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Coriocarcinoma asociado
a embarazo ectopico

Choriocarcinoma associated
with ectopic pregnancy

RESUMEN

El coriocarcinoma asociado a embarazo ectopico es
extremadamente raro. Presentamos un caso de
coriocarcinoma asociado a embarazo ectdpico en
una paciente joven de 25 anos que comienza con
un cuadro de dolor en hipogastrio sin sangrado
vaginal ni otra clinica.

PALABRAS CLAVE

Coriocarcinoma. Embarazo ectopico. Enfermedad
trofoblastica gestacional.

ABSTRACT

Choriocarcinoma associated with ectopic pregnancy
is extremely rare. We present a case of
choriocarcinoma associated with ectopic pregnancy
in a 25-year-old woman who presented with
hypogastric pain without vaginal bleeding or any
other symptoms.
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INTRODUCCION

El coriocarcinoma es una neoplasia maligna com-
puesta por trofoblasto. Ocurre en 1/20.000 embara-
zos, formado por un patréon dimoérfico y con falta de
vellosidad corial. La mitad de los casos de coriocar-
cinoma estdn precedidos por una mola hidatiforme:
un 25% después de un aborto; un 22,5% después de
una gestacion normal y un 2,5% después de un em-
barazo ectopico.

La tipica apariencia macroscopica del coriocarci-
noma es la de una masa hemorragica circunscrita,
debida a la proliferacion rapida combinada con una
invasion de los vasos sanguineos.

El coriocarcinoma gestacional suele ser significa-
tivamente menos frecuente que el embarazo molar,
con alrededor de 2,5 casos informados cada 100.000
embarazos. Aunque la epidemiologia no se com-
prende completamente debido a la rareza de la le-
sidn, la raza no blanca, un aborto previo y los ex-
tremos de la edad fértil se asociaron con el
desarrollo de coriocarcinoma en algunos estudios,
aunque no en todos. El embarazo molar previo es el
factor de riesgo principal para el desarrollo de co-
riocarcinoma.

Se describieron coriocarcinomas después de em-
barazos a término y pretérmino, embarazos multi-
ples, embarazos ectOpicos tubaricos, induccion de la
ovulacion con fertilizacion in vitro y pérdida del em-
barazo en el primero y el segundo trimestres (tanto
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espontanea como inducida). Se demostrd que el epi-
sodio gestacional previo pudo haber ocurrido varios
meses 0, incluso, anos antes, a veces, incluso des-
pués de embarazos intercurrentes y nacimientos exi-
tosos. En ocasiones, el coriocarcinoma surge sin po-
der identificar el embarazo previo y es probable que
provenga de un embarazo quimico, subclinico, que
paso inadvertido para la paciente o, rara vez, de una
fuente no gestacionall.

Su extension es preferentemente por via vascular,
aunque los ganglios linfaticos pueden también estar
afectados. En su propagacion invade los ligamentos
anchos, asi como las trompas y los ovarios. Las me-
tastasis retrogradas en la vagina, que aparecen como
nodulos azulados, son muy caracteristicas. Las me-
tastasis pulmonares son también frecuentes. No son
raras las metdstasis cerebrales y, con menos fre-
cuencia, las de higado, riflones y de cualquier otro
organo de la economia.

La frecuencia del coriocarcinoma varia en rela-
cion con las areas geograficas del 0,3%o0 de embara-
zos en los EE.UU.? hasta el 8,7%0 en Filipinas?.

Los factores de riesgo mas estudiados en relacion
con la presentacion de una enfermedad trofoblastica
gestacional son, ademas de la distribucion geografi-
ca, los factores étnicos, genéticos, nutricionales y
ambientales.

Estudios genéticos muestran una frecuencia de
translocaciones balanceadas en las mujeres con mo-
la completa del 4,6%, comparado con el 0,6% de la
poblacién normal®S.

Las deficiencias nutricionales fueron significativas
en algunos estudios, en especial cuando hay un dé-
ficit de seroalbtimina y de proteinas totales®. Tam-
bién se ha mencionado que los herbicidas podrian
formar parte de la cadena alimentaria en ciertas
areas geograficas y, con los anos, llegar a afectar al
sistema reproductivo’.

En el grupo de mujeres mayores de 40 anos se
encuentra un aumento de la incidencia de enferme-
dad trofoblastica, que incluso es 2 veces superior
con respecto a las mujeres mas jovenes cuando se
superan los 45 anos®.

Los coriocarcinomas asociados a embarazo ecto-
pico son extremadamente raros. Se estima que su-
ponen menos del 5% de todos los coriocarcinomas
gestacionales?.

Se han publicado varios casos de coriocarcinoma
asociado a embarazo ectopico tubarico’.

CASO CLINICO

Presentamos un caso atipico de coriocarcinoma
asociado a embarazo ectdpico en una mujer secun-
digesta (aunque nos queda la duda de si tuvo
un aborto 0 una mola en su pais de origen), de
25 anos, de nacionalidad boliviana, sin antecedentes
personales ni familiares de interés, cuya primera ma-
nifestacion fue un dolor en el hipogastrio irradiado a
la zona umbilical, de 8 dias de evolucion, en el dia
23 de su ciclo menstrual, con un test de gestacion
positivo (la paciente estaba en el segundo mes de
tratamiento con un anticonceptivo oral), motivo por
el cual acude al servicio de urgencias de ginecologia.

En la exploracidon presentaba el abdomen duro,
con defensa muscular involuntaria, Blumberg negati-
vo y signos de peritonismo.

La exploracion ginecologica estaba dentro de la
normalidad, no habia sangrado vaginal y el cérvix
estaba bien epitelizado. El tacto bimanual fue difi-
cultoso por resistencia de la paciente, por lo que
se procedié a realizar una ecografia transvaginal
(figs. 1-3).

Se decidi6 ingresar a la paciente y la realizacion
de una determinacion de beta gonadotrofina corio-
nica humana (B-HCG) cuyo resultado fue de 184.787
U/1. Ante los hallazgos descritos que se aprecian en
las figuras 1-3 y el dato de la -HCG, se decidi6 rea-

Figura 1. Ecografia transvaginal: imagen beterogénea
correspondiente a embarazo ectpico en trompa derecha,
asociado a coriocarcinoma, en el ingreso. Didmetro transversal:
78,7 mm.
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Figura 3. Utero con endometrio engrosado.

Figura 4. Corte de pieza de la paciente donde se observan la
abundante proliferacion vascular, células pleomorficas y sus 2
componentes: sinciotrofoblasto y cititrofoblasto. (Cortesia del Dr.
Merino Torres, Servicio de AP del Hospital Clinico de Granada.)
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Figura 5. Corte de pieza quirirgica donde se observa invasion
vascular, extensas dreas de necrosis y bhemorragia, tipico de este
tumor, con abundantes células neopldsicas y parénquima
ovdrico.
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lizar una laparotomia por sospecha de embarazo ec-
topico.

Durante la intervencion nos encontramos con una
tumoracion de unos 8 x 5 cm, a expensas de la trom-
pa derecha, y coagulos que englobaban también el
ovario derecho, con un hemoperitoneo de aproxima-
damente 1 I. El Gtero y el anejo izquierdo eran de as-
pecto normal. Se procedi6 a la realizacion de una ane-
xectomia derecha ante la imposibilidad de conservar el
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ovario por sangrado profuso de éste. La pieza quirtrgi-
ca fue remitida a anatomia patologica para su estudio.

En el postoperatorio se aprecid un descenso pau-
latino de las cifras de B-HCG, que pasaron de 28.149
U/l a 20.334 U/L

El informe de anatomia patologica de la pieza
quirargica describio, desde el punto de vista micros-
cOpico, un coriocarcinoma con fendémenos de inva-
sion vascular, por lo que los anatomopatdlogos re-
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comendaron iniciar tratamiento quimioterdpico agre-
sivo inmediatamente (figs. 4 y 5).

Se realiz6 un estudio de extensidén, que no evi-
denci6 metastasis cerebrales. Los neumologos, ante
el hallazgo de un patron nodulillar en ambas bases
pulmonares, recomendaron la realizacion de una to-
mografia computarizada (TC) de térax que mostro
metastasis de pequefio tamano en ambos campos
pulmonares, sin cambios periféricos de sangrado y
ausencia de afectacion pleural.

Se present6 el caso clinico en comité de oncolo-
gia y se decidi6 iniciar tratamiento quimioterapico
con etopdsido + metotrexato + dactinomina y vin-
cristina + ciclofosfamida (EMA-CO) antes que etopo-
sido + metotrexato + cisplatino (BEP), dejando la
bleomicina (BLM) y Pt en caso de refractariedad, tras
comprobar, mediante la TC abdominopélvica, un mi-
nimo derrame pleural derecho. No se apreciaron le-
siones focales hepaticas. Habia una pequefa canti-
dad de liquido ascitico. El bazo, el pancreas, la
vesicula, las adrenales y los riflones no presentaron
alteraciones. Los nodulos peritoneales subhepaticos
eran de tamano milimétrico. Habia rarefaccion y pe-
quenos noédulos a nivel omental en relacion con di-
seminacion peritoneal. En la pelvis se aprecidé una
masa de densidad mixta periuterina, dificil de deter-
minar en sus limites y didmetros. Se recomendo la
valoracion con ecografia y resonancia magnética. Se
estadifico el tumor como estadio IV.

Se procede al primer ciclo de quimioterapia con
EMA-CO, con una cifra de 151.116 U/l y de 268.601
U/l de B-HCG. Se volvi6 a realizar un estudio de ex-
tension; en la TC abdominopélvica se observo un
engrosamiento del omento mayor en la zona pelvia-
na y una imagen sugerente de implantes peritonea-
les en la fosa iliaca derecha, de 3,8 x 1,3 cm. Habia
liquido libre peritoneal perihepatico periesplacnico
minimo y en cantidad algo mayor en el area ileoce-
cal. Tras este primer ciclo de quimioterapia, la
B-HCG descendio a 184.236 U/l, y después de 4 ci-
clos, hasta 14,8 U/l. Se realizo una radiografia de to-
rax sin hallazgos y una TC toracoabdominopélvica
que no evidencid afectacion nodal linfatica ni me-
tastasis pulmonares en el térax (pleuropulmonar y
mediastinico). No se evidenciaron lesiones ocupan-
tes de espacio hepaticas ni afectacion nodal linfatica
retroperitoneal, aunque se puso de manifiesto una
masa pélvica solida, por lo que los oncélogos sugi-
rieron que realizisemos ultrasonidos.

Ingreso para el quinto ciclo de quimioterapia y se
realizd6 una exploracion ginecolégica que evidencio
un Gtero aumentado de tamafo al tacto bimanual,
movil y no doloroso. No se palpd afeccion anexial
derecha. En fosa anexial izquierda se palpd un no-
dulo que pareci6 corresponder con el ovario iz-
quierdo. En la ecografia transvaginal se observo un
atero de tamafio normal, con linea endometrial fina,
menor de 4 mm, y se aprecié abundante vasculari-
zacibn miometrial, con vasos muy dilatados. No
comprobamos, ni por tacto ni ecograficamente, la
presencia de tumoracion pélvica alguna. Si se evi-
denci6é una intensa vascularizacion de ambos para-
metrios, con vasos muy dilatados.

Tras el quinto ciclo se obtuvo una B-HCG de 2,26
U/L. Se consigui6 la normalizacion de la B-HCG tras
el sexto ciclo de quimioterapia, asi como la desapa-
ricion radiologica por TC de las metastasis pulmo-
nares; sin embargo, la masa pélvica persistio. Se rea-
liz6 una tomografia por emision de positrones,
mediante rastreo tomografico, desde el craneo hasta
la regidn inguinal, y la reconstruccion iterativa en la
que se aprecié un foco hipermetabolico en la zona
paravesical posterior derecha.

El estudio es de dificil valoracion, ya que se puede
tratar de la propia vejiga; no obstante, se recomienda
la valoracion junta con otras técnicas de imagen por si
se trata de una recidiva locorregional. En el resto no
se apreciaron lesiones hipermetabdlicas. Por ese moti-
vo se decidio intervenir otra vez por nuestro servicio,
tras finalizar el octavo ciclo de quimioterapia.

Se realiz6 una histerectomia mas una doble ane-
xectomia por sospecha de persistencia de coriocar-
cinoma. La intervencion cursé sin incidencias. Du-
rante el postoperatorio, la paciente ingres6 al mes
de la intervencion por dolor abdominal y sospecha
de hematoma en capula vaginal; evolucion6 satis-
factoriamente y fue dada de alta.

La anatomia patologica de la pieza quirdrgica in-
form6 de no persistencia tumoral.

La paciente se encuentra actualmente en remision
completa de la enfermedad, continGa sus controles
por oncologos y ginecologos.

DISCUSION
La enfermedad trofoblastica gestacional asociada

a embarazo ectopico es poco comuin, con una inci-
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dencia de aproximadamente 1,5/1.000.000 partos.
Asi se puso de manifiesto en un estudio realizado en
el centro de diagnoéstico y tratamiento de enferme-
dades trofoblasticas del Hospital Weston, Sheffield,
entre 1986 y 2000, publicado en 2004. En ese estu-
dio de 5.581 casos de embarazos ectdopicos molares
diagnosticados, solo 6 casos de ETG se confirmaron
histologicamente: 3 coriocarcinomas y 3 molas com-
pletas. Todas los pacientes estan en remision com-
pleta tras quimioterapia'®.

Lurain et al'!, en 1986, también pusieron de ma-
nifiesto la rareza de esta asociacion, embarazo ec-
topico y coriocarcinoma, en un estudio realizado
en la Facultad de Medicina de Northwestern Uni-
versity, desde 1961 hasta 1981, donde 8 pacientes
con esa asociacion fueron tratados. Representaban
el 4% de los 197 pacientes con coriocarcinoma do-
cumentado y el 1,7% de los 459 pacientes con en-
fermedad trofoblastica tratada con quimioterapia en
este centro durante ese periodo. Los sintomas que
presentaron fueron similares a los hallados en cual-
quier embarazo ectopico: amenorrea y dolor abdo-
minal (88%), hemorragia vaginal irregular (75%),
prueba de gestacion positiva (100%) y engrosa-
miento anexial (50%). Seis (75%) pacientes tenian
enfermedad metastasica y 4 de ellas tenian uno o
mas factores de riesgo. Dos (25%) pacientes falle-
cieron de la enfermedad metastasica, aunque am-
bas habian recibido la quimioterapia en otro cen-
trotl.

Se ha descrito algiin caso de coriocarcinoma aso-
ciado a embarazo ectopico transcurridos 10 meses
de la esterilizacion tubdrica!?.

La rareza del coriocarcinoma de trompa (el 5%
de todos los coriocarcinomas, con sélo un caso
nuevo por afo en todo el mundo) es probable-
mente debida a la temprana aparicion de los sinto-
mas y la cirugia inmediata, por lo que no da tiem-
po suficiente a que el coriocarcinoma se establezca.
Sin embargo, debido a la tendencia creciente a tra-
tar el embarazo ectépico por los métodos conserva-
dores y no por salpingectomia, es importante moni-
torizar los titulos de B-HCG después del tratamiento
conservador; y no solo diagnosticar la gestacion ec-
tOpica persistente, sino también evitar que un co-
riocarcinoma pase inadvertido, aunque es muy in-
frecuente!314,

Ober y Maier®®, en una revision de la literatura
médica, encontraron 58 casos de coriocarcinoma tu-
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barico primario. De ellos, 47 fueron tratados antes
de la era moderna de quimioterapia, 41 pacientes fa-
llecieron, es decir, que hubo una mortalidad del
87%. De 16 casos tratados con quimioterapia mo-
derna, 15 sobrevivieron (el 94%).

Como hemos podido observar en la literatura mé-
dica, los coriocarcinomas asociados a embarazo ec-
topico son, a menudo, muy agresivos y conllevan un
porcentaje de metastasis a distancia del 75% en el
momento del diagnosticol®. A pesar de esto, res-
ponden muy bien a la quimioterapia y en estudios
recientes incluso se han producido embarazos a tér-
mino con bebés sin ninguna anomalia cromosémica
tras el tratamiento!”"1?,

Parece que el origen de un coriocarcinoma, ade-
mas de un embarazo ectopico, también pueden ser
embarazos previos que no llegaron a término por el
paso células trofoblasticas que se malignizan. Asi lo
exponen, Soulier et al®, en 1982, que demostraron
que la mayoria de los 82 casos de coriocarcinoma
tubdrico provenia de una transformaciéon maligna de
un embarazo ectopico diagnosticado, excepto en
una paciente que habia tenido 2 abortos y estaba en
tratamiento con anticonceptivos desde entonces;
ademas, hallaron 15 casos publicados que parecen
haber tenido el mismo mecanismo etiopatogéni-
co20.21

El caso de nuestra paciente se clasific6 en esta-
dio IV por los oncologos, ya sea por cualquiera de
los sistemas de clasificacion —FIGO, TNM, OMS o
clasificacion clinica—, debido, principalmente, a las
metdstasis pulmonares y omental, por las cifras
elevadas de B-HCG > 100.000 en el momento del
diagnoéstico, sumado al tamafno tumoral mayor de
5 cm y el embarazo anterior a término hacia mas
de 12 meses. Todos estos factores dan como re-
sultado un score > 7 segin la FIGO 2002, es decir,
una enfermedad metastasica con mal pronodstico
(alto riesgo), por lo que el tratamiento que se de-
cide aplicar es el de eleccion actualmente, el
EMA/CO, al que la paciente responde magnifica-
mente, con descensos de la B-HCG tras el quinto
ciclo de 2,26 U/l. En nuestro caso también se re-
curre a la cirugia: histerectomia tardia por la sos-
pecha de tumor persistente limitado al Gtero, aun-
que la anatomia patologica luego nos confirmé la
ausencia de tumor.

Sobre las bases de las consideraciones anterio-
res, el médico debe incluir la enfermedad trofo-
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blastica gestacional en el probable diagnostico di-
ferencial de toda mujer en edad reproductiva que
se presente con enfermedad metastdsica con sitio
primario desconocido. Aunque ciertos tumores no
trofoblasticos pueden producir valores bajos de
HCG, el hallazgo de una HCG elevada en forma
franca en una paciente joven con metastasis com-
patibles con la enfermedad es, en esencia, patog-
nomonico de enfermedad trofoblastica maligna me-
tastasica. A diferencia de muchos otros tumores
primarios en adultos, en los que la enfermedad me-
tastasica implicaria una probabilidad de curacion
muy baja o nula, la enfermedad trofoblastica ma-
ligna metastasica tiene muchas posibilidades de cu-
racion.

CONCLUSIONES

A pesar de la rareza de un coriocarcinoma asocia-
do a embarazo ectopico, es un hecho que puede su-
ceder vy, por tanto, su diagnostico precoz y estadifica-
cion temprana son fundamentales a la hora de
establecer el tratamiento adecuado, con una supervi-
vencia muy alta, siempre y cuando no se demore éste.

Ademas, la monitorizacion de B-HCG tras trata-
mientos conservadores de embarazos ectopicos es
primordial para no pasar por alto un posible corio-
carcinoma asociado.

Con las pautas actuales de quimioterapia se ob-
tienen resultados exitosos, con una curacion y un
periodo libre de recurrencia muy largo.
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