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I-INTRODUCCION 
. ------------------
Resulta evidente laimPortancia que, dentro de la patologiá obstétrica, 

tiene la Enfermedad Trofoblástica Gestacional ( GTN) principalmente 

porque en más o menos el 15% de los casos adopta un comportamiento 

maligno. De otra parte, las secuelas malignas muclzas veces cursan 

con actividad trofoblástica no detectable por los métodos convenciona -

les de laboratorio, de manera especial en periódos iniciales de malig-

nización. ( 1, 15, 20 ). 

De ahí que, el interés de los investigadores nos Iza dado la oportunidad 

de contar en la actualidad con métodos más sensibles y con mayor es -

pecificidad que nos permiten detectar actividad trofoblástica, y con -

ello disminuir la morbimortalidad de la GTN ( 4, 7, 9 ). 

Fundamentados en lo anterior, estamos concientes de la invalorable -

utilidad brindada por los métodos que determinan la presencia de la -

fracción Beta de Hormona Gonadotropina Coriónica ( B-HGC ) en el --

suero de las pacientes portadoras de GTN. Como es de esperarse, -

aquella es cuantificable en momentos en que los valores de lzormona -

gonadotropi11a coriónica buscados en orina son negativos. 

El propósito del presente trabajo es analizar la utilidad cl1í1ica que -

brinda la determinación de la subunidad Beta de hormona gonadotrof1i:.. 

na coriónica, durante el control de las pacientes que cursan con En -

fermedad T1·ojoblástica Gestacional a fin de detectar lo más tempra -

namente posible la malignización de la misma. 
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Por otra parte, el hecho de que en wi grupo de Pacientes que sin ser -

portadoras de GTN, buscamos el comportamiento de B-HGC, jué con -

el objeto de valorar la curva normal de regresión de la hormona; con -

ello contamos con wi grupa testigo que comprendió a enfermas que pa -

decieron un aborto espontáneo o fueron víctimas de wi embarazo ectó

pico. 
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11. 1!:.!f.!J}.9.~11-1!.~'!J~.~ 

Sin que sea nuestro deseo hacer mi recuento detallado de la Enfermedad 

Trofoblástica Gestacional, consideramos de utilidad recordar ciertos -

hechos que permitan ilustrar mejor los resultados obtenidos. 

Todo tejido trofoblástico produce e11 el ser humano hormo11a gonadotro

Pina coricmica, y resulta lógico inferir que su cantidad está e11 relación 

directa COll el ntímero de cei11las trofoblásticas existentes ( 19, 33 ). 

Al hacer wi suscillto recordatorio de la cinética celular, aceptamos -

como válida la teorúz de que toda ceiula, tumoral o no, tiene la capa -

cidad de dividirse (aquellas más caóticamente ). Esta divisi6n se req_ 

liza e11 progresió11 geométrica, es decir dos células originan cuatro, -

éstas ocho, posteriormente aparecen dieciseis, treinta y dos y as( su

cesivamente a tal pw1to que luego de diez divisi011es habrán aparecido 

mil nuevas células que pesadas dan una cifra muy baja: un microgramo. 

Si se llevan a cabo diez nuevas divisiones entonces el número de célu -

las habrá ascendido a tui millón, y las siguientes diez duplicaciones -

producirán la aparición de alrededor de mil millones de células c011 -

un peso aproximado de tm gramo (figura 1 ). 

Tratándose de la Enfermedad Trofoblástica Gestacioiial existe la in -

valorable ventaja de la presencia de 11 marcadores tumorales 11
, reprfL 

se11tados por la /wr111011a gonadotropi11a corió11ica cuya producció¡vco

mo antes mencionamos, es directamente proporcional al mímero de -

células trofoblásticas. Existe 1mcmimidad de criterios respecto a e§. 
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tablecer wza relación matemática en el sentido de que cien mil células, 

producirán una concentración de 5mU/ml de fracción Beta de Hormona 

Gonadotropina Coriónica en el suero ( 17 ). 
1 

La inf6rmación precedente la consideramos de utilidad ya que gracias 

a ella, resultará más fácil comprender la razón de las importantes va-

riaciones encontradas en nuestras pacientes respecto a la concentra -

ción de la fracción beta de hormona gonadotropilza coriónica a pesar de 

que cursaban con el mismo tiempo de amenorrea. /lay entonces wz -

· hecho incontrovertible: los valores de la hormona dependen del grado 

de actividad trofoblástica existente al momento de someter a la pacil!!l 

te a la evacuación del embarazo molar y consecuentemente del número 

de células que mantienen aún su actividad hormonal. 

Con el.deseo de hacer un rápido recuento histórico debemos recordar 

que todo comenzó en 1927 cuando Ascheim y Zondek ( 22) emplearon -

los primeros métodos de detección de la hormona gonadotropina corirf_ 

nica en animales de laboratorio, posteriormente Galli y Maini por --

11na parte, y Friedman con Brolzua por otra, hicieron ima modificación 

a los trabajos de los primeros con el objeto de obtener resultados -

cuantitativos en la detección de la lwrmmza ( 22) • 

Actualmente estas fécnicas están deseclzadas. Para el m1o de 1960, 

es decir después de 11n importante período de receso, Brody, conjwz

tamente con Carlstrom ( 22 ) iniciaron la valoración de las propie --
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dades innl!mológicas de la hormona y con ello permitieron que dos afWs 

después Wide ( 17 ) describa su método de detección de gonadotropina -

coriónica, basado en la inhibición de la hemagltttüiación. Ulteriores -

afinamientos en las fécnicas fueron desarrollados por Tech, quien en el 

ai1o de 1967 logró obtener una sensibilidad de 650 mU/ml en la detección 

de hormona gmwdotropina coriónica ( 18 ). Poco tiempo después, Midg

ley describió la técnica de radioinmunoensayo ( 18 ) para detectar la -

presencia de HGC logrando zma sensibilidad de 10 mU/ml. A pesar de 

los innegables avances en esta materia, nadie se había percatado aún -

de la sensibilidad cruzada c011 la LH hipofisaria cuyos valores, como -

todos conocemos, llegan hasta 175 mU/ml en la fase preovulatoria del 

ciclo menstr.ual normal. 

Sin embargo los descubrimientos de Vaitukaitis y Cols, nos permitie -

roo contar con la posibilidad de detectar la presencia de la fracción bf! 

ta de hormona gonadotropina coriónica ( 21 ). Efectivamente, en 1972, 

logró medir en forma selectiva la sulnmidad, mediante técnicas de ra

dioimmmoensayo y con ello se dio el paso trascendental que permitió -

discriminar la presencia de hormmia gmwdotropina coriónica y de LH 

hipofisaria sin ningzoza interferencia. 

Desde entonces es considerado este método como el más fidedigno pa

ra el c011trol de la GTN ya que su sensibilidad llega a valores tan ba -

jos como 1. 2 mU/ml frente a las 650 mU/ml obtenidos con los méto -
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dos de inhibición de la hemaglutinación. Adenufs de su gran sensibili

dad, goza de una característica exclusiva, cual es la de su especifici -

dad, que permite determinar en forma discriminada a la fracción beta 

de la gonadotropina coriónica, sin dar reacciones cruzadas c011 las go

nadotropinas lzipofisarias. 

Otro aspecto que resulta importante considerar es el que tiene relación 

con las propiedades quiínicas, immmológicas y biológicas de las gon.a

dotropina coriónica lmmana las cuales establecen la diferencia con - -

aqiiellas originadas en la adenohipóftsis. Esto es más importante aún 

si lo que tratamos de descifrar es la utilidad cliíiica que tiene la deter

minación de la fracción. beta de HGC. A manera de un fugaz recorda-

torio hemos de insistir en qtte la hormona gonadotropina coriónica co-

mienza a producirse en etapas mtty tempranas del embarazo, alcanza!! 

do stt máximo nivel entre las 10 y 12 semanas de gestación des/més --

de las cuales comie11za11 sus concentraciones a descender, 

PROPIEDADES QUIMICAS • - La hor11101ia gcmadotrop¡na coriónica -
------------------------
es wia gl11co-prote!Íla cuyo peso molecular es de 38, 000, C011sta la -

molécula de rlos subunidades designadas como alfa y beta. La estn!f 

tura peptúlica de la s11bw1idad alfa es muy parecida a aquella que se -

encuentra en las gonadotropilias hipoftsarias, La sttbwiidad beta de 

la IIGC tiene ciertas similitudes con la de FSll y TSH, sm embargo -

esas similitudes son aiín mayores c011 las de la LH ¡ así es posible ob-
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servar que en la comparacián de los 110 primeros aminot!cidos de Zas 

submiidades beta de HGC y de LH, 94 de ellos soo idé11ticos, sin embar.. 

go, la LH tiene ta11 sólo 115 aminot!cidos residua~es, mientras que la -

fraccián beta de la HGC posee 145 ami11ot!cidos, Por otra parte, la SQ. 

cue11cia de los 35 aminoácidos del extremo del carboxilo terminal de -

la jraccián beta de HGC no estt! presente en la LH ( 47,4s,l49) Fig. : 2 

PROPIEDADFJ3 INMUNOLOGICAS, - La molécula de la hormona gona-
-----------------------·-------
dotropina coriónica es altamente a11tigé11ica e11 a11imales y su alteracián 

quiínica la co11vierte en antigénica también para el humano ( 46 ) Se -

cree que HGC es tolerante al reconocimie11to de linfocitos pero sin em

bargo alg¡mos li11focitos B s011 capaces de fijarla. Los anticuerpos ge

nerados co11tra HGC 110 pueden difere11ciarse bien de. aquellos produci

dos contra LH, La jracciá11 de carbolzidratos de HGC, apenas influye 

en la inmu11ogenicidad y especificidad de los a11ticuerpos co11tra esta --

hormona, mie11tras que los anticuerpos c011tra la s11bm1idad alfa, 1io --

discrimi11an e11tre llGC, FSH LH y TSII los anticuerpos para.subunidad 

beta de lwrmo11a gonadotropina corió11ica, reaccionan muy debilmente, 

o no lo hacen, contra FSH, LH ó TSII. Sin embargo, no se ha e11con-

trado un a11tisuero contra fracción beta de HGC que no reaccione, aun-

que sea muy debilmente, con la de Lll, ello se debe, a las estrechas 

similitudes qu(micas entre las lwrnwnas. 

PROPIEDADFJ3 BIOLOGICAS. - Para describir la actividad hormonal 
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de la go11adotropina corió11ica, fue utilfaada su capacidad para estimu

lar el crecimiento del útero y de los ovarios de hembras i1mwdúrasde 
. » -_' 

' ;·. ' 

rat011es. Esta propiedad se comprobó que era la misma r¡ue la de la ;, 

LH lziPofisrp-ia. Hay descripcio11es en el sentido de que la 1zormo11a gg_ 

nadotroPina coriónica posee bajo nivel de actividad de 7SH y FSH ( 1 ), 

La HGC en el ovario la siíztesis de esteroides. Por otro lado, puede 

inducir la maduración folicular y la ovulación cuando se la administra 

exóge11ame11te en mujeres como medida.$ terapezíticas o e11 animales -

como pruebas de experime11tación; sin embargo la funció11 mejor cono-

cida de IIGC es la estimulación del cuerpo amarillo después de la co11-

cepció11, 

Nuestra opúiión es que 1·esulta importante recordar previa111e11te cua--

les so11 los métodos co11 los que se dispusiero11 y co11 los que actual -

me11te disponemos para valorar la co11ce11tración de la IIGC en orúza -

y/ o suero. lnmediatame11te vamos a describir, aw1q11e de una ma11e-

ra muy susci11ta, a cada ww de ellos, úzsistiendo co11 mayor detalle e11 

el método que utilizamos para el prese11te estudio. 

RADIOINMVNOANALISIS (RIA ) • - Es este el método utilizado en --
-----------------------------

el prese11te trabajo, y del cual disponemos gracias a la descripción -

lzeclza por Vaitukaitis en 1972. Se fundamenta e11 la reacción a11t1ge -

no-anticuerpo e11tre la IIGC prese11te en la sa11gre o en la orú1a y la -
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/zormo11a go11adotropina corió11ica marcada con un isótopo radiactivo, - . 

estableciendo competenciacon wz aizticu¡p-po especiJico por los sitios de 

unión ( 37 ), 

La autora arriba mencionada descubrió wz antisuero especi'Jtco para la 

sub1111idad beta de la go11adotropi11a coriónica, que permitió medir en -

formaprecisa a la1;me11cionada lzonnona a pesar de la presencia de LH, 

sin dar c011 ésta 1·eacció11 cruzada. De esta manera se lograron deteg_ 

tar c011centraciones tan bajas como de 3 mU/ml de B-HGC. 

En la u1tima década /ia lzabido un perfeccionamiento en la técnica des -

crita inicialmente por Vaitukaitis y c011 ello es posible detectar co11ce11 

traci01ies séricas de B-HGC de apenas lmU/ml a más de permitirnos -

diferenciar entre la presencia de /zormona gonadotropina coriónica con 

la de FSH, LH ó TSH ( 47,48, 49 ). 

1!!CJ~.!f..~!:!~!~-· - llablar de este método es más bien como un recorda-

torio histórico y como wz reconocimiento al esf1.1erzo realizado por los 

investigadores en décadas pasadas para detectar presencia de HGC. 

Efectivamente se trata de un método q1.1e valora la respuesta de testí-

culos en los macizos y ovarios y 1ítero en las hembras de ratas, ranas 

y c011ejos luego de la administración de la HGC. 

INMUNOANALJSIS, - Todavía s011 utilizadas estas técnicas de detec-

ción sobre todo cuando los valores de HGC so11 elevados. Se utiliza -

como metodologta la inllibición de la lzemaglutilzación o la inhibición -
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de la agluti.nación de latex (partículas), Su sensibilidad sin embargo -
.'·· ---: .. ·- . ·-.-· 

apenas detecta valores de HGC que sobrepasan los 6S01l1u/n1l • . Por .; 

otra parte la especificidad de esta prueba es limitada y por tanto inad~ 

cuada, no discrimina Ta HGC de la LH por estas dos razones lzay la ti?!!. 

de11cia a tomarüi como una prueba de segunda elección e11 el control de 

la GTN debido a que da resultados falsos negativos, que constituyen un 

alto riesgo para la paciente portadora de tal enfermedad, ( 12, 31 ). 

RADIORECEPTOANALISIS. - Para ello se utilizan membrmias de cuer. 

po lzíteo bovino como receptor para HGC. Su sensibilidad es de aprox,i 

madame11te 35 mU/ml en el suero ( 9 ). 

Todo lo anteriormente expuesto está e11 el cuadro que a continuación --

pre sentamos ( Cuadro 1 ) , 

CUADRO 1 

EXAMEN 

BIOENSAYO 
(Peso del 1ítero de rata) 

IJ!. MI!J:i Q I~l:f§!J.X. Q 
( i11l1ibición de lzemaglut. 

y aglut, de latex. 

RADIORECEPToANALISIS 

M-1?.~C!.1!!.i:!!!.lf 9_IF.~~-1:.'l (RIA ) 
(B-HGC) 

lJ@.!.QTN.YJ!l:JQ!ll:§A'f.Q_ 
(Lll·IIGC) 

RADIOlNMUNOENSA YO 
-----------------------( LH-HGC) 

SENSIBILIDAD 
--------------10 mU/ml 

750 mU/ml 

35mU/ml 

1-3 mU/ml 

15mU/ml 

25mU/ml 

MUESTRA 
---------ORINA 

ORINA 

ORINA 

SUERO 

SUERO 

ORINA 
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No hay wiidad de criterios respecto a la medida a utilizarse para deter

minar las concentraciones de HGC o de la fracción beta de ella, 1mos -

autores emplean los nanogramos por miliiitro, otros las miliunidades -

internacionales por mililitro y esto Podría prestarse a confusión si no -

establecemos la relación existente entre ellas; del mismo modo, es in -

teresante tener presente la relación entre el número de células trofo -

bltfsticas y la cantidad de HGC Por ellas producida, En función de lo O!!. 

terior hacemos las siguientes consideraciones: 

a. 100, 000 células neoplásicas del trofoblasto producen una concen

tración de 5 m U/ml de fracción beta de gonadotropina coriónica -

en suero. 

b. 40, 000 mU/ml de B-HGC en el suero corresponden a 100, 00 mU/ 

ml de la lwnnona en la orina. 

c. finalmente, 1 nmwgramo de B-HGC equivale a O, 7818 mU/ml de 

B-HGC en el suero ( 9, 12, 18, 34, 36, 47, 53 ), 



(11 

MATERIALES Y METOD(13 ------------------------
El trabajo se. llevó a efecto durante el periódo comprendido e11tre Octu -

• • · ·c0-~ • 

bre de 1980 y Octubre de 1981, e11 el Hospital de Gilie~o=Ob~tetricia No • 
. . , .. , .. 

4 del Instituto Mexicano del Seguro Social, e11 la ciudad deMéiico. Se 

estudiaron 50 pacientes clasificadas e11 3 grupos de acuerdo a su padeci~ 

miento: 

a, Enfermedad Trofoblástica gestacional, del tipo Mola Hidatiforme: 30 

b. Embarazo ectópico: 10 

c. Aborto espontáneo del primer trimestre: 10 

Los diagnósticos de las tres entidades fueron corroborados mediante es

tudio histopatológico de los tejidos obtenidos, Nuestro interés priorita -

río estuvo en fu11ció11 del comportamiento de la subzmulad beta de hormo-

na go11adotropi11a corió11ica e11 el embarazo molar. Las cuantificacio11es 

de la mencionada llor111011a en las dos entidades restantes fueron para --

tomar"a esos grupos de paciente como testigos, principalmente tratá11-

dose del aborto es/Jontáneo. 

El control de las pacientes se realizó en zm lapso de 6 a 12 meses. En 

los casos de mola llidatiforme y de aborto espontáneo, la evacuació11 u-

terilla se realizó mediante legrado i11strumental, mientras que todos los 

casos de embarazo ectópico se resolvieron por lapaYotomiá y posterior 

salpingectomía, sin legrado complementario. 

El esquema de toma de muestras saugmízeas fué el siguiente: la primera 

muestra de sangre se obtuvo momentos antes de iniciar el acto quinír -
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. . . . 

gico; la seg¡mda, una vez terminada la drug(a, én una lapso 110 mayor -

de 24 lloras. Posteriormente s~hicier~i citas a zll c¿nsulta externa ---

quince11almente durante los 3 primeros meses, mensualmente en el si -

guiente trimestre y bimensualmente en los restantes 6 meses, A todas 

las pacientes se les prescribió anovulatorios combinados: eti11ilestradiol 

O. 035 mgrs más 11oreti11drona 0,400 mgrs durante todo el pertodo de -

control. Todas las pacientes que 110 cumplieron con alg¡mos de los re -

quisitos fueron excluúlas del estudio. 

Si bien como parte del protocolo de manejo de control del embarazo mo-

lar que se lleva a efecto en el Hospital se lzicieron controles radiográfi

cos de tórax, determinaciones de IIGC en orina y valoración de la ilwo -

lución uterina, y eventualmente estudio por ultrasonido de crecimiento 

de qu(stes tecaluteií1icos, todos estos 110 constan en el presente estudio, 

ese no es nuestro objetivo. 

La sangre fué obtenida mediante venopmición en una cantidad de 5 ml. -

dejándose coagular para preparar el suero por ultracentrifugación ulte

rior y almacenándola en refrigeración a 20 grados ce11tigrados hasta po 

derla someter al estudio por radioimmmoa11álisis. La presencia de la 

subimidad beta se determinó utilizando el método de Vaitulmitis ( 47) 

para lo cual se emplearon estuches comerciales que co11te11tan IIGC mar, 

cada con yodo 125. La sensibilidad del método se determi11ó entre 1 a 

3 11a11ogramos po1· mililitro. Las muestras fueron procesadas por duPli. 

cado y a diferentes co11centracio11es utilizcfndose 1111 espectrofotómetro -
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de emisiones gama modelo Packard para la detección de radioactividad. 

Se usó el método de Rodbard para calcular los resultados, los cuales, -

como ya mencionamos, se reportarOll en nano gramos por mililitro. 

Insistimos en que simultáneamente se hicieron determinaciones de HGC 

en oY.fna, por el método de i111libició11 de la hemaglutinación cuya sensi -

bilidad oscila entre 750 a 1. 000 m U/ ml. 
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IV RESULTADOS 

Estos fueron los hallazgos logrados en el estudio de las 30 pacientes --

quienes c11rsaba11 con embarazo molar. 

El diag11óstico de GTN se estableció, cuando las enfermas c11rsaban un 

tiempo de amenorrea entre 11 y 22 sema11as, siendo el promedio aproxi

mado de 14 semanas y como podrá verificarse en el cuadro 2, con excep

ción de un solo caso en el que la amenorrea f11é de 22 semanas, lo demás 

correspond(an a per(odos geslacionales menores a 20 se111a11as. 

AMENORREA 

(semanas) 

9-12 

13-15 

16.:.20 

mds de 20 

CUADR02 

PACIENTFB 

5 

15 

9 

1 

---------------------------

PORCENTAJE 
-------------

16.6 % 

49.8% 

30.0% 

3.6% 

Respecto a la relación entre el tamafío del iítero y el tiempo de ameno -

rrea, dividimos a las pacientes estudiadas en dos gr11pos, en el prime-

ro ubicamos aquellas cuyo tamm1o 11terino era mayor que el tiempo de -

amenorrea y e11 el seg11ndo consideramos a las pacientes en q11ie11es el -

iítero temá 1111 tamalio men01• a la amen01rea o estaba acorde con la mi§. 

ma. En el cuadro ti•es se il11stra11 los hallazgos. 



TAMAÑO UTERINO 
------------------
Mayor que amenarrea 

Menor que amenorrea 

Acorde con amenorrea 

EAQIJíli'J'l? .. 
16 

10 

4 

(15 

1?..QIJQ.Jitf'J'Arl.§ 
53,3 % 

33,3 % 

13.3 % 

-----------------------------------------------------------------------
En todos los casos en los cuales el úteroer.amayor que el tiempo de ame110 -

rrea, los valores de la jraccián beta de hormona gonadotropina coriónica 

fueron más elevados que los encontrados el! las pacientes cuyo tamaflo --

uterino estaba acorde o era menor al tiempo de ame11orrea, e11co11trá1ulo-

se además variacio11es importa11tes de la hormona. 

Efectivame11te, como podrá observarse en el Cuadro 4, las determi11aciQ 

nes de B-HGC nos permitiero11 encontrar gra11des variaciones entre 10! -

límite máximo de 750, 000 ng/ml y un miíiimo de 16. 098 ng/ml. ambos-

cuantificados antes de la evacuación del embarazo molar. 

CUADR04 ---------
PROMEDIO (ng/ml MAXIMO ng/ml MINIMO ng/ml 

PREEVACTACION 101. 734 750, 000 16.098 

PCSTEVACUACION 6,262 20, 000 82 

l SEMANA 1.626 4.721 24 

2 SEMANÁS 290 622 11 

4 SEMANAS 65 190 2 

6 SEMANAS 23 189 2 

8 SEMANAS 18 74 ND 

12 SEMANAS menos de 5 7 ND* 



, 
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. * N,D, se refiere a valores 110 cuantificables. 

Todos los valores están medidos e1111a11ogramos Por mililitro de suero. 

No está consignado en el cuadro precedente tul caso en el cual la curva 

de regresión a11ormal, ameritó envio al Hospi,tal de Oncología del CMN 

por tratarse de tul coriocarcinoma. 

La figura 3 11os permite a/n-eciar, cual fué el comportamiento del des

censo de la B-IIGC posterior a la evacuación del embarazo molar, y si 

bien los valores encontrados antes de la evacuación, como m1teriorm1?11. 

te ya consignamos, variaron notablemente entre las pacientes, sin em

bargo, la curva de regresión de las concentraciones séricos. de la hor

mona fué logari1mica, obteniéndose concentraciones promedio que ini 

cialmente llegaron a 101. 734 ng/ml y transcurridas 8 sema11as los ni -

veles descendieron a w1 valor de 18 ng/ml. Además, es importante -

hacer notar que luego de 12 sema11as postel"iores a la evacuación de la 

mola, las co11centraciones de B-IIGC fueron siempre inferiores a 5 11g/111l, 

excepto w1 caso en el cual la s11b1111idad beta e11 el suei-o permaneció -

elevada, detectándose a las 12 semanas 1111a conce11tració11 de 4. 074 ng/ml 

Por lo cual, y a11te otras evide11cias de co111portamie11to maligno, se -

envió a la /Xlcie11te al /Iosp¡tal de Oncolog¡"'a del CMN por considerm·se -

que se trataba de 2111 coriocarcinoma. Este desce11so a11ormal en la cur. 

va de regresió11 de la:; B-IIGC caracter{stico de la GTN 111alig11a tam -

bié11 está representada en la figzrra 3 e11 donde podemos clm·amente di -

fere11ciar de la curva normal. 



• 

CURVA DE REGRESION DE ~ H.G.C. EN G.T.N. ' 
ng/ml 

1000000 A 
1 
• 
\ 
\ 
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o-o VALORES MINIMOS 

A-·-A CURVA EN LA G.T.N. MALIGNA 

100000 

... 
10 000 

--· .. 
1 .000 

.. 
-· 
' _, 

·-· roo 
' -· 

--· 

10 

5 
4 

• 3 
2 
1 

PRE POST 1 2 3 4 56 78 91011 12 16 
EVAC EVAC 

SEMANAS 
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Los valores de B·HGC que consta11 en el cuadro 4, como podrá e11t1m -

derse, SOll los 11 frromedios ·~ obtenidos de las 29 paciente¡;, mientras -. " - -

en el cuadro 5 vemos las conce11traciones halladas en la paciente porta

dora de GTN maligna, Es interesante ~clarar que muchos de los c01; -

troles ulteriores al vaciamiento del embarazo molar fuer011 reportados 

como negativos, cuando la determinaci~n se hizo en ori11a por el méto -

do de 11emagl1ttü1ación, 8 semanas después del legrado uterino .• 

Al considerar al grupo de pacientes con tamaflo uterüio mayor que el -

correspondie11te al tiempo de amenorrea observamos que la regresión -

fué más lenta en relación a aquella que ocurrió en pacientes cuyo tama-

110 uterino correspondía a la amenorrea o era menor. En la misma fi -

gura 3 las co11ce11tracio11es máximas de la curva de regresión correspo11 

den frrecisamente a las pacientes referidas al ü1icio de este párrafo, 

Hay 101 fenómeno importante a considerarse: en wia de nuestras pacien-

tes Portadores de GTN el tamai1o uterino estaba extremadamente menar 

al tiempo de amenorrea y en forma si11111ltái1ea, los valores de la subu-

nidad beta de go11adotropi11a corió11ica eran igualmente muy bajos ( cua

dro 6) llabié11do llegado a co11ce11traciones no detectables ape11as a las -

dos semanas de realizado el legrado 11teri110, lo cual co11trasfo'1[!o1i.rlas

demás /mcie11tes e11 quienes esos valores no detectables de B-HGC por 

RTA se encontraban a las 16 semanas. La explicación está e11 fw1ció11 -

de que la enferma fué intervenida en el llospital después de algunos meses 

de 1zaber presentado 1m sangrado masivo, se trataba e11to11ces de 1m --
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caso de 11 mola muerta y retenidalf descrita en la literatura y detallada 

por Blanck ( 8 ) • 

PREEVACUACION 

PC13T EVACUACION 

1 SEMANA 

2 SEMANAS 

4 SEMANAS 

8 SEMANAS 

12 SEMANAS 

CUADRO 5 

---------
GTN MALIGNA 

750. ooo ng/ml 

22.000 

20.981 

638 

140 

290 

4. 704 

-------------------
CUADRO 6 
---------

NIVELES DE B·HGC EN UN CASO DE "MOLA MUERTA Y 

~!!!.. lfllll!!). ,, 

PRE EVACUACION 

PC13T EVACUACION 

1 SEMANA 

2 SEMANAS 

4 SE.MANAS 

8 SEMANAS 

12 SEMANAS 

1.475 ng/ ml 

78ng/ml 

55 

ND 

ND 

ND 

ND 

/ 
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Las pacientes c011 diagnóstico de EMBARAZO ECTOPICO, fueron inter-. . "- -- ' ·' - -.---. ' . ·--· 

venidas cuando cursabCDZ¡r;cmwia amenorrea que oscilt? entre 9 y 15 sem!!_ 

nas, Por otra parte, el grupo de e11fermas cuyo padecimiento fué cata -

logado como aborto espoiittfneo incompleto se sometier011 a legrado ute-

rino instrume11tal cuando su amenorrea era entre 1 O y 12 semanas. 

En el cuadro 7 esttf11 consignados los valores encontrados de la co11ce11 -

tración de B-HGC en el suero en ambos grupos. Puede claramente obser. 

varse que los valores obtenidos a11tes de la evacuació11, e11 todos los C!! 

sos fuero11 mayores en el grupo de e11fermas portadoras de w1 aborto e§. 

p011ttf11eo, desde luego, e11 11ingzí11 caso estas co11ce11tracio11es se aproxi -

mabm1 a aquellas e11contradas e11 la GTN ( e11fermada trofobltfstica ges -

taci011al) • Quizt! llame la ate11ció11 un lzeclzo: la mt!xima concentración 

de B-IIGC e11 /1acic11tes co11 aborto cspo11tá11eo, antes del legrado fité -

apenas de 2. 000 ng/ml lo cual está en desacuerdo co11 las cifras mayo -

res, de hasta B. 000 a 10. 000 reportadas en otros informes, si11 embar-

go la explicació11 a este llecllo está e11 que como 11orma del Hospital e11 -

el cual se lzizo el presente trabajo, toda paciente debe ser ?'ealizada le-

grmlo uteri110 por diag11óstico de aborto incompleto cua11do el cuadro el[. 

nico es ratificado c011 determinacio11es de IIGC e11 orina negativas o frWJ.. 

came11te dismi11uúlas que corrob01·e11 los lzallazgos cliízicos, generalmm.l 

te las pruebas delumagluti11ació11 debmi reportar valores ta11 bajos como 

2, 000 mU/ml o mmzores, 

Tratándose de embarazo ectópico los valores s011 más fidedig11os y azí11-
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así, siemtrre resultaron menores a los informados en el aborto esponf.1 

neo como podrá comtrrobarse con co11centracio11es máximas pre evacu!! 

ción de 847 ng/ml. La curva de regresión de B-HGC en suero faé sin 

embargo paralela para las dos entidades, /zallándose valores 110 detect!! 

bles a1úz por RIA a las 6 semanas como podemos observar en el cuadro 

7. 
CUADRO 7 

VALORES DE B-HGC EN EL EMBARAZO ECTOPICO Y EN EL ABORTO 

ESPONTANEO. 

EMBARAZO ECTOPICO ABORTO ESPONTANEC 
. 

PROMEDIO (PRE EVACUAC) 457 ng/ml 

844 MAXIMO PREVACUACION 

MINIMO (PREEVACUACION) 217 

1 SEMANA 37 

4 SEMANAS 2 

6 SEMANAS N.D. 

N .D.: No detectable. 

---------------

1.200 ng/ml 

2.000 

200 

100 

4 

N,D, 

De acuerdo a lo analizado es importa11te relievar que e11 los casos de -

aborto incompleto, espontáneo, del trrimer trimestre, tratado media11-

te legrado utm·ilw instrumental, el aclaramiento para B-HGC en trro -

medio de 37 diás, después de los cuales, e11 ni11gu110 de los casos, fué 

posible detectar trresencia de la lzor111011a mediante RIA. Estos llalla~ 

~ 
1 

1 
1 

·¡ 

1 
¡ 
' 
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gos coinciden con los reportados por Marrs ( 29 ). De igual manera, trq_ 

tándose de embaraw ectópico, la c11rva de regresión de la fracción beta 

de hormona gonadotroPina coriónica jué logaritmica y las pacientes ne -.. 
cesitaron un promedio de 32 días para lograr negativiiar las determina 

ciones de la hormona. 

Por otra parte, res11lta incontrovertible el hecho de q11e el em baraw ec-

tópico transc11rre con cifras de B-HGC menores q11e el embaraw consi

derado como normal pero q11e terminó en aborto espontáneo (del primer 

trimestre) (10,16,29,40,41 ). 

Un hecho importante a considerarse es aq11el q11e tiene relación con lo -

sig¡¡iente: el diagnóstico de embaraio ectópico p11ede establecerse con -

mayor seg¡¡ridad 11tiliwndo RIA e11 reemplazo de las pr11ebas clásicas -

de detecció11 de IIGC por el método de llemaglutinación, debido a la gran 

sensibilidad del RIA efectivamente, muchas veces en el embaraw ectó-

pico las cifras de HGC son tan bajas que las pacientes con esta patolo -

gia tiene11 pruebas de embaraw negativas con los métodos co1wenciona-

les mientras con el empleo del RIA se detectan concentraciones de B-

11 GC de 1 a 3 ng/ml . 

Esto nos permite hacer el diagnóstico difere11cial e11tre la patologiá obs_ 

tetrica arriba mencionada .Y apendicitis o salpingitis. 
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CONCLUSIONES --------------. 
Con el objeto de evaluar el pronóstico de la ENFERMEDAD TROFOBLA§. 

TIGA GESTACIONAL ( GTN) se consideran diferentes factores de rie.§ 

go ( 3,13,1'1, 34 ). Entre ellos destaca la edad gestacional ya que Iza si 

do demostrado que existe correlación entre la incidencia de malignidad 

y wza GTN con un tiempo de amenorrea mayor a las 20 semanas ( 34 ). 

Este hecho es Po.éo frecuente en buei¡os ce11tros hospitalarios o e11 pa --

cientes con control obstétrico adecuado ya que actualmente disponemos 

de métodos diagnósticos que permite11 detectar precozmente la GTN, gf!. 

nera'lmente entre las 14-15 semanas, asno atestigua el presente tra -

bajo. Los métodos e11 me11ció11 son pri11cipalme11te UESG y la cuantifi-

cación de llGC ( 24 ). El único caso diagnosticado como GTN a las 22 

semanas de amenorrea ocurrió e11 w1a paciente que pe11samos cursaba -

con wza remisión que jué eiwiada al hospital alg¡ín tiei11po después de -

ocurrida la evacuación espontánea. En la bibliografiá hay reportes al -

respecto ( 13, 34 ). 

Un seg¡mdo factor considerado como de riesgo en la GTN es el tama11o 

uterino debido a que se Iza podido observar que en aquellas pacieiztes -

e11 quieizes el títero es mayor al tiempo de amenorrea hay tendencia a 

que la GTN adopte un comportamiento maligno. Siempre que esto ocu 

rre se detectan niveles mayores de llGC. ( 34 ). Lafrecue11cia de -

malig11izació11 e11 estos casos es mayor que en aquellos en los cuales -

el tamm1o del útero de las pacie11tes está acorde o es menor a la ameno-

rrea. 
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Si bien en el presente estudio no jué c011siderado como parte de él, la -

valoración de la presencia de quistes teca luteihicos y su tamaño, debe

mos sin embargo tener presente que aquellos también constituyen facto

res de riesgo en la GTN ( 13, 20, 24). En los pocos casos en los que -

realizamos tal valoración ( 6 en total) nos jué posible observar que el -

incremento en el tamaño del útero y en los valores de HGC estuvo rela

cionado con el tamaño de los. quistes 111encionados y justamente la 111ayor 

cifra detectada ( 1. 000, 000 ng/ml) coincidió con una tumoración qu(sti_ 

ca del ovario, la más grande los que encontramos por UE>G, y lo que -

es más llamativo aiín, correspondió a la paciente en quien los valores -

de B·HGC 110 estuvieron acordes con la curva de regresión normal, al 

contrario se mantuvieron elevados, se incrementaron y por ello ameri

tó el env(o al Hospital de Oncologi'a co11 diagnóstico de GTN maligna. 

En general, la proporción de coexistenci,a de GTN con quistes tecalutef 

nicos variá seg¡ín los autores, entre 2r/J6 y 9. 9% ( 13. 34 ). Una obser

vación es importante : para valorar los quistes tecaluteii1icos debemos 

recurrir al UESG debido a que las variaciones seri'an amplias si tínica

mente utilfaariámos como método diagnóstico la subjetividad de la ex -

ploración cl1í1ica. 

El diagnóstico inicial de GTN lo establecemos utilfaando el método de -

hemaglutinación para detectar presencia de HGC e11 orina, debido a que 

las cifras son muy elevadas y 1w requiere11 métodos tan sensibles y e§. 

peéi]icos como el RIA. Para detectar B-HGC ( 17, 23, 25 ). El em -
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pleo de RIA resulta de utilidad para el ccmtrol de la evolución de las pa-' 

cientes luego de evacuado el embarazo molar ( 2, 14, 17, 19, 20) debido a 

que la sensibilidad y especificidad del método lzacen posible detectar en 

forma temprana la actividad trofoblcfstica permanente en momentos en -

los cuales la concentración de HGC en orina se informe como negativa. 

Esto permite interpretar como la primera manifestación de comporta -

mento malilJllo de GTN o al menos nos llama la atención para controlar 

con mcfs ocusiosidad la evolución de la paciente ( 23, 25, 43, 54 ). 

Ya pudimos observar como los valores de la subinidad beta de HGC fue

ron descendiendo en forma progresiva estableciéndose wia curva muy -

caract~ística excepto en zm caso en el que precisamente gracias a las 

bondades del método nos permitió actuar rcfpidamente ante la evidencia 

de w1 comportamiento maligno de la GTN. En las demcfs pacientes (29 

de 30) a pesar de tener grandes variaciones en la concentración de -

B-llGC antes de evacuar, la curva jué logariimica semejante a la encon

trada en otras publicaciones ( 5, 18, 39 ). 

Un hecho interesante que merece comentarse es aquel en el cual el ta -

mm1o del 1ítero fué extremadamente menor a la amenorrea y los valores 

de B-HGC fueron prcfcticamente normales a las dos semanas de evacua 

do el embarazo molar: ello estcf en relación con el concepto acufltuio -

por Blanck de la existencia de " molas muertas y retenidas ". ( 8 ). 

Siempre debemos tener presente lo siguiente: el valor real de la evalu_g 
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ción pronóstica de la GTN en base a las mediciones por RIA de B_-HGC 

está fundamentado en que éstas deben ser seriadas; solamente así es pg_ 

sible comparar los valores obtenidos en diferentes instancias de la en -

fermedad, para emitir un pronóstico adecuado ( 17, 54) ya que funda met.l 

tar una conducta únicamente en base a la asociación de valores detecta

bles de la lzormona con la evolución maligna o benigna de la GTN sin to

mar en cuenta valores exponenciales, resulta de mucho riesgo para la -

paciente. 

En lo que tiene relacián con la importancia de cuantificar la subw1idad 

beta de hormona gonadotroPina coriónica cuando se sospecha embaraw 

ectópico, podetnos concluir, en base a nuestros hallazgos, que siempre 

los valores de la hormona son más bajos que en los casos de abortos es 

pontáneos, intrauterinos, sin embargo la curva de regresión es también 

logari"tmica entre ambas entidades. Apenas son unos cuantos días los 

que marcan la diferencia entre el aclaramiento de la B-HGC tma y otra 

patología, siendo ligeramente menor en el embarazo ectópico. Lama

yor utilidad en la determinación de B-HGC quizá sea diagnóstica, efec

tivamente, muchas ocasicmes el embarazo ectópico se confunde clií1ica

mente con otras patologías como la apendicitis o la salPingitis en m0111et.l 

tos en que además la cuantificación de HGC en orina es negativa, resul 

ta entonces de nwalorable ayuda detectar la presencia de B-HGC me -

diante RIA gracias a su sensibilidad que permite detectar valores de l/ng 

ml y co11 ellos establecer el diagnóstico de certeza. 
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Finalmente, debido a la presencia de HGC hasta 40 d{as después de los 

eventos obstétricos arriba descritos, es necesario tener presente un hf!. 

cho importante: en una mujer que sangra, los resultados positivos de -

embarazo, no indican necesariamente que el embarazo está evolucionan

do satisfactoriamente o que el trofoblasto haya sido evacuado de manera 

incompleta, previamentekacer estas dos posibilidades deberán tenerse 

presente dos hechos: por una parte la semidesüitegración ó vida media 

de la HGC es de 32·37 horas ( 34 ) y por otra esta semidesintegración • 

tiene otros componentes que explican en parte la persistencia de HGC 

después de evacuado cualquier tipo de embarazo ( 34 ). 
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