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Resumen

Introduccion: la preeclampsia antes de las 20 semanas
de gestacion es una entidad infrecuente que sugiere una
etiologia secundaria, como la enfermedad trofoblastica ges-
tacional (ETG). Dentro de esta, la mola hidatiforme com-
pleta puede presentar complicaciones severas, incluida la
progresion a neoplasia trofoblastica gestacional con me-
tastasis. El objetivo fue describir el caso de una paciente
adolescente con preeclampsia de inicio temprano como for-
ma de presentacion de una mola hidatiforme completa con
metastasis pulmonar.

Caso clinico: paciente de 15 afios sin control prenatal que
ingresd por sangrado transvaginal, nduseas persistentes
y signos clinicos de preeclampsia. Se diagnosticé mola
hidatiforme completa con choque hipovolémico grado IV.
Requirié evacuacion uterina urgente, manejo intensivo por
hipotonia uterina y tratamiento con quimioterapia EMA-CO
tras documentar metastasis pulmonares. A los 3 meses del
tratamiento se confirmé un embarazo intrauterino Unico via-
ble, sin evidencia de recurrencia tumoral.

Conclusiones: la apariciéon de preeclampsia antes de las 20
semanas debe alertar sobre la posible presencia de ETG.
Un abordaje diagnéstico y terapéutico oportuno, multidisci-
plinario y conservador puede lograr resolucion completa de
la enfermedad, preservar la fertilidad y evitar secuelas a lar-
go plazo, incluso en escenarios clinicos avanzados.

Abstract

Background: Preeclampsia before 20 weeks of gestation is
an unusual clinical entity that suggests an underlying etiolo-
gy, such as gestational trophoblastic disease (GTD). Among
its forms, complete hydatidiform mole may evolve into gesta-
tional trophoblastic neoplasia with metastatic potential. The
objective was to present the case of an adolescent patient
with early-onset preeclampsia as the initial manifestation of
a complete hydatidiform mole with pulmonary metastasis.
Clinical case: A 15-year-old patient without prenatal care
was admitted due to vaginal bleeding, persistent nausea,
and clinical signs of preeclampsia. A complete hydatidiform
mole associated with grade |V hypovolemic shock was diag-
nosed. Patient underwent urgent uterine evacuation, intensi-
ve care for uterine atony, and received EMA-CO chemothe-
rapy after pulmonary metastases were identified. 3 months
after completing treatment, a viable intrauterine pregnancy
was confirmed, with no evidence of tumor recurrence.
Conclusions: The onset of preeclampsia before 20 wee-
ks should raise suspicion of GTD. Timely, multidisciplinary
management can achieve full disease resolution, preserve
fertility, and avoid long-term sequelae, even in advanced cli-
nical scenarios.
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Introduccion

La enfermedad trofoblastica gestacional (ETG) com-
prende un grupo heterogéneo de patologias derivadas de la
proliferacién anormal del trofoblasto, entre las que destaca
la mola hidatiforme completa por su potencial maligno y sus
complicaciones sistémicas. Presenta una incidencia de un
caso por cada 500 embarazos en México, lo que representa
una frecuencia del 0.2% o 2 casos por cada 1000 embara-
zos. Esta cifra es significativamente mas alta que la repor-
tada en Estados Unidos, donde la incidencia es de un caso
por cada 1000 embarazos. Aunque la preeclampsia es una
entidad comun en la segunda mitad del embarazo, su apa-
ricion antes de las 20 semanas de gestacién es inusual y
debe hacer sospechar una causa subyacente atipica, como
la ETG."2

Un metaandlisis reciente de Latinoamérica y el Caribe
que incluyo datos especificos de México reportd una preva-
lencia de preeclampsia del 12.5% en un estudio mexicano de
gran escala. La preeclampsia afecta al 2-8% de los embara-
zos a nivel mundial. La presentacion precoz (< 34 semanas,
que incluye el tercer trimestre temprano y el fin del segundo)
ocurre en el 0.38% de las gestaciones, mientras que la de
aparicion tardia (= 34 semanas) llega al 2.72%. Los casos
estrictamente en el segundo trimestre (13-27 semanas) son
poco documentados y representan una fraccion del 0.38%
de los casos precoces.? La preeclampsia en el primer trimes-
tre es excepcional y no hay estimaciones epidemioldgicas
recientes disponibles.

La fisiopatologia de esta asociacion implica una disfun-
cion endotelial mediada por un desequilibrio angiogénico,
con incremento de factores antiangiogénicos como el sFit-1
y alteraciones en la expresion placentaria del VEGF .24

La coexistencia de preeclampsia severa con metastasis
pulmonares como manifestacion inicial de una mola hida-
tiforme es un hallazgo poco frecuente pero clinicamente
relevante, pues indica evolucidon hacia una neoplasia tro-
foblastica gestacional (NTG), entidad que requiere estadifi-
cacién y tratamiento oncolégico especifico.*® La evolucion
clinica puede ser abrupta, con desarrollo rapido de sin-
drome de HELLP, hemorragia masiva y compromiso mul-
tiorganico.®7” La evacuacion uterina precoz y la instauracion
oportuna de quimioterapia han demostrado mejorar el pro-
noéstico oncoldgico y preservar la fertilidad incluso en etapas
avanzadas.58

Este reporte describe el caso de una paciente adoles-
cente con preeclampsia severa y choque hipovolémico
secundario a una mola hidatiforme con metastasis pulmo-
nar, con multiples factores encontrados a su diagndstico
que le conferian un riesgo intermedio de respuesta al trata-
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miento (tamafio tumoral, sitio de metastasis, cuantificacion
hormonal, quistes tecaluteinicos), y, pese a ello, con una
evolucion favorable después de la quimioterapia, lo cual cul-
mind en un embarazo intrauterino viable.

La aparicién de hipertensién y proteinuria antes de las
20 semanas es inusual y exige descartar otras patologias,
entre ellas embarazo molar, sindrome antifosfolipido, hiper-
tensién cronica o gestacional, lupus eritematoso sistémico,
microangiopatias trombéticas (por ejemplo, purpura trom-
boética trombocitopénica o sindrome hemolitico-urémico ati-
pico), enfermedad renal cronica y feocromocitoma.®

Este caso permite reflexionar sobre la importancia del
reconocimiento temprano de signos atipicos en el emba-
razo y la necesidad de un abordaje clinico integral.

Caso clinico

Paciente del sexo femenino de 15 anos de edad, resi-
dente de un albergue en la Ciudad de México, sin esco-
laridad formal mas alla del nivel basico, en unién libre y
sin acceso a métodos anticonceptivos. Negd anteceden-
tes personales patoldgicos, toxicomanias o enfermedades
cronicas. En sus antecedentes ginecoobstétricos, presentd
menarca a los 9 afnos, con ciclos regulares de 28 dias por 7
de sangrado, sin dismenorrea. No contaba con control pre-
natal. Acudié al Servicio de Urgencias por sangrado trans-
vaginal abundante de inicio subito, antecedido por 2 meses
de amenorrea, nauseas persistentes y vémito recurrente.

A su ingreso, se encontré frecuencia cardiaca de 150
latidos por minuto, tension arterial de 140/90 mmHg y sig-
nos clinicos de hipoperfusion. Abdomen de aspecto globoso
a expensas de utero de gran tamafio, con altura de fondo
uterino de 22 cm, sin palpacion de partes fetales. La explo-
racion vaginal revelé sangrado activo con coagulos, cue-
llo uterino permeable y utero de aproximadamente 22 x 17
x 10 cm. La paciente fue ingresada a sala de choque por
datos clinicos de preeclampsia de inicio temprano y choque
hipovolémico grado IV.

Los estudios iniciales mostraron anemia severa (Hb 6.7
g/dL, Hto 20.3%), leucocitosis leve (9100/pL), plaquetas
normales (137,000/pL), proteinuria positiva (300 mg/dL) y
elevacion notable de hCG 8 subunidad (1,139,370 mUl/mL).
La funcion renal y hepatica fue conservada (Cr 0.7 mg/dL,
AST 33 U/L, ALT 20 U/L, LDH 387 U/L). El ultrasonido pél-
vico revel6 un utero aumentado de tamario (18 x 13 x 9 cm),
con multiples imagenes vesiculares en cavidad endometrial,
sin embrion visible, compatibles con mola hidatiforme com-
pleta. Se identificaron quistes tecaluteinicos bilaterales.
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Ante este diagndstico, se realizd aspiracion manual
endouterina y se extrajeron abundantes vesiculas moli-
formes (figura 1). Durante el procedimiento se presentd
hemorragia obstétrica por hipotonia uterina, que requirié
pinzamiento bilateral de arterias uterinas, compresion aor-
tica externa, uso de uterotdnicos y colocacion de baldn
hemostatico intrauterino tipo Bangladesh modificado. Se
cuantificé un sangrado total de 3500 mL, manejado con
cristaloides y hemoderivados.

La paciente ingresé a unidad de cuidados intensivos
(UCI), donde se estabiliz6 hemodinamicamente y se logré
control de la presion arterial con manejo farmacoldgico. El
balon hemostatico fue retirado exitosamente al segundo
dia. El reporte histopatolégico confirmé el diagndstico de
mola hidatiforme completa (figura 2, figura 3).

Figura 1 Tejido trofoblastico extraido mediante aspiracion uterina
manual, correspondiente a mola hidatiforme completa

Se observa material vesicular caracteristico en solucion hematica,
obtenido durante procedimiento quirurgico
Fuente: elaboracioén propia

Figura 2 Hallazgos histopatolégicos de vellosidades coridnicas ede-
matosas sin vasos fetales en paciente con mola hidatiforme completa

Se observan vellosidades coriénicas con marcada hidracion, for-
macion de cisternas y ausencia de vasos fetales, caracteristicos
de mola hidatiforme completa. Tincién con hematoxilina y eosina
Fuente: elaboracion propia
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Figura 3 Proliferacion trofoblastica atipica en mola hidatiforme
completa de paciente adolescente

Se identifica proliferacién trofoblastica circunferencial con atipia nu-
clear. Tincién con hematoxilina y eosina
Fuente: elaboracién propia

Al cuarto dia de hospitalizacion se realizé una tomo-
grafia de térax, dado el riesgo de diseminacién pulmonar,
principal sitio de metastasis en la enfermedad trofoblastica
gestacional. El estudio reveld6 multiples nédulos meno-
res de 10 mm con patron en vidrio deslustrado, compa-
tibles con metastasis pulmonares. El caso fue clasificado
como neoplasia trofoblastica gestacional FIGO estadio IV,
riesgo intermedio (ECOG 0). En la primera semana poste-
rior al diagnéstico oncoldgico se inicid quimioterapia con
esquema EMA-CO y se completaron 10 ciclos durante un
periodo de 12 semanas.

Durante el seguimiento oncoldgico, 3 meses después
del ultimo ciclo, se observd un aumento inesperado en los
niveles séricos de hCG, lo que motivo la realizacién de una
ecografia endovaginal. Esta reveld un embarazo intraute-
rino viable de 9 semanas, lo cual confirmoé la ausencia de
recurrencia tumoral. La paciente fue referida al Servicio de
Embarazo de Alto Riesgo y cursé un seguimiento obstétrico
especializado, sin complicaciones adicionales. No se docu-
mentaron efectos adversos graves ni toxicidad significativa
secundaria al tratamiento oncolégico (cuadro ).

Consideraciones éticas

Este reporte de caso se elaboré siguiendo los principios
éticos de la Declaracion de Helsinki y las recomendaciones
de las CARE Guidelines para publicacion de reportes de
casos. La confidencialidad de la paciente fue estrictamente
preservada en todo momento; se obtuvo su consentimiento
informado por escrito para la publicacion de los datos clini-
cos y las imagenes incluidas en este articulo, con lo que se
garantizé que su identidad se mantuviera en el anonimato.
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Cuadro | Hallazgos clinicos relevantes en orden cronolégico

Periodo Hallazgos clinicos

Dia 0 Ingreso hospitalario por sangrado transvaginal abundante, acompafado de nauseas persistentes, emesis incoercible y

signos clinicos de preeclampsia de inicio temprano

Dia 1 Evaluacién diagnostica integral. Se establece el diagnostico de mola hidatiforme completa con choque hipovolémico grado
IV. Se realiza aspiracién manual endouterina, durante la cual se presenta hemorragia obstétrica secundaria a hipotonia
uterina que requiere pinzamiento de arterias uterinas, compresion adrtica externa y colocacion de balén hemostatico

intrauterino tipo Bangladesh

Dia 2 Ingreso a unidad de cuidados intensivos para vigilancia estrecha y estabilizacién hemodinamica. Se retira el balén hemos-
tatico con respuesta clinica favorable

Dia 3 El estudio histopatolégico confirma el diagndstico de mola hidatiforme completa

Dia 4 Se realiza tomografia computarizada de torax, en la que se identifican lesiones nodulares pulmonares compatibles con

metastasis. Clasificacion FIGO estadio |V, riesgo intermedio (ECOG 0)

Semana 1
intermedio

Inicio de quimioterapia con esquema EMA-CO, conforme a protocolo para neoplasia trofoblastica gestacional de riesgo

Semana 12 Conclusion del tratamiento tras la administracion de 10 ciclos de quimioterapia con respuesta clinica y bioquimica favorable

Semana 24 Elevacioén inesperada de hCG sérica. La ecografia transvaginal revela embarazo intrauterino Unico viable de 9 semanas.
Se descarta recurrencia neoplasica y se inicia seguimiento obstétrico especializado

Se presenta la evolucion cronolégica de una paciente adolescente con diagnéstico de mola hidatiforme completa complicada con preeclamp-
sia de inicio temprano y choque hipovolémico, desde su ingreso hospitalario hasta el diagndstico posterior de embarazo intrauterino viable

Fuente: elaboracion propia

Discusion

La preeclampsia de inicio temprano, definida como aque-
lla que ocurre antes de las 20 semanas de gestacion, repre-
senta una entidad clinica poco frecuente pero altamente
sugestiva de etiologias secundarias, como la ETG."? Esta
asociacion se debe principalmente a la disfuncion endote-
lial derivada de una sobreexpresion de factores antiangio-
génicos como sFlt-1, lo cual ha sido documentado en tejido
molar mediante estudios inmunohistoquimicos y moleculares
recientes.'.12

En el presente caso, la paciente presenté una triada cli-
nica poco frecuente: preeclampsia severa, choque hipovo-
Iémico y metastasis pulmonares. Esta combinacion apunta
a la progresion hacia una NTG, una forma maligna de ETG
que puede diseminarse hematdégenamente, y en la que los
pulmones son el sitio mas comin de metastasis.'3'4 La FIGO
acepta el diagnostico de NTG con base en el criterio de evi-
dencia clinica o radiolégica de metastasis, por lo cual ante la
TAC con evidencia de metastasis pulmonares en la paciente
del caso presentado fue clasificada como una NTG.'3
Este tipo de presentacion requiere un abordaje oncoldgico
urgente, ya que la aparicion de sintomas severos en etapas
tempranas suele correlacionarse con enfermedad avanzada.
La presentacion clinica de esta entidad en la paciente denota
una enfermedad trofoblastica gestacional de un caracter
agresivo, con factores que conferian un prondstico de riesgo
intermedio de respuesta de tratamiento quimioterapico,
debido a la presentacion de quistes tecaluteinicos mayores
que 6 cm, tamafo uterino mayor que el esperado para las
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semanas estimadas de gestacion, sitio de metastasis pulmo-
nar y niveles de hGC sérica previa al tratamiento.'®

La utilidad del ultrasonido transvaginal para el diagndéstico
precoz de mola hidatiforme ha sido ampliamente validada,
aunque su especificidad disminuye en contextos de enferme-
dad coexistente, como embarazos molares parciales o mola
completa con feto vivo.'® En este sentido, estudios recien-
tes han sugerido la necesidad de incorporar biomarcadores
angiogeénicos como sFlt-1 y PIGF para mejorar la precision
diagndstica en pacientes con signos clinicos atipicos."”

El tratamiento en esta paciente incluy6 evacuacion ute-
rina seguida de quimioterapia con esquema EMA-CO, lo
cual esta alineado con las recomendaciones actuales para
NTG de alto riesgo. La evidencia indica que este régimen
logra tasas de remision superiores al 90% incluso en pre-
sencia de metastasis pulmonares.”'8 La respuesta favora-
ble observada en nuestra paciente refuerza la eficacia del
abordaje temprano y multidisciplinario.

El esquema EMA-CO constituye el estdndar de tra-
tamiento para la NTG de alto riesgo. El protocolo alterna
entre ciclos EMA (dias 1-2) y CO (dia 8) administrados cada
2 semanas. En los ciclos EMA se administra etopdsido
100 mg/m? intravenoso (IV) durante 30 minutos, dactinomi-
cina 0.5 mg IV push y metotrexate 300 mg/m? IV en infusion
de 12 horas el dia 1, seguido de etopdsido 100 mg/m? y dac-
tinomicina 0.5 mg IV el dia 2, con rescate de acido folinico
15 mg via intramuscular (IM) o via oral (VO) cada 12 horas
por 4 dosis iniciando 24 horas después del metotrexate. Los
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ciclos CO incluyen ciclofosfamida 600 mg/m? IV y vincristina
1 mg/m? 1V el dia 8. El tratamiento se contintia hasta norma-
lizacion de B-hCG y desaparicién de metastasis, seguido de
3-4 ciclos de consolidacién.™®

Los criterios para clasificar como riesgo intermedio o alto
en NTG se basan en el sistema de puntuacién modificado
de la Organizacién Mundial de la Salud (OMS) adaptado
por la Federacion Internacional de Ginecologia y Obstetricia
(FIGO). Los pacientes con puntuacion = 7 requieren quimio-
terapia multiagente. Los factores incluyen edad = 40 afios,
embarazo antecedente (mola = 0, aborto = 1, término = 2),
intervalo desde embarazo indice, niveles pretratamiento de
B-hCG, sitios de metastasis (pulmoén = 0, bazo/rifion = 1,
gastrointestinal = 2, higado/cerebro = 4), nUmero de metas-
tasis y quimioterapia previa fallida.20

La preservacion de la fertilidad es un aspecto central
en adolescentes con NTG, dado que el impacto emocio-
nal y social de la pérdida reproductiva puede ser mayor
que en mujeres de mayor edad. En este sentido, nuestro
caso coincide con lo reportado en la literatura, donde se
han documentado embarazos exitosos tras esquemas de
quimioterapia combinada, incluso en escenarios de enfer-
medad metastasica.2'2223 Sin embargo, difiere en la rapi-
dez con que la paciente logré concebir, a solo 3 meses de
finalizado el tratamiento, lo cual es inusual en series previas
donde los embarazos tienden a ocurrir después de interva-
los mas prolongados de vigilancia.

Otro aspecto diferencial es la edad temprana de la
paciente, pues la mayoria de las publicaciones describen
casos en mujeres jovenes, pero no especificamente ado-
lescentes. En ellas, la preservacion de la funcion ovérica
cobra mayor relevancia por su expectativa reproductiva a
largo plazo. Estudios multicéntricos sefialan que, aunque la
toxicidad gonadal del esquema EMA-CO puede llegar a ser
significativa, las tasas de restitucion de ciclos menstruales
y de embarazos viables en mujeres menores de 20 afos
son comparables o incluso superiores a las de pacientes de
mayor edad.242526

En conjunto, la experiencia acumulada sugiere que, con
un manejo multidisciplinario oportuno, la preservacion de la
fertilidad en adolescentes con NTG no solo es posible, sino
que puede alcanzar resultados reproductivos favorables sin
comprometer la supervivencia.2”-?8 Nuestro caso aporta evi-
dencia adicional en esta direccién y refuerza la necesidad
de individualizar las decisiones terapéuticas para equilibrar
el control oncoldgico con la calidad de vida futura de las
pacientes.29

Adicionalmente, la literatura respalda de manera sélida
la preservacion de la fertilidad tras el tratamiento multimodal
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de NTG, incluso cuando se utiliza EMA-CO. En un metaa-
nalisis reciente, la tasa de embarazo fue de aproximada-
mente el 87%, con nacidos vivos a término en el 75.8% de
los casos, y sin evidencia de aumento en malformaciones ni
riesgo de recurrencia prematura asociada a embarazo pre-
coz (< 12 meses).303"

En mujeres con NTG de alto riesgo tratadas con
EMA-CO, hasta el 100% reinicia la menstruaciéon y 53%
logra embarazarse, cifra cercana al 85% observada en
esquemas de quimioterapia simple, con tasas similares de
nacidos vivos (75%). Ademas, las revisiones sistematicas
indican que mas del 90% de las pacientes pueden retomar
una vida reproductiva plena si el manejo es oportuno y mul-
tidisciplinario.30-31

Aunque las tasas de embarazo varian entre estudios,
incluidos casos con enfermedad metastasica, el presente
reporte donde la paciente gest6 a los 3 meses posteriores
a la quimioterapia representa un caso excepcional en térmi-
nos de rapidez y éxito reproductivo, particularmente consi-
derando su condicion adolescente. Este hallazgo enfatiza
la importancia de una consejeria individualizada y el segui-
miento temprano de la funcion ovarica tras el tratamiento.

Desde el punto de vista epidemioldgico, la coexisten-
cia de mola hidatiforme con feto viable se ha reportado
con frecuencia creciente en Asia y Latinoamérica, lo cual
puede deberse a mejoras en la vigilancia prenatal y la dis-
ponibilidad de métodos de imagen. Estos casos presen-
tan mayores tasas de complicaciones maternas, incluidas
hemorragia masiva, preeclampsia temprana y necesidad de
histerectomia de emergencia.?223

Respecto al prondstico, estudios retrospectivos han
demostrado que la presencia de metastasis pulmonares
no necesariamente se asocia con mal desenlace si el trata-
miento se inicia de manera oportuna.32 Un estudio con mas de
100 pacientes con metastasis pulmonares reporté una sobre-
vida global superior al 95% con seguimiento adecuado.5®

Como limitacién del presente caso, no se conté con
un analisis genético del tejido molar, lo cual hubiera per-
mitido confirmar el origen androgenético de la mola.?* Sin
embargo, el diagndstico se sustentd en criterios clinicos,
ecograficos e histopatoldgicos, y fue suficiente para guiar el
tratamiento sin dilaciones. 2324

Con base en la literatura revisada, se reporta que en
series poblacionales de mola hidatiforme, la presentacion
de preeclampsia antes de las 20 semanas de gestacion
ocurre en aproximadamente el 1 al 3.5% de los cas0s.33 Un
estudio mexicano reportd preeclampsia concomitante en el
1.7% de los pacientes con ETG confirmada por histopatolo-
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gia.2® En embarazos molares parciales, algunos reportes de
casos indican una incidencia de sintomas de preeclampsia
de hasta el 41.9%, aunque esta cifra se basa en series mas
pequefias y especificas de mola parcial.34

En el cuadro Il se describen casos similares reportados
en la literatura.

Conclusiones

Este caso clinico subraya la importancia de considerar
la ETG como diagnéstico diferencial ante cuadros de pree-

Cuadro Il Casos clinicos similares reportados en la literatura

Autor y pais AfRo Sexo Edad
Core, et al. Estados Unidos?® 2024 Femenino 21
Pérez, et al. México?® 2023 Femenino 17
Saad, et al. Marruecos?’ 2020 Femenino 29

Fuente: elaboracion propia

clampsia de inicio temprano, especialmente en pacientes
adolescentes, con uUtero mayor al esperado y niveles de
hCG anormalmente elevados. El reconocimiento oportuno
y el abordaje multidisciplinario permiten no solo resolver el
evento agudo, sino también preservar la salud reproductiva
a largo plazo.

Declaracion de conflicto de interés: los autores han completado y
enviado la forma traducida al espafiol de la declaracion de conflic-
tos potenciales de interés del Comité Internacional de Editores de
Revistas Médicas, y no fue reportado alguno relacionado con este
articulo.

Breve descripcion del caso

Embarazo molar parcial con preeclampsia severa, eclampsia y
sindrome PRES a las 16 semanas

Preeclampsia atipica con criterios de severidad en adolescente
con mola hidatiforme completa

Preeclampsia grave a las 18 semanas en embarazo molar, con
choque y recuperacion sin exenteracion
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