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RESUMEN: Las patologias de la gestacion como la hipertension, diabetes mellitus gestacional, o restriccion del crecimiento
intrauterino, pueden determinar modificaciones en las caracteristicas morfolégicas macro y microscopicas de la plactosidadas v
coriales libres, y en el feto se puede acompafiar de manifestaciones patoldgicas, con riesgo para su calidad de vidduisousa, e i
viabilidad. El objetivo de este trabajo consistié en describir aspectos morfométricos e histologicos de las vellosideslébresrizh
gestas normales, con diabetes e hipertensién arterial. Se utilizaron 30 placentas humanas y fueron separadas, seganggasencia o
de patologias en el embarazo, en tres grupos: Normal (N), Sindrome Hipertensivo del Embarazo (SHE), Diabetes (D) ydéstriccion
Crecimiento Intrauterino (RCIU). Se uso ficha para registrar peso placentario y del recién nacido Todas las muestrasl@isezan fij
formalina tamponada al 10 %. De cada una fueron extraidas 5 muestras, obteniendo 25 cortes por cada placenta. Poster@rmente, f
tefiidas con H&E, Azul Alcian y Tricrémico de Masson. Ademas, se efectud el andlisis histologico y morfométric) ldeatzes)
vellosidades coriales. El analisis estadistico fue realizado utilizando ANOVA. Entre los cambios morfoldgicos, se encelgicdana
peso placentario/peso del recién nacido aumentada en la Diabetes Mellitus Gestacional asociada a cambios histol6gicasnNo hubo
bios morfométricos significativos entre placentas N, SHE y D. Hubo un aumento en el nUmero de vasos coriales en placgatas del g
D (P < 0,05) y de la superficie entre las vellosidades coriales. En el grupo SHE hubo aumento moderado de nudos siesieralizs y p
de fibrina en el estroma. Las placentas con Diabetes Mellitus Gestacional experimentan alteraciones histolégicas, commadasecue
cambios estructurales y funcionales. Ademas, el aumento de vasos sanguineos en placentas con diabetes se produce gor neoformaci
vascular y mayor penetracion de vasos sanguineos dentro de las vellosidades. En el caso del SHE las alteracionessplalzamitarias s
nan con la gravedad de la enfermedad.

PALABRAS CLAVE: Placenta; Vellosidades coriales libres; Diabetes mellitus gestacional; Hipertensién; Morfometria.

INTRODUCCION

La estructura y la funcién de las vellosidades corialegecimiento y la diabetes gestacional produciran cambios
libres de la placenta humana permiten al embrién y al fetwacro y microscopicos en la morfologia de la placenta y
un desarrollo normal. La existencia de patologia durantedas vellosidades, convirtiéndose en un factor de riesgo para
gestacién, como la hipertension arterial, la restriccion del embrion y el feto.
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En la Diabetes Mellitus Gestacional (DMG) existe unembarazo molar y desprendimiento prematuro de placenta
alteracion en el crecimiento fetal, que podria estar relaciommrmoinserta. El protocolo de investigacion que se desarrollé
da con un déficit en la oxigenacion del feto y cambios en eh esta investigacion cont6 con la aprobacion del Comité Eti-
transporte transplacentario de los nutrientes, aumentandad¢eCientifico del Servicio Salud Araucania Sur de Temuco, de
disponibilidad de muchos de ellos al feto y ocasionando Besolucion exenta?NL179, del 6 de marzo de 2014. A todas
sobrecrecimiento fetal, y en relacion al peso placentario/pdss madres se les solicitd consentimiento informado, aproba-
fetal estd aumentado en relacion a la gestacion normal ydel por el mismo Comité de Etica, para la utilizacion de la
aumento en el peso placentario se ha asociado principalmgriteenta en el estudio.

a cambios a nivel histoldgico, principalmente a fenémenos de
hiperproliferacion e hipervascularizacion (Castejon &ecoleccion de los Datod.a recoleccion de los datos implico:
Molinaro, 2004; Ro&t al, 2012).

Instrumento de medicion.Para los aspectos macroscopicos

En el Sindrome Hipertensivo del Embarazo (SHE), las utilizé una balanza calibrada para el peso de las placentas,
vellosidades coriales, en las gestantes con desordemadsmas huincha y regla de uso exclusivo para el estudio, re-
hipertensivos, sufren un proceso de acelerada maduraciongisirado en ficha de registro y posterior tabulacion.
envejecimiento rapido puede dar origen a una temprana
apoptosis o necrosis del trofoblasto que provocaria una sepbétodos para la recoleccion de los datoPara la identifica-
racion de las vellosidades de anclaje, fijas en la placa bas#bn de la muestra se elabor6 una ficha asignando un cédigo a
en consecuencia el desprendimiento de la placenta seria incaida placenta para mantener la confidencialidad, donde se
nente. Pero también durante la gestacion normal puedeqgistrd: edad de la madre, gestacion, paridad, tipo de parto,
provocarse disturbios en el proceso de maduracion de s&xo del RN, peso del RN, diagndstico pediatrico y patologia
vellosidades coriales, que pueden acelerar o retardar su crdeita madre segun protocolo del estudio. De la placentay como
miento (Malyet al, 2005). protocolo se registrdé peso, grosor, didmetro, nimero de

cotiledones, forma, sitio insercién del corddn, presencia o

La Restriccién del Crecimiento Intrauterino (RCI) est@ausencia de calcificaciones y color de la placenta.
asociado a un aumento en la morbilidad y la mortalidad
perinatal, siendo una de las principales complicaciones deARalisis Histoldgico de las MuestrasLas placentas fueron
gestacion y efectos que pueden perdurar hasta la aduliglas en formalina tamponada al 10 %. Se extrajeron cortes
(Beauharnaigt al, 2012; Tennargt al, 2014) como riesgo de la porcion central de la placenta. De cada muestra
de patologias cardiovasculares y la diabetes. Es necesario @daeentaria, se obtuvieron cinco placas, y en total 25 placas
tar con un conocimiento de la morfologia placentaria normpbr placenta. Se utilizaron técnicas histoldgicas como H-E,
para poder interpretar los cambios producidos por la R@tul de Alcian, y Tricromico de Masson. Para el andlisis
(Bernirschke & Kaufmann, 2000). histoldgico se utilizé Microscopio NIKON y una camara digital

incluida NIKON E 4.500. (Figs. 1, 2, 3).

De acuerdo a la evidencia presentada el objetivo de
este estudio consistié en realizar una descripcion de las ca-  Para el andlisis de las placentas se constituyeron los
racteristicas morfolégicas, macro y microscopicas, de sguientes grupos: Grupo control (N) placentas de gestas sin
placenta humana y sus vellosidades coriales libres en gegtawlogia, Grupo (SHE) placentas de gestas con SHE y Gru-
sin patologia y gestas con hipertension, diabetes y restriccigm(RCIU) placentas con restriccion del crecimiento intraute-
del crecimiento intrauterino. rino, Grupo (D): placentas de gestas con diabetes y Grupo (O)

placentas con SHE y RCUI.

MATERIAL Y METODO En cada grupo, se analizaran los parametros
macroscopicos de las placentas, en relacion a: a) Peso, b) lon-
gitud, c) diametro mayor y menor d) espesor €) presencia de

Disefio de InvestigacionEstudio de corte transversal delcalcificaciones y f) nimero de cotiledones.

tipo descriptivo-inferencial, y por conven@a. Se utiliza-

ron 30 placentas, de mujeres entre 17 y 43 afios de edad, du- Con respecto al andlisis microscopico/histoldgico, se

rante los meses de julio 2016 a marzo de 2017 de la matesgleccionaron las vellosidades libres cortadas en forma trans-

dad del Hospital Hernan Henriquez Aravena, de Temuco. Lesrsal y se consideraron los siguientes parametros para ser
criterios de inclusién considerados fueron: Parto de términeyaluados: a) area de la vellosidad; b) perimetro de la
embarazo Unico, recién nacido vivo, hipertension (SHE), digellosidad; c) NUmero de vasos sanguineos por vellosidad;
betes. Los criterios de exclusion fueron: embarazo ectépiat),nimero de zonas alfa; e) zonas beta por vellosidad.
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Para la morfometria se utiliz6 el programalos con el software SPSS/PC + versién 20.0, SPSS,
computacional ImageJ® Chicago, IL, un valor de p < 0,05 siendo elegido como
umbral para significancia.
Analisis estadistico de los datofara el andlisis cuanti-
tativo se uso estadistica descriptiva e inferencial, para des-
cribir y realizar analisis estadistico. RESULTADOS

Los datos fueron analizados mediante estadistica

descriptiva (Media DE) se realizé adicionalmente prue- El &rea de las placentas del grupo control y los gru-
bas de normalidad de las mediciones de los datos a trapés estudio SHE y Diabetes (D) no presentaron diferen-
de la prueba de Kolgomorov-Smirnov, ademas, se estéas significativas con los valores encontrados. El grupo
blecio la relacion de las mediciones entre el grupo de catras patologias (O) si presentoé diferencias significativas
trol y los grupos de casos a través de un ANOVA de ugan el grupo de SHE y con de RCI, igual resultado mostré
via, en caso de diferencias significativas entre los grupasmedicion del perimetro de las vellosidades. Todos los
se realiz0 la prueba de Scheffé. Los datos fueron analizasultados pueden encontrarse en la Tabla I.

rE—

— PR | s a 25 pm
Fig. 1. Vellosidad corial libre correspon-Fig. 2. Vellosidad corial libre correspon-Fig. 3. Vellosidad corial libre correspondiente
diente al grupo control (N). (V) Vasosdiente al grupo (D). La barrera placentarial grupo SHE. Se aprecia una ZB en mayor pro-
sanguineos, (E) Estroma de la vellosidadigne un mayor grosor que en el grupo Noorcidn que en grupo N. (V) Vasos sanguineos,
(ZB) Zona Beta, (BP) Barrera Placentaria(V) Vasos sanguineos, (CT) Citotrofoblasto(E) Estroma, (ZB) Zona Beta, (BP) Barrera
(CH) Camara hematica, (P) Pericito.  (ZB) Zona Beta, (BP) Barrera PlacentariaPlacentaria, (CH) Camara hematica.

(CH) Camara hematica.

Tabla I. Parametros morfolégicos analizados en los diferentes grupos. a. Diferencias significativas (P < 0,05) con el .gbupo SHE
Diferencias significativas (P < 0,05) con el grupo RCU.

N SHE RCU D 0
Areca 1282,528 1770,882 1941,505 101,819 1005,305%
560,124 1029,352 1493.490 463,716 245560 0,002
Perimetro 129,604 149,858 154,933 119,883 116,707
27,902 43478 55.067 28,655 14,632 0,002
Difmetro mayor 41,905 45,849 51,489 39,438 38,143" 0,028
9,294 15,988 18,107 10,949 5,875 ,
Didmetro menor 35,729 38,873 41333 31,770 30,690
8,715 14,450 15,947 7,638 4,567 0,023
N° vasos sanguineos 3,760 4,040 4,200 4,000 2,880 0.179
1.422 2,653 1.814 2261 1,130 ;
Zona Alfa 3280 3.600 3,100 3,500 3,200
0,936 1,354 0,316 1,179 1,041 0,616
Zona Beta 3,640 4360 3,700 4,000 3,160b
1.114 1.868 0.949 1,247 0,898 0,033
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El diametro mayor de las vellosidades coriales libreolageno tipo IV a este nivel. El estroma entre las
no mostrd diferencias significativas entre los grupos, caellosidades se encuentra edematoso y hay un aumento de
excepcion del diametro promedio del grupo O con respedts células de Hofbauer (macréfagos placentarios encar-
al grupo SHE. En el caso del diametro menor no hubo difgados de la sintesis de leptina, TNF-a e interleukinas), lo
rencias significativas entre los grupos. que va a modificar la funcion metabdlica y endocrina de

estas placentas. También se describe un aumento de la su-

En el nUmero de vasos, a pesar de no presentar diperficie capilar por fenémenos de neoformacion vascular
rencias significativas, el grupo de RCI tiene un promedio geuna mayor penetracion de estos vasos dentro de las
4,2 vasos por vellosidad, el mayor de entre los grupos. vellosidades. Este fendmeno de hipervascularizacion es

provocado por factores proangiogénicos para compensar

En relacién a la presencia de zonas alfa, el grupo e alteracion en la difusion materno-fetal de algunos
SHE presenta mayor niimero de ellas, no siendo significatdtrientes, especialmente de oxigeno (Castején &
va la diferencia entre los grupos. Molinaro). Una manera de explicar el aumento placentario

esta en relacion con la ldmina basal de los capilares

Las zonas beta presentan el promedio mas alto ercetiénicos, que es parte de la barrera placentaria, por lo
grupo de RCI. El grupo O muestra una diferencia significague el aumento de su espesor incrementara el grosor de la
tiva con el grupo de RCU. barrera placentaria, lo cual puede conducir a una reduc-

cion del transporte de oxigeno y otros nutrientes a traves
De las madres del estudicEl promedio de edad de las ma-de la barrera y en respuesta a esta disminucion de la pO2,
dres fue de 25 afios, siendo el maximo de 43 afios y el mias vellosidades terminales muestran una hiperplasia par-
mo de 17 afos. El promedio de la talla materna fue de 1&8Imente responsable del aumento en el peso de la placenta
cm, la minima talla 1,42 m y la maxima de 1,70 m. En rel§Ashfaget al, 2005; Aires & Dos Santos, 2015).
cién al peso materno el 32 % correspondia a peso normal, el
40 % sobrepeso y el 27,5 % era obesa. El tipo de parto fue  En relacién con el sindrome hipertensivo, las
en su mayoria parto normal con un 65 % y el parto cesangglosidades intermedias inmaduras, en una placenta ma-
el 35 %. dura normal, se localizan en la porcion central del
placentoma o Iébulo placentario, son vellosidades que to-
De los recién nacidosEl peso de los recién nacidos 3.45®avia proliferan y representan una clase de reserva del cre-
g, 4.810 g el peso maximo y 2.340 g el menor. La edaimiento (Baumiulleet al, 2015). Malyet al. determina-
gestacional promedio fue de 38 semanas, 33 semanagale que los exdmenes macro y microscopicos de las
gestacion la minimay 41 semana la maxima. La mayoriaglacentas de embarazos con preeclampsia mostraron cam-
los recién nacido fue de sexo femenino, 55 % de del totabios isquémicos tales como formacion de nudos sinciales
prominentes y areas de marcada ramificacion antigénica.
De las placentas del estudidEl peso placentario fue en Se encontrd necrosis fibrinoide y depdsito intramural de
promedio de 5687 g, la minima de 360 g y la maxima ddipidos en las paredes de los vasos uterinos (aterosis agu-
877g. La longitud del cordon umbilical fue en promedio dda) en gran parte de las placentas, y el examen
67,87 cm, el minimo de 45 cm y el maximo de 90 cm. Ehacroscoépico reveld la presencia de infartos en 6 placentas,
diametro promedio fue de 20,1 cm, el promedio minimo fugue afecté a menos del 10 % del volumen de la placenta
de 12 cm y el maximo de 30 cm. Los cotiledones fueron em cada caso. En caso de hipertension materna, Asthfaq
promedio 16, el minimo 8 y el maximo 25. El color de laal. establecieron que la aterosclerosis afecta a los vasos
placentas fue en su mayoria rojo oscuro, 90 %, rosado un &fhguineos del Utero, estrechando su luz, lo que conduce a
%, verde o impregnada de meconio con 5 %, y otros 2,5 %na reduccion del flujo sanguineo en el espacio
Un 77 % de las placentas tenia presencia de calcificacionéstervelloso. En relacion a la placenta, hay mayor desarro-
llo de infartos, coagulos de sangre, hematomas, aterosis, y
un menor peso y volumen de la placenta (Karleta,
DISCUSION 1982).

Prinset al (2012) establecen en su investigacion,

En las placentao diabetes gestacional, la distanta participacion del sistema inmunoldgico materno en el

cia entre la circulacion materna y la fetal esta aumentadamodelado de la arteria espiral uterina, la invasion del
debido a un aumento de la superficie entre las vellosidadesfoblasto y la aceptacion simultanea del feto semi-
coriales, asi como al mayor grosor de la membrana basklgénico durante el embarazo. Ante una desregulacion
del sincitiotrofoblasto por un depdsito aumentado d#el sistema inmune materno, producto de la hipertension
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materna, en deciduas del primer trimestre, se produce tirg@ chorionic villi. In the fetus it can be accompanied by
mayor expresion de IL6 y de ARNm de macréfagos, efathological manifestations with risk to its viability and future
contrandose menores proporciones de macréfagos reg@i!ity of life. The aim of this work was to describe morphometric
dores. A su vez detectaron una menor expresién de Gaig8 nistological aspects of fraorionic villi in normal
(Th2) ARNm en deciduas de los embarazos con postergcg?gnanmes associated with diabetes, hypertension and restriction

iccion del e fetal. D i intrauterine growth. Thirty human placentas were used and
restriccion del crecimiento tetal. De esta manera confifz, g separated into three groups: Normal (N), Hypertensive

man la aparicion de resultados adversos en placentaqu%bnancy Syndrome (SHE), Diabetes (D), and Restriction of
tercer trimestre asociadas a trastornos inmunologicos pligrauterine Growth (RIG) according to evident pathologies or

ducto de la hipertension del embarazo. absence thereof during pregnancy. Tab was used to record
placental and newborn weight. All samples were fixed in 10 %

Almasryet al (2012) identificaron que el nimero buffered formalin. From each, 5 samples were extracted, obtaining

medio de arterias vellositarias del tallo y el nimero medf cuts for each placenta. Subsequently, they were stained with

de capilares vellosos terminales por campo s _& E,_AIC|an Blue and M_asson s_Trlchrome. In addltlop,

istological and morphometric analysis (ImageJ®) of the chorion

significativamente menores en el grupo con restriccion de, : L . )
Villus was carried out. Statistical analysis was performed using

creC|m|entq intrauterino idiopatico que en el grupo CorgnovA. Among the morphological changes, an increased
trol. Ademas encontraron una correlaciéon S|gn|f|cat|vg4acema| weight / weight ratio of the newborn was found in
entre el peso al nacer y las diferentes caracteristicas p@@stational Diabetes Mellitus associated with histological
I6gicas en las vellosidades del tallo como el nUmero, esranges. There were no significant morphometric changes
trechamiento arterial, cambios degenerativos vy villitihetween placentas N, SHE and D. There was an increase in the
También identificaron una correlacion significativa entr@umber of corial vessels in placentas of group D (P <0.05) and

el peso neonatal al nacer y el nimero de capilar velloghe surface bgtween th_e chorior_w villi. In the SHE group thefre.
terminal pero no encontraron una correlacion significat\f‘—’as a moderate increase in syncytial nodes and presence of fibrin
- L in_the stroma. Placentas with Gestational Diabetes Mellitus
va entre el peso al nacer y los cambios fibroticos vellosos_ ; ; )
experience histologal alterations, as a consequence of structural

terminales. and functional changes. In addition, the increase of blood vessels
in placentas D is produced by vascular neoformation and increased
i penetration of blood vessels into the villi. In the case of SHE,
CONCLUSION placental alterations are related to the severity of the disease.

KEY WORDS: Placenta; Free chorionic villi;
Las vellosidades terminales, de placentas con diaffaestational diabetes mellitus; Hypertension; Morphometry.
tes gestacional, muestran una hiperplasia parcialmente res-
ponsable del aumento del peso de la placenta.
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