrado Vaginal post legrado. HGC alta 500,000. Mola con trofoblasto atipico.
Segundo legrado uterino.

5.— Sangrado vaginal post legrado. HGC alta: 300,000. Hiperplasia severa y atipica del trofoblasto
Segundo legrado uterino.

6.— Sangrado vaginal post legrado. Hiperplasia endometrial de grado variable.
Segundo legrado uterino.

7.— Sangrado vaginal post legrado, Hiperplasia endometrial y atipica severa del trofoblasto.
Segundo legrado uterino.

8.— Sangrado vaginal post legrado. HGC: 1°000,000.
Segundo legrado uterino. Se perdié.

9.— Sangrado vaginal post legrado. HGC: 1°000,000. Hiperplasia enfometrial de grado variable.
Segundo legrado uterino. Se perdid.

10.— Sangrado vaginal post legrado. HGC: 1’750,000 — 3’500,000.
Segundo legrado uterino. Se perdié.

11.— Sangrado vaginal post legrado, HGC: persistente 17,500.
Segundo legrado uterino. Methotrexate.

12.— Sangrado vaginal post legrado. HGC: persistente: 480,000.
Segundo legrado uterino. Methotrexate.

13.— Sangrado vaginal post legrado. HGC: 910,000. Segundo legrado uterino. Continuo el sangrado.
Histerectomia, Methotrexate.

14.— Sangrado vaginal post legrado. HGC persistente: 7,50C Hiperplasia trofoblistica. Segundo legra-
do uterino Methotrexate.

TABLA N¢ 5
CORIOCARCINOMA

Estudio Clinico Patolégico de 4 casos de ETG Hospital Maternidad de Lima 1984

CASO 1.— 1° legrado . Mola hidatidiforme. HGC 800,000. 36 dfas de sangrado. 2¢ legrado, CORIOCARCINOMA
mds metéstasis vaginal. Methotrexate, HGC. negativas a los 9 meses.

CASO 2.— 1° legrado. Mola hidatidiforme. 57 dias de sangrado. 2° legrado. CORIOCARCINOMA. Se deriva a INEN.

CASO 3.— 1° legrado. Mola con hiperplasia marcada y atipia celular. HGC. 1,050,000. 5 dias de sangrado 2° legrado.
CORIOCARCINOMA. Se deriva al INEN.

CASO 4.— 1° legrado. Mola con atipia trofoblastica. HGC. 450,000 — 967,500. 2¢ legrado CORIOCARCINOMA.
Metiastasis cervical. Histerectomia. Methotrexate HGC. negativas a los 6 meses.
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TABLA N° 6

SEGUIMIENTO Y CONTROL DE LOS 58 CASOS
DE ENFERMEDAD
TROFOBLASTICA GESTACIONAL

Partos normales
Gestaciones

Mola recidivantes
Aborto frustro

— o N

Podemos observar que una de cada cuatro molas es
invasiva y, peor atin, de cada 15 molas hidatidiformes,
una degenera a coriocarcinoma.

Como se podrd apreciar, es caracteristica del
hospital atender pacientes jévenes, de bajo grado de
escolaridad, naturales de la sierra y selva. (de manera
especial Gltimamente de Ayacucho, Huancavelica, Pu-
no, Cuzco y Ancash), con un alto porcentaje de convi-
vencia y de paridad, que proceden de los pueblos jo-
venes en via de desarrollo.

Si bien es cierto el cuadro clinico de Ja mola in-
vasiva es similar al de la mola hidatidiforme, sin em-
bargo la sintomatologia puede ser més espectacular
lo que obliga a tratamientos adicionales.

La hemorragia vaginal ha sido el signo maés ca-
racteristico de la enfermedad lo que ha motivado la
realizacién de un segundo legrado uterino en el 31%;
histerectomia en el 1.7% vy el empleo de tratamiento
quimioterapico en el 6.9%.

El diagndstico de la enfermedad se ha hecho por
la presencia de las vesiculas y por el estudio sonogra-
fico en el 42%.

Estas catorce pacientes fueron muy sugestivas de
haber tenido Mclas invasivas por el sangrado vaginal
post legrado que motivara una segunda intervencién,
las tasas elevadas y persistentes de gonadotrofinas co-
ridnicas, los resultados anatomopatolégicos que mues-
tran evidente actividad trofobléstica, el empleo de tra-
tamiento quimioterdpico e, incluso, cirugia mayor.

Estas pacientes son dadas de alta 24 a 48 horas
después del legrado uterino y salen con citas para con-
troles posteriores; sin embargo, algunas pacientes se
pierden.

Basindonos en el cuadro clinico, el dosaje de las
gonadotrofinas y el estudio histopatolégico podemos
afirmar que, evidentemente, estas cuatro mujeres tu-
vieron desde su inicio mola invasiva que evoluciond
posteriormente a coriocarcinoma.

Fl resultado histopatolégico del primer legrado
fue Mola hidatidiforme en dos casos y cuadro compa-
tible con mola més atipia del epitelio trofoblastico en
los otros dos.

Las tasa de gonadotrofinas continuaron altas y
persistentes. Dos casos presentaron metastasis, una
vaginal y la otra cervical, las que recibieron tratamien-
to quimioterapico y, en una de ellas, se realizé la his-
terectomia por continuar el sangrado vaginal. Los
otros dos fueron enviados al INEN.

Once pacientes sin control post legrado uterino
regresaron por embarazo molar al hospital, al haber
salido nuevamente embarazadas, Posiblemente, algu-
nas de estas mujeres tuvieron molas invasivas, porque
presentaron tasas elevadas de gonadotrofinas y altera-
ciones trofoblésticas al estudio histopatolégico. Se ob-
servé el nacimiento de dos pifios vivos aparentemente
normales once meses después de la mola. Ademds,
un caso de mola recidivante y un aborto frustro. 7 mu-
jeres se encontraban en estado de gestacién, con tiero-
po variable de amenorrea, al momento de su captacion.

COMENTARIO

Se sefiala que la incidencia de la mola invasiva
en nuestro medio es muy variable, una mola invasi-
va por cada 10 a 27 molas; en cambio, otros autores
sefialan una incidencia mucho mayor, una mola in-
vasiva por cada 4 a 6 molas. (12-13-14-15-16)

Nuestros casos fueron diagnosticados clinica-
mente y en forma retrospectiva, por haber presentado
un sangrado vaginal irregular asociado a una sub in-
volucién uterina después. de haber practicado un le-
grado uterino, lo que motivé la realizacién de un
segundo legrado; por haber tenido tasas altas de go-
nadotrofinas coriénicas y por ser muy sugestivo el re-
sultado del estudio histoldgico del contenido uterino.

Todos estos hallazgos nos inducen a pensar que
la incidencia de mola invasiva en nuestro medio es
mucho mayor.

También se debe sospechar de la presencia de una
mola invasiva cuando exista el antecedente de una mo-
la previa, ya que estas mujeres son més propensas a
padecer de mola invasiva. En nuestra serie hemos
tenido tres casos de mujeres con €l antecedente de mo-

Si bien es cierto que el cuadro clinico de la mola
la hidatidiforme.
invasiva es igual a] de la mola simple, sin embargo,
se ha podido apreciar una serie de acciones terapéuti-
cas adicionales que nos hacen pensar que se estuvo



34

LUIS FLORES C

delante de una mola invasiva y que, se tomé esa ac-
titud, es por no tener la ayuda diagnéstica como para
hacer un dosaje de gonadotrofinas o realizar el estudio
histopatolégico de la pieza extraida. Asi, por ejemplo,
en Piura y Tarapoto se realizd entre el 16.8% al
36.4% de histerectomias por mola (17-25).

En el Cuzco, a las pacientes con mola hidatidi-
forme se les practica un segundo legrado uterino a los
siete dias y se inicia un tratamiento quimioterdpico

preventivo (28),

En Lima, se ha podido observar que en el 59%
de los casos se esta realizando un segundo legrado y
el 14% evolucioné hacia el coriocarcinoma. (27-26-
30-24).

En la Maternidad de Lima se realizé el estudio
clinico patoldgico de 29,001 legrados uterinos, en don-
de se hall6 313 casos de mola y 19 casos de coriocar-
cinoma (20).

Nos preguntamos ¢Cudntas de estas molas fueton
molas invasivas que, tal vez, pudieron haber sido tra-
tadas oportunamente antes de seguir su evolucidn ha-
cia la malignidad?.

Sin embargo, el diagnéstico definitivo sélo pue-
de ser efectuado por el estudio histopatolégico del
ttero, tal como sucedid en las series de Eguren y de
la Piedra (12-13), quienes intervinieron de manera
selectiva a mujeres de cierta edad y gran paridad que
eran portadoras de mola y cuyo resultado histopatols-
gico fue invasién miometrial con hiperplasia severa
y atipia celular.

En nuestra serie, no tenemos la evidencia real ya
que no podemos extraer el dtero a mujeres jévenes,
como es el caso de nuestras pacientes. Sin embargo,
clinicamente podemos identificar los factores de ries-
go dentro de la enfermedad e individualizar el trata-
miento, lo que nos permite brindar un manejo adecua-
do a cada caso especifico (7-8-9).

Se considera a la neoplasia trofoblastica gestacio-
nal como el céncer ginecol6gico de mayor indice de
curacién, por ser una entidad nosolégica extremada-
mente sensible a los agentes quimioterapéuticos, por
que el tumor produce gonadotrofinas humanas, (factor
sensible relacionado con el nimero de células viable),
porque se pueden identificar los factores de alto riesgo
facilmente, (por lo tanto individualizar el tratamiento).
Y porque se puede atacar con miltiples modalidades
terapéuticas, como regimenes quimioterdpicos con
agentes unicos o muiltiples, radiacién, cirugia etc. (13-
17-19-21-27).

En la serie del INEN, sefialada por Barriga (22)
la enfermedad trofobldstica gestacional no metastasi-
ca obtuvo una curacién completa utilizando una sola
droga, el methotrexate. En cambic, en las formas
metastésicas de bajo y alto riesgo sélo alcanzé el 83%
de éxito,

Larain (10), en su serie de molas, reporta que so-
lamente el 19% requieren de tratamiento quimiote-
rapico, obteniendo el 100% de curacién. Encuentra
que 125 casos fueron molas invasivas. en donde el
86% fueron no metastdsicos y el 14% fueron me-
tastasicos,

De la Corza (15), en su estudio de mojas inva-
sivas, empled el tratamiento quimioterapico, eviden-
ciando una cura total y sin evidencia de enfermedad
por muchos afios.

Otros autores han utilizado el tratamiento quimio-
terdpico combinado, como la serie presentada por Rus-
tin (16) quien empled la terapia mixta para evitar el
crecimiento de un nuevo tumor y observé que la inci-
dencia del segundo tumor no se incrementa.

Existen muchos interrogantes en relacién a la his-
toria natural de la enfermedad, a su conducta frecuen-
temente bizarra, a su produccién hormonal y al com-
portamiento inmunoldgico de la enfermedad trofoblds-
tica gestacional (18). Por lo que nos es dificil preci-
sar cuando una mola benigna se transforma en invasi-
va, por més que se ha sefialado en la evolucién de la
enfermedad la conducta bioldgica de las gonadotrofi-
nas coriénicas y los cambios histopatolégicos del teji-
do trofobléstico.

La conducta seguida en el departamento de gineco
obstetricia N° 3 del Hospital es realizar un segundo
legrado cuando persista el sangrado vaginal post cure-
taje, o si persistiesen elevadas las tasas de gonadotro-
finas. De inmediato, se instalard un tratamiento qui-
mioterdpico o serd derivado al INEN. sin embargo
pensamos que debemos usar, profilacticamente, el me-
thotrexate en aquellas pacientes que con molas fron-
dosas, que tengan titulos altos de gonadotrofinas y que
presenten quistes luteinicos.

Se ha sefialado que el 5% de las molas evolucio-
nan hacia mola invasiva, incrementando la mortalidad
a 3.4% como consecuencia de la hemorragia (4-5).

Nuestra incidencia de morbilidad es alta debi-
do a los cuadros de anemia que conducen al shock
hipovolémico, Es dificil poder detectar otras complica-
ciones para estas mujeres que son dadas de alta en forma
prematura con el compromiso de concurrir al hospital
para sus controles bioldgicos, lo que sabemos no se
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va a realizar y que posteriormente van a terminar con-
sultando en el INEN por complicaciones malignas.
Otras veces, como ocurrid en nuestra serie, regresan
al hospital, pero para el control de una nueva gesta-
cién antes del tiempo sefialado,

Pensamos que el prondstico de la mola invasiva
puede ser benigna si se diagnostica precozmente y se
le instala la terapia adecuada. Para ello serd necesa-
rio un buen seguimiento en el control de la enferme-
dad.
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