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Resumen

Objetivo: El objetivo de este reporte es describir las caracteristicas, diagnostico y manejo de una
paciente con mola hidatiforme completa que presentd pre eclampsia severa de inicio muy
temprano.Reporte de caso: Los embarazos molares se asocian con un aumento de complicaciones
maternas, en particular a preeclampsia, pero rara vez se ha observado Sindrome HELLP en el primer
trimestre del embarazo. Aqui informamos sobre una mujer de 36 afios, gesta 6y para 5, que se
presentd a emergencias obstétricas por presentar epigastralgia intensa y cefalea con sélo 09
semanas de gestacién. Los cambios molares cldsicos eran evidentes en la ecografia y los analisis de
laboratorio mostraron criterios para el diagnéstico de sindrome HELLP posterior a la evacuacion
endouterina. Se sometiod a aspiracion manual endouterina y legrado uterino con mejora progresiva
de los pardmetros laboratoriales.Conclusién: El diagndstico y la intervencidn precoces de mola
hidatiforme pueden prevenir el desarrollo de preeclampsia de inicio muy temprano y prevenir la

severidad del mismo.
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Mola hidatiforme completa y preeclampsia severa a las 09 semanas de gestacion: reporte de un caso

Complete hydatidiform mole and severe pre-eclampsia at 09 weeks

of gestation: a case report

Abstract

Objective: The objective of this report is to describe the characteristics, diagnosis and
management of a patient with complete hydatidiform mole who presented with very early
onset severe preeclampsia.Case report: Molar pregnancies are associated with an increase
in maternal complications, particularly preeclampsia, but HELLP syndrome has rarely been
observed in the first trimester of pregnancy. Here we report on a 36-year-old woman,
gestation 6 and para 5, who presented to obstetric emergencies due to intense epigastric
pain and headache at only 09 weeks of gestation. Classic molar changes were evident on
ultrasound, and laboratory tests showed criteria for the diagnosis of HELLP syndrome
following uterine evacuation. She underwent manual vacuum aspiration and uterine
curettage with progressive improvement in laboratory parameters.Conclusion: Early
diagnosis and intervention of hydatidiform mole can prevent the development of very early

onset preeclampsia and prevent its severity.

Keywords: Preeclampsia, early-onset, complete hydatidiform mole
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Introduccion

Algunas mujeres experimentan preeclampsia fuera de los periodos de tiempo a los que
cldsicamente se diagnostican. La preeclampsia atipica antes de las 20semanas de gestacion
es extremadamente rara y esta reportado en casos de degeneracién molar o hidrépica. Por
otro lado pueden deberse también a nefritis lUpica, sindrome urémico hemolitico, sindrome
antifosfolipidico y purpura trombotica trombocitopenica (Sibai & Stella, 2009). Las molas
hidatiformes presentan un riesgo extremadamente alto de preeclampsia severa de inicio
temprano si el embarazo continua sin tratar la enfermedad molar (Iriyama et al., 2019). Se
ha informado que la preeclampsia se desarrolla en el segundo trimestre en el 27% de los
casos de molas hidatiformes no tratadas (Soto-Wright, Bernstein, Goldstein, & Berkowitz,
1995), sin embargo, las molas hidatiformes que producen preeclampsia en el primer

trimestre son muy raras, desconociéndose su incidencia.

El mecanismo por el cual la mola hidatiforme puede causar los sintomas clinicos de la
preeclampsia aun no esta claro. Algunos autores han encontrado que la magnitud del
desequilibrio de marcadores angiogénicos y antiangiogenicos se correlacionan con la
severidad de la enfermedad y con el inicio temprano de la preeclampsia (Sibai & Stella, 2009).
Tal es asi que existen estudios que encuentran factores antiangiogenicos circulantes
excesivos en las pacientes con embarazo molar, por lo que se plantea la hipdtesis de que las
placentas molares producen mas factores antiangiogenicos, en particular SFlt -1 (forma

soluble de tirosina kinasa 1), que las placentas normales (Kanter et al., 2010).

El objetivo de este reporte es describir las caracteristicas, diagndstico y manejo de una
paciente con mola hidatiforme completa que presentd pre eclampsia severa de inicio muy

temprano.

Reporte de Caso
Mujer de 36 afios, gesta 6 para 5, procedente del drea rural del distrito de Andahuaylas del
departamento de Apurimac de la sierra sur de PerlU de grado de instruccion primaria

incompleta. No habia iniciado control prenatal y traia ecografia de institucion particular de
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05 dias previos que reportaban Utero de 140mm de largo, 60mm de didmetro

anteroposterior en cuya cavidad se visualizaba tejido con morfologia en panal de abejas.

Ingresa al servicio de emergencias obstétricas del Hospital Hugo Pesce Pescetto, institucion
de segundo nivel de atencidn, quien atendid a paciente con el SIS (seguro integral de salud)
del estado peruano. Paciente manifiesta presentar 2 horas antes de su ingreso epigastralgia
intensa y cefalea de leve intensidad. Al examen se le encuentra lucida, orientada con presion
arterial de 160/100mmHg, temperatura de 36°C, frecuencia cardiaca de 90 y frecuencia

respiratoria de 27 por minuto.

El examen ultrasonografico mostrd un Utero de 15cm de largo con contenido endouterino
en disposicion de panal de abejas, a nivel de anexos se encontrd quistes tecaluteinicos en
ambos ovarios. La ecografia de abdomen informd: Higado de tamafio conservado con
ecogenidad incrementada, no evidencia de lesiones solidas ni quisticas. Colédoco 4mm,
porta de 10mm y se encontrod liquido libre a nivel espleno renal, Morrison y parietocdlicos.

La radiografia de Torax informd campos pulmonares conservados.

Los examenes de laboratorio de ingreso: Prueba del ASS (acido sulfosalicilico) en orina: +;
Hemoglobina, 12.6 gr/dl; leucocitos, 9940; plaquetas, 112 000; TGO, 69; TGP, 66; BT, 0.75;
BD, 0.36; Bl, 0.39; Creatinina, 0.85; urea,13; TP 14"; TTPA, 33""; examen de Orina: Leucocitos,
3-5; hematies, 40-50; proteinas, 100mg/dl. No se dosé BhCG ni deshidrogenasa lactica al
ingreso, pues la institucion no contaba con el equipo operativo necesario al momento del

ingreso.

Por la epigastralgia intensa y cefalea manifestada por la paciente se decide instaurar Sulfato
de Magnesio al 20% 5 ampollas en 50cc de suero fisioldgico a una infusion de 40cc en 25
minutos y luego 10cc/hora, asi como la inmediata evacuacion del contenido endouterino
previa administracién de misoprostol 600mcg en fondo de saco vaginal. A los pocos minutos
de la administracién del prostaglandinico paciente presenta hemorragia profusa por lo que
pasa a sala de operaciones de emergencia en donde se realiza aspiraciéon endouterina con

jeringa de Karman y canula nimero 12 obteniéndose tejido de aspecto vesicular, posterior a
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A las 12 horas de ingreso en los analisis de control se encontré: Hemoglobina, 10.1 gr/dl;
leucocitos, 7770; plaguetas, 90 000; TGO, 264Ul/L; TGP, 201Ul/L; BT, 1.33mg/dl; BD,
0.67mg/dl; BI, 0.66mg/dl; Creatinina, 0.86mg/dl y urea 14mg/dl con lo que se diagnosticd
Sindrome HELLP. Progresivamente en los controles la plaguetopenia y la hipertransaminemia
se fueron resolviendo. A los siete dias posterior a la evacuaciéon del contenido endouterino
paciente es dada de alta en buen estado general y con un BhCG de control de 25 074mUI7ml,
lo que representaba solo el 4.8% del control previo (524 353mUl/ml) asi mismo los niveles
de presidn arterial estuvieron dentro de los pardmetros normales lo mismo que el control
ecografico transvaginal que mostraba una cavidad endometrial lineal. A los siete dias del alta,
paciente es controlado en consultorios externos de la institucion hallandosele presion
arterial de 100/60mmbhg, frecuencia cardiaca de 70x’, FR de 20x” y BhCG de 200 mUl/ml asi
mismo trajo resultado anatomopatdlogico realizado del contenido endouterino el cual

concluyé como mola hidatiforme completa.

Tabla 1: Resumen de la tendencia de los valores de laboratorio de paciente con

preeclampsia asociada a mola hidatiforme completa a las 9semanas de gestacion.
Admision 10hrs pos | ler dia pos | 3er dia pos | 7mo  dia
8:24am evacuacion | evacuacion | evacuacion | pos

22.30hrs evacuacion

Hemoglobina 12.6 10.1 10 9.5

Leucocitos 9440 7770 9170 5600

Segmentados 73

Linfocitos 18

Monocitos 05

Plaguetas (mm3) 112 000 90 000 88 000 134 000

TP 14”7

TTPA 33”

Glucosa 79

Urea (mg/dl) 13 14

Creatinina (mg/dl) | 0.85 0.68 0.92 0.83

B.T (mg/dl) 0.75 1.33 0.89 0.41

B.D (mg/dl) 0.36 0.67 0.45 0.22

B.I (mg/dl) 0.39 0.66 0.44 0.19

TGO (UI/L) 69 264 128 35

TGP (UI/L) 66 201 153 62

BhCG mUI/mL 524 353 25074
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TP (tiempo de protrombina), TTPA (tiempo de tromboplastina parcial activado), B.T
(Bilirrubina total), B.D (bilirrubina directa), B.I (bilirrubina indirecta), TGO (transaminasa
glutamica oxalacética), TGP (transaminasa glutdmico pirtvica), BhCG (fraccion B de la
gonadotrofina coriénica humana).

Fuente: Elaboracion propia

Discusion

El embarazo es un estado de desafio metabdlico que deben enfrentar tanto la madre como
el feto en desarrollo, teniendo a la placenta como principal regulador en la respuesta al
estrés oxidativo, producto de las demandas energéticas feto placentarias. Las alteraciones
en la placentacion durante el primer trimestre conducen al desarrollo de estrés oxidativo y
disfuncion del endotelio vascular que juega un papel clave para su desarrollo en la aparicion

de complicaciones en el embarazo como la pre eclampsia (San Juan-Reyes, Gémez-Olivan,

Islas-Flores, & Dublan-Garcia, 2020).

En ese sentido la mola hidatiforme es un embarazo anormal con superabundancia de
vellosidades coridnicas, que provoca la disfunciéon de la placenta. Aunque el mayor
porcentaje de molas hidatiformes son benignas con buenos resultados, las molas
hidatiformes se asocian con el desarrollo de preeclampsia de inicio muy temprano (Zhao et
al., 2013). Sin embargo, la fisiopatologia exacta de la asociacion entre la mola hidatiforme y
la preeclampsia de aparicion muy temprana no esta clara. En su mayoria las molas
hidatiformes completas son androgénicas con células diploides (ambos conjuntos de
cromosomas son de origen paterno) que presentan un cariotipo predominantemente 46, XX
y en su minoria 46, XY y se asocian con una alta incidencia de preeclampsia grave de inicio
temprano. Esto implica que la etiologia de la preeclampsia puede deberse a la participacion
de genes expresados por el padre y no impreso por la madre (Billieux et al., 2004). Lo anterior
hace que se postule que la desregulacién de la tolerancia inmunitaria podria explicar un
riesgo elevado cuando aumenta la carga antigénica paterna, es decir, con dos juegos de

cromosomas paternos, una “dosis doble”(Cunningaham et al., 2019)
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Una serie de estudios indican que un desequilibrio entre los factores angiogénicos como el
factor de crecimiento endotelial vascular (VEGF) y factores antiangiogénicos tales como la
endoglina soluble (sENG) y el sFlt-1 pueden estar involucrados en la patogénesis de las
complicaciones del embarazo, incluyendo el de mola hidatiforme y la preeclampsia (Zhao et
al., 2013), tal es asi que se ha encontrado mayor expresién en la sangre y la placenta de sFlt-

1 en las pacientes con mola hidatiforme (Iriyama et al., 2019).

Tal es asi que se ha demostraron que los desechos trofobldsticos extruidos de embarazos
molares hidatiformes inducen la activaciéon de las células endoteliales. Ademas, que los
niveles de expresion de HSP70 (proteinas de choque térmico 70) aumentaron
significativamente en las placentas molares hidatiformes. Estos datos pueden sugerir que los
desechos trofoblasticos extruidos del embarazo molar hidatiforme contribuyen a los
sintomas similares a la preeclampsia que pueden estar asociados con los embarazos molares

hidatiformes (Zhao et al., 2016).

La placenta al liberar varios factores a la circulacion materna, y la combinacion de esos
factores, asi como la respuesta materna y la susceptibilidad a ellos, define el inicio, la
gravedad y la progresion de la preeclampsia. El mecanismo de accién de sFlt-1 se ha
explicado de la siguiente manera: El sFlt-1 se une y reduce la biodisponibilidad de VEGF en
las células endoteliales maternas, lo que conduce a una disminucion de la produccion

enddgena de NO (6xido nitrico) y, por lo tanto, provoca vasoconstriccién (Marin et al., 2020).

Por su parte investigadores japoneses han demostraron en su estudio lo anteriormente
mencionado al encontrar que los niveles de sFlt-1, el de endoglina soluble y la relacidn SFlt-
1: PIGF en el liquido quistico de la mola placentaria fueron extremadamente altos a 104
000pg por ml, 54ng por ml y 6440, respectivamente lo que probablemente provoca un
desequilibrio angiogénico en la madre; asi mismo los niveles séricos de estos biomarcadores

aumentaron a medida que los sintomas de preeclampsia se agravaban (Yoneda et al., 2013).

También existe evidencia de que en comparacion con mujeres embarazadas sanas en

pacientes con mola hidatiforme completa el potencial antioxidante total fue
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significativamente mas bajo, mientras que el nivel medio de peréxido total y el nivel medio

del indice de estrés oxidativo fueron significativamente mas altos (Harma & Harma, 2006).

Por otra parte se ha encontraron en el andlisis inmunohistoquimico que los niveles de
expresion de LIGHT en los tejidos vellosos, especialmente el sincitiotrofoblasto, aumentaron
en pacientes con mola hidatiforme en comparacién con el control normal (Iriyama et al.,
2019). Ademas, los niveles de sFlt-1 se correlacionaron positivamente con los de LIGHT por
lo que habria evidencia de que LIGHT podria desempefiar un papel clave en la
sobreproduccion de sFlt-1 en pacientes con mola hidatiforme. Recordemos que la citocina
LIGHT relacionada con el factor de necrosis tumoral (TNF) tiene actividad pro inflamatoria,
con funciones multifacéticas en la estimulacién de las células Ty las respuestas inmunitarias

innatas(Ward-Kavanagh, Lin, Sedy, & Ware, 2016).

El diagndstico mas temprano de la mola completa cada vez es mayor debido al uso
generalizado de la ecografia en la evaluacion del embarazo. Las molas hidatiformes
completas al caracterizarse por hinchazén hidrdpica difusa de las vellosidades, representada
en ecografia por espacios quisticos difusos dentro de la placenta en cldsico patrén de
“tormenta de nieve” o “racimos de uvas”(Cavoretto et al., 2020). El diagndstico de una mola
completa del primer trimestre con ecografia puede ser mas dificil cuanto mas temprano sea
éste, porque la presentacion clinica, los hallazgos ecograficos y los patoldgicos no solo son
diferentes, sino que varian; tenemos asi, que los embarazos en el primer trimestre sobre
todo los que son antes de las 10 semanas, los cambios molares cldsicos pueden no ser
evidentes porque las vellosidades no estan agrandadas y el estroma molar aun no puede ser
edematoso y avascular (Benson et al., 2000). Por lo tanto, el aspecto ultrasonografico de los
embarazos molares en el primer trimestre no necesariamente pueden demostrar los rasgos
caracteristicos necesarios para diagnosticar esta anomalia especificamente (Woodward,

Filly, & Llame, 1980).

Una vez diagnosticado el embarazo molar la evacuacién por succion y el legrado son el
método preferido de evacuacién independientemente del tamafio uterino. Después de

lograr la anestesia, el cuello uterino se dilata para permitir el ingreso de una canula de
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succidon de 12 a 14mm. Después de la evacuacion por succion debe seguirse con un curetaje
suave y afilado. Por otra parte, la induccion medica de la mola tal como se realizé en el caso
no se recomienda para las evacuaciones molares pues esto aumenta la morbilidad materna
por pérdida de sangre y también porque aumenta la diseminacion trofoblastica con mayor

riesgo de presentacion de neoplasia trofoblastica gestacional persistente (Lurain, 2010).
Conclusion

El diagndstico y la intervencion precoces de mola hidatiforme pueden prevenir el desarrollo
de preeclampsia de inicio muy temprano y prevenir la severidad del mismo. Sin duda el
abordaje terapéutico futuro y que son prometedoras incluyen la mitigacion de la disfuncion

endotelial, exceso de estrés oxidativo y el estado inflamatorio resultante.
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