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RESUMEN

El coriocarcinoma de ovario es un tumor de células germinales con una incidencia muy baja,
el cual puede ser de tipo gestacional o no gestacional, dependiendo de su etiologia. Las
pacientes cursan con sintomas muy variados, desde dolor abdominal, sangrado uterino
anormal, hasta efectos secundarios causados por la elevaciéon de hCG o producto de las
metastasis frecuentemente en pulmén y cerebro. Su diagndstico es muy dificil y tiende a
confundirse con otras patologias ovaricas. Generalmente, se necesita ultrasonido, estudios
patolégicos y genéticos para realizar un diagndstico acertado. El tratamiento consiste en ciclos
de quimioterapia y manejo quirtrgico. La sobrevida depende del estadio al momento del
diagnéstico.

PALABRAS CLAVE: coriocarcinoma, genotipo, mola hidatiforme, mapeo genético.

ABSTRACT

Ovarian choriocarcinoma is a germ cell tumor with very low incidence, which can be gestational
or non-gestational depending on its etiology. Patients present a variety of symptoms, from
abdominal pain, abnormal uterine bleeding, secondary effects of elevated hCG to secondary
symptoms of metastases, frequently in the lung and brain. Its diagnosis is very difficult and
tends to be confused with other ovarian pathologies. Ultrasound, as well as pathological and
genetic studies, are generally needed to make an accurate diagnosis. They are generally
treated with cycles of chemotherapy and surgical management. Survival depends on the stage
at the time of diagnosis.

KEY WORDS: choriocarcinoma, genotype, hydatidiform mole, genetic profile.
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INTRODUCCION

El coriocarcinoma ovarico se caracteriza por
ser un tumor altamente maligno y poco
frecuente que tiende a ser subdiagnosticado
y diagnosticado en estadios avanzados.
Segun Peng (1) y la WHO (2), estos tumores
se pueden clasificar en: gestacional o no
gestacional. Por un lado, el no gestacional
es un tumor de células germinales
compuesto por citotrofoblasto y
sincitiotrofoblasto que no es de origen
gestacional; por otro lado, el tipo gestacional
puede derivarse secundario a un embarazo,

embarazo ectépico ovarico 0 como
metastasis de un coriocarcinoma
gestacional primario (3,4). Es muy

caracteristico que tanto el coriocarcinoma
gestacional como el no gestacional sean
patolégica y morfolégicamente similares; sin
embargo, difieren en origen genético,
inmunogenicidad, sensibilidad a la
quimioterapia y pronéstico (5,6), asi como en
una alta mortalidad y morbilidad en mujeres
diagnosticadas en estadios avanzados (1).
El propésito de este documento es brindar
informacion actualizada de la clinica, el
diagnéstico, el tratamiento y el prondstico de
este tipo de tumor tan poco frecuente, para
gue sea de utilidad para el personal de salud
y la comunidad cientifica.

METODO

Este trabajo corresponde a una revision
bibliografica descriptiva, con el fin de brindar

informacion actualizada sobre el
coriocarcinoma de ovario. Para esta
publicacion, se utilizé informacioén

consultada en idioma inglés mediante las
bases de datos disponibles en la plataforma
del Sistema de Bibliotecas, Documentacion
e Informacién (SIBDI) de la Universidad de
Costa Rica (Clinical Key, ScienceDirect,
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Cochrane, EBSCOHost, Scopus, Springer,
Willey, Embasse), y otras bases de datos de
uso libre, como PubMed. Se utilizaron
revisiones bibliograficas, articulos originales,
revisiones sistematicas o metaanalisis.
Criterios de inclusién: se utilizaron los
articulos de 2016 a 2021, en idiomas inglés
y espafol; ademas, se utilizaron tanto
revisiones bibliogréficas como
presentaciones de caso que incluyeran
alguna de las palabras clave u otros
términos, como: coriocarcinoma de ovario,
genotipo, mapeo genético, mola hidatiforme,
embarazo ectopico, inmunohistoquimica,
entre otros.

Criterios de exclusién: articulos publicados
antes de 2016, o en un idioma que no fuese
inglés o espafiol.

EPIDEMIOLOGIA

Esta clase de neoplasias son poco
frecuentes, ya que la incidencia estimada del
coriocarcinoma gestacional de ovario
corresponde a 1 de cada 369 000 000
embarazos (7). Puede originarse por
cualquier tipo de embarazo: el 50% surge
después de un mola hidatiforme, el 25%
después de un aborto espontaneo, el 22,5%
después de un embarazo normal y el 2,5%
después de un embarazo ectépico. A su vez,
puede desarrollarse tan pronto como 5
semanas después de la gestacion previa,
hasta 15 afios después de la gestacion, e
incluso, después de la menopausia (8-10).
Por su parte, los coriocarcinomas no
gestacionales de ovario corresponden a
menos del 0,6% de los tumores de células
germinales de ovario y se presentan
principalmente en nifias y adultas jovenes,
con una edad promedio de diagnéstico de
13,6 aflos + 6,9 afios. Aun asi, existen casos
de este tipo de neoplasia en mujeres
posmenopausicas (11-13). La
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genotipificacion de ADN de repeticion de
cadenas cortas en tandem del
coriocarcinoma no gestacional revela un
patron de alelos igual al del tejido normal de
la paciente (2).

CLINICA

Las caracteristicas clinicas del
coriocarcinoma gestacional y no gestacional
son similares; por lo tanto, no se puede
realizar un diagndstico clinico. Los sintomas
principales corresponden al dolor abdominal,
sangrado vaginal anormal, masa anexial y
pubertad precoz (4,14); ademas de sintomas
secundarios debidos a la elevacion de hCG,
como nauseas y vomitos (1). Asimismo,
sintomas secundarios por metastasis a los
pulmones, cerebro, pelvis, vagina, higado y
a otros 6rganos menos comunes, como el
tracto gastrointestinal, el bazo y rifién, pues
el tumor presenta metastasis temprana por
diseminacion sanguinea (10,12). A nivel de
laboratorio, se pueden encontrar niveles
séricos de B-hCG de cientos a cientos de
miles de mUl / ml (15).

DIAGNOSTICO

El diagnostico de esta neoplasia es muy
dificil. Se tiende a diagnosticar en etapas
muy tardias, pues los sintomas clinicos a
menudo son inespecificos y pueden imitar
otras afecciones mas comunes, como un
embarazo ectopico (produccion de hCG,
prueba de embarazo positiva y ausencia de
feto intrauterino), quiste ovarico
hemorrégico, absceso tubo-ovarico o torsion
ovarica (7,16). Es de suma importancia
distinguir la naturaleza gestacional o no
gestacional del tumor, pues de eso
dependera el tratamiento y el prondstico.
También, es fundamental considerar que la
edad de la paciente, su estado menstrual, el
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historial de embarazo y la ubicacion del
tumor no son necesariamente confiables
para determinar la naturaleza gestacional
versus la no gestacional de un
coriocarcinoma (17). En el caso de pacientes
gue son sexualmente inmaduras, incapaces
de concebir o que nunca han tenido
relaciones sexuales, es mas facil de orientar
el diagnostico (3).

Estudio de imagenes

El ultrasonido es de suma importancia para
guiar el diagndstico, por lo cual es uno de los
primeros estudios de gabinete que se
realizan. Dentro de los hallazgos
ultrasonograficos se puede encontrar una
gran masa heterogénea e hipervascular de
origen ovérico (9,18).

Estudio histopatoldgico

En el examen macroscopico, se suele
presentar una masa hemorragica unilateral,
grande y circunscrita, con coloracién rojo
violacea, con predominio en el ovario
derecho y cuya superficie de corte es friable,
necrética y hemorragica. En el examen
microscopico, se pueden encontrar células
citotrofoblasticas mononucleares, que tienen
forma poligonal y abundante citoplasma
vacuolado palido, con un solo nuacleo
vesicular y sincitiotrofoblasticas
multinucleares. También, se pueden ver
células trofoblasticas intermedias
caracterizadas por un citoplasma eosinofilo
abundante mas denso, ademas de cambios
celulares como pleomorfismo nuclear, la
hipercromasia y nucléolos prominentes
(8,19). La mayoria de los tumores muestran
una mezcla intima de estos componentes en
un patron plexiforme caracteristico asociado
con sinusoides dilatados con mitosis
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numerosas y abundante necrosis (4,15,20).
El tumor puede ser puro o presentarse como
un componente de un tumor mixto de células
germinales. En mujeres mayores, se pueden
observar focos de coriocarcinoma en un
carcinoma epitelial ovarico (5).
Inmunohistoquimicamente, esta neoplasia
se caracteriza porque las células
sincitiotrofoblasticas se tifien positivamente
para hCG, y algunas veces, para el
lactégeno placentario humano (HPL). Otros
marcadores positivos son el AE1l / AE3,
CAM5.2, CD10, Inhibina, GPC3, SALL4,
GATA3 (14,21). Sin embargo, no hay
diferencias  distintivas  estructurales o
inmunohistoquimicas entre los
coriocarcinomas  gestacionales y no
gestacionales. Por lo tanto, distinguir un
coriocarcinoma ovarico gestacional de un
coriocarcinoma ovarico puro no gestacional
basado en estudios histopatologicos
convencionales no es posible actualmente
para el grupo en edad reproductiva (22).

Estudios genéticos

Dado que no existen diferencias
significativas en patologia ni
manifestaciones clinicas y marcadores
inmunohistoquimicos entre ellas, la Unica
forma de realizar la distincion entre
gestacional y no gestacional corresponde al
analisis de ADN (3). El genotipado molecular
de secuencias de ADN de repeticion en
tandem corta es el estandar de oro para
diferenciarlos, pues permite la deteccion de
alelos paternos del tumor (1,16).

En el caso del coriocarcinoma gestacional, el
andlisis del genoma revela la presencia de
cromosomas paternos. El coriocarcinoma
posterior al embarazo con una mola
hidatiforme completa de origen androgénico
debe tener solo cromosomas paternos,
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mientras que el coriocarcinoma que sigue a
una mola hidatiforme parcial (que es triploide
y generalmente tiene un conjunto de
cromosomas maternos y dos paternos) debe
tener contribucion de ambos padres (23).
Por su parte, en el caso del coriocarcinoma
no gestacional, se refleja el ADN materno y
no se identifica ningln componente paterno
(16).

Los andlisis cariotipicos de coriocarcinoma
no muestran anomalias cromosoémicas
consistentes. Sin  embargo, se ha
identificado un rango de anormalidades,

incluyendo ganancias, pérdidas y
reordenamientos cromosémicos (24). El
perfil genético del coriocarcinoma

gestacional es mas heterogéneo (pérdidas
de 9933.1, 17g21.3 y 189g22.1; y ganancias
de 1p36.33-p363.32 y 17g25.3), mientras
que el perfil del coriocarcinoma no
gestacional muestra solo unas pocas
anormalidades con un perfil homogéneo,
cuya anomalia mas importante es la
ganancia de 21pl11.1 (8).

TRATAMIENTO

Aungque el coriocarcinoma de ovario
gestacional y no gestacional compartan
caracteristicas histopatolégicas, difieren en
origen genético e inmunogenecidad. Es por
ello que tienen distinta sensibilidad a la
quimioterapia y que existen diferencias en el
prondstico (6), pues los coriocarcinomas no
gestacionales se han asociado con
resistencia a la quimioterapia y reduccion de
la supervivencia (24).

Dado que este tipo de neoplasia es muy
poco frecuente, todavia no existe un
consenso claro sobre su tratamiento (12). El
no gestacional requiere quimioterapia
combinada de triple agente como MAC
(metotrexato  +  actinomicina D +
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ciclofosfamida). En el caso de tumores mas
agresivos y resistentes, se requieren
regimenes de combinacion de quimioterapia
mas agresivos como VAC (vincristina +
actinomicina D + ciclofosfamida) (4).

El tratamiento de elecciébn para el tipo
gestacional es la quimioterapia con
metrotexato, dependiendo del estadio del
tumor. En estadios tempranos, los pacientes
pueden curarse con quimioterapia de agente
Unico (metotrexato o actinomicina D), pero
en pacientes con estadios tardios se
requiere un régimen de quimioterapia
multiagente (3).

Ademas de la quimioterapia, se debe
complementar con histerectomia abdominal
total y salpingooforectomia bilateral con o sin
diseccidn de ganglios linfaticos pélvicos. Sin
embargo, en pacientes jovenes, los tumores
de células germinales en estadio [AR1]
pueden tratarse con cirugia conservadora de
la fertilidad (19). Se puede determinar la
eficacia terapéutica o recurrencia con
mediciones seriadas de B-hCG (1).

PRONOSTICO

El pronéstico depende del tipo de tumor y su
estratificacion. El coriocarcinoma de ovario
no gestacional se caracteriza por ser muy
agresivo, debido al rapido crecimiento y
desarrollo de metéastasis temprana local,
linfatica y hematdgena generalizada. Del
40% al 60% de los casos presentan
metastasis al momento del diagndéstico,
principalmente en pulmén (4). Asimismo, por
la quimiorresistencia originada en el
paciente, se presenta una inmunogenicidad
mas pobre, lo cual resulta en una menor
sensibilidad a la quimioterapia (7,17). En
este tipo de coriocarcinoma, se logra una
remision completa en el 75% al 80% de los
pacientes, y al menos el 20% de los
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pacientes tienen una recurrencia después
del tratamiento inicial (15).

Por su parte, el coriocarcinoma gestacional
tiene un prondstico favorable cuando se trata
adecuadamente, pues se atribuye a su
naturaleza como aloinjerto de tejido, que
tiene una mayor inmunogenicidad vy
respuesta a la quimioterapia. El pronéstico
ha ido aumentando debido a mejores
avances de diagnostico y de quimioterapia
combinada, con una tasa de supervivencia
del 96,4% en 15 afios (23).

CONCLUSIONES

El coriocarcinoma de ovario es una
neoplasia de muy dificil diagnéstico, que
cursa con una clinica variada, sin embargo,
las manifestaciones mas frecuentes son
locales al ovario: dolor abdominal, sangrado
vaginal anormal, masa anexial o sintomas
de caracter metastasico, con una elevacion
de la B-hCG. Estos tumores se pueden
clasificar en gestacional (secundario a
embarazo ectopico, embarazo previo o
aborto) o no gestacional. El principal estudio
diagnéstico corresponde al ultrasonido, y es
de suma importancia la toma de biopsia de
la masa, con su analisis histopatoldgicos y
genéticos, que permiten determinar la
inmunogenicidad y etiologia del tumor, y
clasificarlo en gestacional o no gestacional.
Estas caracteristicas patolégicas, asi como
la estratificacion del tumor, permiten
determinar la sobrevida y el pronéstico del
paciente. Como autores, determinamos la
importancia de tener en cuenta el
coriocarcinoma de ovario como un
diagnostico diferencial, dado que puede
presentarse a cualquier edad y producir
morbimortalidad en caso de no ser
diagnosticado correctamente.
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