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RESUMEN

Analizar la placenta y el cordén umbilical de un
embarazo gemelar diamniénico-monocoriénico
complicado con anemia de células falciformes y muerte
intrauterina fetal es el proposito de este estudio. Analisis
macro y microscopico de regiones de la placenta y del
cordon umbilical del feto muerto fueron realizados.
Insercién excéntrica del cordén, edema generalizado y
colapso del mismo parecen ser la causa de muerte del feto
papiraceo. Cambios degenerativos fueron observados en
el corddon umbilical y alteraciones placentarias
demostraron una incrementada deposicion de fibrinoide
afectando el 40 % de su disco placentario. Estos hallazgos
son de importancia ya que la morbilidad y mortalidad del
gemelo sobreviviente estd en un alto riesgo. Como el
sindrome de transfusién fetofetal ocurre en este tipo de
placentacién su posible aparicion en los estadios
tempranos del embarazo se discute en relacién con otros
factores que también son de elevado riesgo.
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SUMMARY

To analyze the placenta and umbilical cord of a
diamnionic-monochorionic pregnancy complicated with
sickle cell anemia and fetal intrauterine death is the
purpose of this study. Macroscopic and microscopic
analysis of placental and umbilical regions were done of
material obtained from a patient with sickle celi disease.
Eccentric insertion, generalized cord edema and collapse
appear to be the cause of death of the papyraceous fetus.
Degenerative changes were observed in the umbilical
cord and placental changes showed an increased fibrinoid
deposition involving 40 % of the placental disk. Our
findings have importance because morbidity and mortality
of the surving fetus are high. Since fetofetal transfusion
syndrome is observed in this placental type their possible
occurrence in early pregnancy is discussed together to
another factors of risk.

Key words: Fetal death. Diamnionic-monochorionic
pregnancy. Sickle cell disease.

INTRODUCCION

Segun un estudio reciente (1), el andlisis de la
placenta de un embarazo gemelar, de madre
drepanocitica, de 22 afios, con historial clinico que
reporté muerte fetal en uno de los fetos y
sobrevivencia del otro, evidencié cambios
degenerativos a nivel de la barrera placentaria los
cuales pronosticaron retardo del crecimiento
intrauterino en el sobreviviente quien naci6é en
condiciones severamente comprometidas. En ese
estudio dada la complejidad del evento se discutid
solamente la placenta del sobreviviente dejando
como se habia indicado el analisis de la placenta del
gemelo muerto para el momento que aqui nos asiste.
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Los datos demostraron que la estructura de la justificacién de este trabajo cuyo objetivo es la

vellosidad placentaria responde en forma similar determinacion de factores evidenciables de muerte
cuando es perfundida por vasos portadores de fetal enlaplacentao el cordon umbilical que permitan
eritrocitos con hemoglobina polimerizada (Hbs) o su explicaciéon con las técnicas de microscopia de
parasitada poP. vivax(2), ambas con mecanismos luz (ML).

deficientes para transportar oxigeno que finalmente

provocaron una aumentada deposicién de fibrinoide MATERIALES Y METODOS

intravellosa o perivellosa con infiltracion de células

X. Nos proponemos determinar ahora los factores
que han contribuido con la muerte del gemelo que no
sobrevivio.

Parte del historial clinico de la paciente ha sido
dado a conocer en el trabajo previo (1). Para la

c q b lar | discusioén del trabajo se tomaran datos que pertenecen
uando en unembarazo gemelarla muerte ocurre 5 gichg historial con la finalidad de correlacionar

en el segundo trimestre, el feto muerto resulta en un con los hallazgos. La edad de gestacién en la cual
feto papiraceo y el otro gemelo permanece VivO 1, are e| feto papiraceo se obtuvo de manera
hasta cerca del término. Aunque la causa de la 5, 4 imada considerando la longitud del pie, el
muerte en la mayoria de los casos de feto pap|raceogrosor de la placenta, la longitud del cordén y la
no puede ser determinada de los hallazgos istancia craneo-rabadilla. El material se tomé en
placentarios (3) hemos identificado segun el historial sala de parto completo; la placenta comin, sus anexos
clinico el patron de placentacion y analizado el g tatg papiraceo que inmediatamente lavados fueron
cordén umbilical del gemelo muerto, por microscopia fijados en formalina al 10 %. Acido paramino-
de luz. salicilico (PAS) para descartar infeccion por agentes
Una extensa literatura sobre feto papiraceo ha micéticos se aplicé al cordén umbilical del feto
sido tratada con relacidon a las implicaciones que muerto.
este evento representa para el gemelo que sobrevive

quien refleja una elevada incidencia de retardo del diagnosticada previamente por ultrasonografia y
crecimiento, prematuridad y mortalidad perinatal ,qtariormente observado el septum diamniético,
(4). La muerte fetal intrauterina en un embarazo después de fijado, por transiluminacién macros-
gemelar es una rara complicacién y su incidencia cépicamente (3). Con el material completo se
varia entre 0,5 % y 6,8 % de todos los embarazos jyentifics el cordén del feto muerto asociado

gemelares (5). No es nuestro propésito recapitular o, cantricamente a una regién de aspecto triangular
Iqs da'Eos_mas reC|er_1tes sobre Ia|_nC|denC|a, etiologia, de la placenta de tamafio de 9 x 8 x 2,1 cm y el del
diagnostico, tratamiento 0 manejo conservador de la g eviviente conectado a la regién central del plato
muerte intrauterina de un feto en el embarazo coriénico con medidas de 18 x 18 x 2.8 cm. La
gemelar, lo que ha sido motivo de una extensa ,qgisn placentaria del feto papiraceo la llamaremos
revision de la literatura (6-9). A; la del sobreviviente B. De la misma forma, al
Este es el caso del embarazo gemelar, de gemelo muerto se le denominara Ay al vivo B. El
primigesta, con placentacion biamnidtica monocorial cordén de la placenta A fue analizado en tres
(1), cuyo primer feto es aparentemente normal el regiones: 1. Proximal-placentaria, 2. Intermedia y
cual nace a las 35s de gestacion y feto papiraceo que3. Proximal-fetal. Cinco laminas con la técnica de
muere a las 16s segln veremos. Como se sabe lahematoxilina-eosina (HE) por cada regién fueron
anemia drepanocitica provoca abortos y mortinatos observadas tanto en sentido transversal como
y es de nuestro interés el analizar la placenta y el |ongitudinal. La regién placentaria B se describié
cordon umbilical del feto papiraceo para ubicar los en el trabajo previo (1). Las técnicas de ML aplicadas
posibles agentes que originaron la muerte. Todavia al sector placentario de A son las mismas ya descritas
queda la interrogante, por la sobrevivencia de uno en ese reporte anterior. Vellosidades del parénquima
de ellos estando en iguales condiciones; habra otro placentario de A se comparan con las de B haciendo
factor independiente de la anemia que influy6 en la referencia a las Gltimas ramificaciones del arbol
muerte fetal? La gestacién multiple implica un alto velloso.
riesgo para la madre que siendo drepanocitica ha
originado una muerte fetal; esta triple condicién
adversa en el embarazo hace incuestionable la

La placenta biamniética-monocorial fue
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RESULTADOS estas, el estroma vellositario mostré vasos
congestionados o repletos de eritrocitos, dilatados,
Analisis macroscopico a veces con hemorragia estromal. No se notaron

eritrocitos nucleados en la luz de los vasos. El
trofoblasto disminuye de grosor, en algunas
vellosidades y desaparece en otras, ademdas hay
notables cambios degenerativos como la
desaparicion de nuacleos del sincitio. Acentuado
edema estromal es facilmente observable con
desorganizacion de su estructura. Algunas
vellosidades estan calcificadas. Estos cambios
' fueron vistos también cuando se analiz6 la placenta
B (1).

El peso fetal A fue de 50 g, el feto alcanz6 una
distancia craneo-rabadilla de 10,5 cm y su pie 2,5
cm. Laregién placentaria A mostré un grosor de 2,1
cm, peso6 60 g y el cordén midié 15 cm de longitud
por 2,5 mm de grosor. Laregidn se observd contraida
y endurecida, de color verde oscuro, con zonas de
una incrementada deposicion de fibrinoide
subcoridnica, asociada a la decidua o intervellosa
de tamafiosde 1 x2cmolx1cm.

El cordén A estuvo a 2 cm del borde marginal
placentario y se not6é colapsado sobre la superficie
coriénica en el sitio de insercion. En la placa
coridénica se observaron vasos aplastados,
hialinizados, de color amarillo, superficiales, otros
estan trombosados. En la placa decidual se nota una
superficie casi lisa, sin septos o surcos
cotiledonarios, amarillenta, blanda, no granulosa.

Analisis microscépico
1. Corddn umbilical A:

La técnica de PAS resulté negativa.
Interrupciones del amnios se observaron con

frecuencia. Amnios nodosum se observé
ocasionalmente en la regidn proximal placentaria.

La gelatina de Wharton se observa edematosa y F19ura 1. Region transversal de cordon que muestra
infiltracion de linfomononucleares en la zona que secciona

fibrotica (Figura 1). Bandas de estg tejido dlspue§tas lavena umbilical. Edema generalizado se observa. Barra:
en forma de haces paralelos u oblicuos se organizan, um.

entre el amnios y los vasos umbilicales (Figura 2).
Una invasion por macrofagos llama la atencion en la
gelatina de Wharton, similares a los observados en
las vellosidades intermedias inmaduras del primer
trimestre del embarazo. Las capas de tejido que
componen la vena umbilical (Figura 1) o las dos
arterias se observan edematosas.

2. Region placentaria A

La regiéon de la decidua mostré deciduitis con
infiltracién inflamatoria mononuclear masiva en
algunas regiones (Figura 3). Zonas presionadas por
conglomerados de eritrocitos se observan en la
superficie de desprendimiento placentario. Hay
regiones de eritrocitos que alternan con células
deciduales.

En general, vellosidades troncales, intermedias
maduras y terminales dan una imagen similar a la - _ o B
encontrada cuando se examina el parénquima de |aFigura 2. Region de gelatina de Wharton con infiltracion

placenta normal en la semana 35 del embarazo. En de numerosos macréfagos, de origen desconocido, en una
matriz extracelular de haces fibroticos. Barra:s2.
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Figura 3. Seccion decidual con cambios degenerativos Figura 4. Extensas regiones de vellosidades placentarias
acentuados mostrando infiltracion de linfomononucleares afectadas por deposicion de fibrinoide tipo matriz con
y regiones de conglomerados de eritrocitos separando C€lulas X asociadas. Barra: 2i@n.

células deciduales. Barra: B2n.

fibrinoide observamos notables cambios del sincitio
(Figura 4, 5). Este pierde sus nucleos, a veces estos' =
se observan reunidos en conglomerados. Ademas el
sincitio se adelgaza progresivamente hasta Figura5. Las flechas sefialan cambios degenerativos del
desaparecer. Sufre un proceso de vacuolizacion sincitio que toma diversos aspectos con marcada
transformandose en una estructura similar a la vacuolizacion (*) citoplasmatica. Barra: Hn.
observada en la enfermedad trofoblastica

gestacional, de aspecto reticular o neuronal, *if -1"\ 3

En las regiones de incrementada deposicion de 5

separandose finalmente, del estroma subyacente--‘:'I ! |
(Figura 5). Las regiones vellositarias estromales f"'-" i, "‘m
g it .

parecen fusionarse en grandes acumulos (Figura 4) ¥ g "70
gue se extienden desde la placa coriénica hasta la: ﬂ*‘.
basal, observandose incluidas en extensos depdésitos* ol ]
de fibrina con células trofoblasticas asociadas. Los * === 4
vasos estromales se reducen o desaparecen, quedand "lr}‘
el estroma vellositario inmerso en una extensa malla -
fibrética. Estas regiones de incrementada deposicién
de fibrina logran abarcar méas del 40 % del espesor
del paréngquima placentario, a diferencia de lo que se
observé en la placenta B (1) (Figura 6). Las
vellosidades no integradas a estos grandes dep0sitosFigura 6. Region placentaria B, del feto sobreviviente,
de fibrinoide (Figura 7) se comparan con las de la que exhibe en el centro vellosidades necréticas rodeadas
placenta B (Figura 8). por una matriz de fibrinoide y depdsitos de calcio. Hay
una clara demostracion de como se agregan para conformar
depdsitos de fibrina cada vez mayor. Barra: [2M0.

o o
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Figura7. Region placentaria A con cambios de parénquima
provocados por efecto de autélisis y campast mortem
fetal. Barra: I05um.

Figura 8.
acentuados que los observados en la figura anterior. Barra:
105 pm.

Region placentaria B con cambios menos

DISCUSION

De acuerdo con los datos feto-placentarios
obtenidos la muerte del feto papirdceo ocurre a las
16s del embarazo deducida por comparacion con las
mediciones realizadas del desarrollo fetal segun

pardmetros de crecimiento encontrados en tablas de

medidas internacionales (10). Desde este momento
el gemelo A sufre un proceso de maceracion resultado

de la autélisis o desintegracién espontanea de células

y tejidos por la accién de enzimas autdgenas. Por el
contrario, su placenta sufre menos la maceracion
debido a la continua nutricion de la circulacién

materna (10). El feto papiraceo, segun se describe
en la literatura, es producto de una situacién

284

desfavorable provocada por el sindrome de
transfusién fetofetal o de la reparticion desigual de
blastémeras al momento de la division embrionaria
primitiva con el deceso del gemelo mas pequefio
(11,12).

La placenta gemelar, biamni6tica-monocoriénica
aqui descrita presentd una placa coridnica continua
y comun por debajo del septum diamnidnico la cual,
anatomicamente puede desarrollar el sindrome de
transfusién fetofetal por lo que se requiere una
vigilancia permanente del gemelo B. Es un hecho
conocido que durante este tipo de placentacion
surgen complicaciones debido al pasaje de sustancias
tromboplasticas desde el feto A hasta el B, a través
de las comunicaciones intravasculares entre ambas
placentas provocando alteraciones del sistema
nervioso central, rifién y piel del feto B asi como
alteraciones del sistema de coagulacién materna
(5). La placentacién monocoriénica se origina
cuando la divisién de la masa embrionaria que dara
origen a los dos gemelos monocigéticos ocurre
después que el coridon se ha desarrollado (12). Es
comun encontrar que los gemelos monocig6ticos no
comparten una igual masa de tejido velloso lo que
influenciaria por supuesto al peso fetal. No se sabe
si esto es debido a un disturbio primario de
implantacién con desarrollo placentario no uniforme
0 provocado por interacciones placentarias en una
batalla por el espacio en el endometrio, evento que
se conoci6é como, “trofotropismo” (12). Esto
explicaria el por qué en el embarazo maltiple hay un
hallazgo comudn de insercién marginal del cordén
correlacionado con una masa placentaria mas
pequefia como la aqui demostrada.

La observacion de una placenta pequefia asociada
al feto papiraceo que se noté como replegada por el
crecimiento exuberante de la placenta del feto By la
insercion marginal del cordon que se mostrd
rigidamente colapsado originaron una desigual
distribucién de vasos, con temporal hipoxia durante
el momento en el cual muere el feto A.

Las inserciones marginales tienen una relativa
escasez de ramificaciones de los vasos fetales
superficiales (3) que en nuestro caso se observaron
aplastados y amarillentos; son ademas susceptibles
de romperse, comprimirse y provocar asi la muerte
fetal. La insercion marginal como la aca descrita
tiene una elevada incidencia en la placentacién
gemelar (3,10). Es posible que, en la etapa de la
segunda semana del desarrollo, el embrién se haya
movido y orientado hacia el corién leve en vez de
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quedar enfrentado al corion frondoso, originando un muerte fetal (3).

pedinculo de conexion vascular excéntrico o Los cambios en la vellosidad placentaria como
marginal (12). Este di6é origenaun cordonumbilical atrofia del citotrofoblasto, agregacion de ntcleos
periférico; mientras que el embrion del gemelo B ge| sincitio, fibrosis del estroma velloso, colapso
permanecié centrado originando una uniforme ge| espacio intervelloso, reduccion o desaparicion
distribucion de vasos en la placa coridnica. El (e yasos del estroma velloso, calcificaciones y
gemelo B crecié mientras que laregion de su placenta nematoma retroplacentario son cambios que ocurren
se extendia en un mayor espacio por una mejor gespués de la muerte fetal (10). La enfermedad
distribucion de vasos y la del A permanecia con yenal materna generalmente impide la culminacion
crecimiento reducido. feliz del embarazo y este caso curso con hipotrofia
Por otro lado, la regién placentaria A mostré6 renal izquierda e hidronefrosis derecha segun la
rasgos de hematoma retroplacentario y proba- historia clinica.
blemente antes de la cesareayalaregion permanecia  sj|a muerte fetal, en el embarazo gemelar, ocurre
desprendida en el itero. El aspecto de la decidua A, después de la 16s de embarazo el sobreviviente esta
distinta a la del B parece confirmar este hallazgo. también en elevado riesgo de muerte intrauterina
Recordemos ademas que hubo una ruptura de (14)y el sindrome de transfusion fetofetal puede ser

membrana 35h antes de la cesarea (1), la cual pudocaysa de muerte fetal (15-18). La evaluacion de este
provocar una corioamnionitis que al desarrollar una sindrome es de interés en nuestro caso por la

deciduitis pudo ser agente causal de desprendimiento ggprevivencia del gemelo B. Generalmente el
placentario (13). El historial clinico de este caso gindrome se da las semanas 18 y 24 de gestacion
revel6 la aplicacion de antibiéticoterapia al momento (10). El feto muere mucho antes; pero hay indicios
del nacimiento del gemelo B. El edema del cordon (e desarrollo discordante ya que un eco a las 16s
delgemelo A, la presencia de numerosos macrofagos revelg retardo en el crecimiento intrauterino (RCIU)
y el edema en los vasos son indicativos de y|aplacentapor ser monocoriénica tuvo posibilidad
corioamnionitis. de desarrollar el sindrome aunque hay casos donde
La presencia de macréfagos en la gelatina de no se da (3). En caso de anastomosis vascular es
Wharton requiere de un comentario adicional. Estos facil encontrar un aumento de macrofagos en
pueden haber sido atraidos por otros factores vellosidades hidrépicas del feto donador (3), en el
infecciosos como los derivados de la presencia de caso nuestro feto A, cuyo corddn estuvo poblado por
Toxoplasma gondititulaciones altas de anticuerpos dichas células que posiblemente provienen de sus
contra este protozoario aparecen elevadas segln elvellosidades o del espacio intervelloso por via
historial clinico. Ademas, los pacientes que sufren transplacentaria. No sabemos si el origen de tales
de anemia drepanocitica pueden originar Ulceras en macréfagos es fetal o materno. La placenta aqui
sus tejidos que facilmente pueden infectarse y ser la procesada fue fijada en formalina y no hubo la
atraccién de numerosos macrofagos o leucocitos. oportunidad de tener en fresco el material para
Las crisis vasooclusivas originan valores elevados diagnosticar el sindrome mediante inyeccién de aire
de bilirrubina que también provocarian un efecto (3). El hecho de encontrar una cavidad amniética
atractivo de los macrdéfagos. mas pequefia con supuesta ocurrencia de

Laincrementada deposicion de fibrina observada ©ligohidramnios, el RCIU del feto papiraceo y el
es lo que se conoce en la patologia placentaria (3) tipo de placentacion nos permiten inferir que antes
como deposicion de fibrina del piso materno, fibrina de la semana 16 pudieron haber existido interco-
perivellosa basal excesiva con infiltracion de células nexionesvasculares entre ambas regiones de placenta
X o fibrina intervellosa aumentada severa AY B. Al momento de morir el feto A., mientras
(Gitterinfarkt,segin denominacién alemana), lacual ocurre el proceso de fibrosis estromal vellositario
refleja la existencia de mala perfusién Gtero- €N la placenta A existio la posibilidad de traspaso de
placentaria, dafio trofoblastico por proceso inmune Material tromboplastico hacia el feto B y de aqui la
o disturbios en la circulacion materna por problemas importancia del seguimiento del sobreviviente.
de coagulacién. Esto ultimo coincide con la La evaluacidn de las micrografias de las regiones
formacion de trombos en los vasos vellositarios y placentarias Ay B de ambos gemelos no nos informan
finalmente el elevado porcentaje encontrado de mucho sobre las interconexiones vasculares. La
incrementados depdsitos de fibrina son causa de zona del donador en casos donde no hay anemia
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drepanocitica se describe en la literatura como
inmadura e hidrépica o atrofiada e isquémica; la del
receptor usualmente es mas uniforme y conges-
tionada (3). En nuestro caso se observan como si
ambas estuviesen en la semana 35, con los cambios
degenerativos mas acentuados en el gemelo A por
los procesos de maceracion sufridos después de su
muerte.

En general, aunque se han descrito mas de 50
causas de muerte fetal intrauterina hay estudios que

6.

7.

indican ausencia de causa alguna; la discrepancia sel0

debe ala falta de estudios como el acé descrito (10).
Muchos factores pudieran estar asociados o
enmascarados por otros que dieran un resultado
confuso al enfoque epidemiolégico. En conclusién,
un proceso de mala implantacién al inicio de la
embriogénesis, de un embarazo gemelar biamniético
monocoriénico origind una insercién del cordén
periférica. Al colapsarse éste por expansion de la
cavidad amniotica del sobreviviente, el cordédn del
sobreviviente en la placa coriénica comun fue capaz
de reclutar el territorio vascular del gemelo A que
muere por la compresién del corddny probablemente
por el sindrome de transfusion vascular (3,12).

En un ambiente que favorece las infecciones, la
hipoxia fetal, la mala perfusion placentaria, la anemia
materna, la enfermedad renal materna, y el edema
generalizado de la unidad feto-placentaria, todos
estos factores de riesgo hicieron posible el camino
indetenible hacia la muerte fetal.
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