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RESUMEN

Este estudio se propone distinguir la diversidad de
formas que adopta la vellosidad placentaria hidrépica en
caso de aborto, mola hidatidiforme y displasia
mesenquimal placentaria mediante una secuencia de
imagenes logradas con microscopia de luz y electrénica
de “barrido”. Vesiculas vellositarias procedentes de
legrado, de diversos tamafios, fueron tomadas para ser
procesadas con las técnicas rutinarias de hematoxilina-
eosina y microscopia electrénica de “barrido”. Los
resultados en imagenes micrograficas demostraron la
diferenciacion histopatoloégica de la vellosidad en las
tres lesiones mencionadas basadas en criterios
morfolégicamente ya establecidos en la literatura. Como
hay diferencias en el origen, la morfologia y la historia
natural de estas vellosidades, esta secuencia nos permite
identificar especimenes raros que se desvien de las aqui
mostradas.

Palabras clave: Identificacion vellosidad hidrépica
placentaria humana.

SUMMARY
Our propasal is to distinguish the diversity of forms of
the placental hydropic villi in cases of abortion,

hydatidiform mole and placental mesenchymal dysplasia
throughout a serie of images with light microscopy and
scanning electron microscopy. Vesicular villi of different
forms obtained by curettage were observed with routine
5 um thick sections stained with hematoxilin eosine and
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observed with scanning electron microscopy. These
results in micrographs image showed the histopathologic
distinction between the three types of lesions based on
pathologic criteria mentioned in the literature. Because
there are differences in the origin, morphology, and
natural history of hydropic placental villous tissues it is
important to identify and document rare specimens that
deviate from the serie of cases here presented.

Key words: Identification human placental hydropic
villi.

INTRODUCCION

La degeneracién hidrépica de la vellosidad
placentaria ha originado una diversidad de cambios
morfolégicos los cuales van desde los observados
en el aborto espontaneo no molar (1) hasta los
cambios recientes observados en la displasia
mesenquimal placentaria (2) pasando por los notados
en la bien conocida mola hidatidiforme (3).

Estas modificaciones abarcan al componente
trofoblastico de la vellosidad, el edema que ocurre
en la region estromal, la variacion del numero de
vasos sanguineos estromales, cambios de la pared
de estos, el tamafio de los vasos, asi como el tipo de
vellosidad afectada por el edema.
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Una secuencia de imagenes mostrando las microscopia electrénica de barrido (MEB) como
variaciones morfolégicas de la vellosidad hidrépica convencionalmente se realizan microfotografias en
con las alteraciones sefialadas en estas trescada tipo de lesién fueron tomadas con ambas
condiciones permite distinguir la diversidad de técnicas. Imagenesde MEB, simultaneamente fueron
formas que adopta la vellosidad hidrépica segln sea interpretadas, en conjunto con las obtenidas con la
la lesién. Es notorio que los cambios hidrépicos de microscopia de luz. EIl diagnéstico de vellosidad
aborto espontaneo no molar puedan confundirse con hidrépica fue basado en el criterio de Suster y
los observados en mola hidatidiforme parcial (4), o Robinson (7); el de vellosidad hidrépica corres-
de casos, ya estudiados por histopatélogos, como depondiente a mola hidatidiforme parcial, seguln
mola hidatidiforme parcial, resulten finalmente en criterio de Szulman y Surti (8); el de displasia
casos de displasia mesenquimal placentaria (5). Por mesenquimal placentaria de acuerdo con el criterio
otro lado, la hiperplasia, un caracter que permite histolégico de Paradinasy col. (5). El hinchamiento
distinguir la vellosidad hidrépica presente en mola de la vellosidad fue macro o microscopicamente
hidatidiforme de la existente en casos de abortos, es observado. No se realizaron estudios de cariotipo;
dificil localizarla en las etapas tempranas de una la muestra correspondiente a vellosidad hidrépica
mola hidatidiforme parcial (6). La ultrasonografia con displasia mesenquimal placentaria, a la cual se
no resuelve este problema. Para el diagndstico dife- le traté de determinar el cariotipo, resulto fallida.
rencial es necesario la aplicacion de técnicas de
microscopia de luz que nos permite una mejor

evaluacién del material sospechoso de mola ) o .
predeterminado sonograficamente. Caso 1. Paciente primigesta de 25 afios de edad

con diagnéstico de aborto incompleto a las 11
semanas de gestacion. Presentd sangrado genital y
dolor abdominal. Se practicé legrado uterino sin
antecedentes de enfermedades infecciosas. Anélisis
anatomopatoldgico indicé vellosidad no molar,

Pacientes

Una vision general de los rasgos externos e
internos de la vesicula molar o no molar con técnicas
de microscopia de luz y electrénica de barrido, en
unasecuencia de imagenes simultaneas, contribuyen
con el diagnostico (lj|feren'0|arl Qe camb|qs morfo- hidrépica. La vellosidad procedente de este caso la
I6gicos de la vellosidad hidropica, enfatizando la

necesidad del examen histopatolégico de las lesiones identificamos c.omo v.p.h.1.~ i

y su correlacion clinica. Una clasificacion de la Caso 2.Paciente de 28 afios d'e edad que ingresa

vellosidad hidrépica en estas condiciones diferentes €ON sangrado genital y aborto incompleto. Eco-

sera realizada para una mejor organizacién de los 9raficamente presenta utero pequefio con imagenes

cambios de la vellosidad hidrépica. veswulgres'hlpoecmcas. Dolor en.el hipogastrio.

En este trabajo se pretende mostrar los rasgos deDetermlnaC|one§ qe BhCG por encima de 100 000
mU/mL. Se realizé legrado. Pacientes con antece-

la vellosidad hidrépica, con las técnicas arriba . . . .
. : : dentes de hipertension. Estudio anatomopatoldgico
mencionadas, en una secuencia de lesiones que. . S : .
. C S indic6 mola hidatidiforme parcial. Vellosidad
permiten una vision general de la variabilidad

- - o identificada como v.p.h.2.
morfolégica de esta alteracion vellositaria y su i o .
relacion con algunos de los aspectos clinicos de la ~ ©as0 3.Paciente primigesta de 25 afios. Examen
paciente ecografico de feto vivo a las 30 semanas con

imagenes de vesiculas hipoecoicas semejante a la
mola hidatidiforme. Sin antecedentes de
hipertensidon. Valoracion de laboratorio normal.
Serologia para VDRL, HIV, y toxoplasmosis
Materiales negativo.

Todos los materiales fueron obtenidos de Determinacion de RhCGoy-feto proteina normal.
especimenes por curetaje de pacientes que tuvieronRastreo morfogenético fetal normal. Perfil biofisico
abortos, diagndstico de mola hidatidiforme parcial fetal de ocho puntos. Con perfil hemodinamico fetal
y de displasia mesenquinal placentaria. Secciones indicando cambios de arterias uterinas semejantes a
tefiidas con hematoxilina-eosina de 46 de estos las que se describen como predictivos de
especimenes fueron revisados. Pequefios bloquespreeclampsia. Feto con signos de retardo de
de tejidos fueron procesados con técnicas de crecimiento intrauterino (RCIU). Recién nacido

MATERIALES Y METODOS
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masculino que pes6 1 200 g. Ruptura de membranak

. ., *
alas 33 semanas. Placenta coninsercién velamentoscedk
del cordédn.

Placentomegalia. Determinacion del cariotipo
del neonato resulté fallida. Evolucién materna y
neonatal aparentemente normal.

Las vellosidades placentarias se identifican como
v.p.h.3 y v.p.h.4 las cuales se corresponden con
vellosidades troncales terciarias, que se originan de |, s
la placa corionica placentaria.

RESULTADOS

Figura 2. v.p.h. 1 vista con MEB. La flecha sefala un
brote sincisial.

Las vellosidades del caso 1, identificadas como
v.p.h.1 presentan trofoblasto atenuado, hipoplasico,
con crecimiento no circunferencial, local y
polarizado, sin atipia nuclear, sin vacuolizacion,
cuando prolifera lo hace para originar vellosidades
mesenquimales que daran origen a nuevas
vellosidades.

Regidn estromal sin cisterna central avascular en
la mayoria de las vellosidades (Figuras 1, 2), aunque
la micrografia 1 presenta capilares de reducido
diametro. Tamafo de vellosidades hasta 2 mm.

Vellosidades del caso 2, identificadas como
v.p.h.2, corresponden alas bien conocidas vesiculas
de mola hidatidiforme parcial que pueden alcanzar
hasta un tamafio de 8 mm (Figuras 3, 4, 5). Regiones gigyra 3. Dos secciones de v.p.h. 2 que muestra un
estromales laberinticas intercaladas con edema. trofoblasto hiperplasico. Bandas o monticulos se notan
Trofoblasto hiperplasico. (flechas) Barra: 14@m. Hy E.

Figura 1. Seccién de v.p.h 1 cuyo estroma con edema Figura 4. Vista externa de vesiculav.p.h. 2 con MEB que
hidropico se rodea de trofoblasto atenuado que presenta muestra profundas invaginaciones del trofoblasto
brotes mesenquimales (flechas). Barra: i4@ Hy E (asteriscos).
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Figura 5. Un sector de la superficie de la vesicula de la Figura 7. Panoramica de una v.p.h.3 mostrando la

Figura 4 mostrando el trofoblasto hiperplasico que superficie externa (flecha) e interna (asterisco). Zonas
corresponde a las bandas de la Figura 3. agrietadas del trofoblasto (flecha) son artefactos

provocados por la fijacion.

Vellosidades del caso 3, identificadas como
v.p.h.3 (Figuras 6, 7, 8), y v.p.h.4 (Figura 9)
pertenecen a vellosidades troncales terciarias o sea
con vasos, los cuales presentan dilataciones
aneurismales o varicosas y trofoblasto no hiper-
plasico (Figura 8). Region estromal con cisterna
central (Figuras 6, 9). La v.p.h.3 (Figura 6) con
notables vasos de capa media bien desarrollada
ocupando gran parte de la region estromal.

La v.p.h.4 (Figura 9) con regiones estromales
también laberinticas semejantes a las que pueden
verse en mola hidatidiforme. Ambasv.p.h.3yv.p.h.4
pertenecen alarecién conocida displasia mesenqui-
mal placentaria pero sin cambio corioangiomatoide Figura 8. Secci6n de v.p.h.3 muestra una dilatacion

ni edema de vellosidad terminal. aneurismal (flecha) del vaso estromal caracteristico de la
displasia mesenquimal placentaria. Barra: i@ H y
E.

Figura 6. v.p.h.3 Con un vaso notorio que corresponde a Figura 9. La seccion de v.p.h.4 exhibe una banda de
una vellosidad troncal en el area cercana a la cisterna tejido conjuntivo (flecha) separada del estroma cortical
central. Compare su didmetro con el de las que se observanquedando un espacio sefialado por asteriscos. Barra: 140
en el d&ngulo superior derecho. Barra:140. Hy E. um. Hy E.
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DISCUSION en abortos resultando finalmente que la tincién con

Ki-67 logra una mejor distincion que la notada con

La vellosidades identificadas como v.p.h 1 son PCNA.
las descritas en caso de aborto espontaneo, Undiagndstico diferencial mas exacto se obtiene
vellosidades normales de etapas tempranas del utilizando cadena de reaccién de la polimerasa (PCR)
embarazo existentes en la zona ubicada entre corion (12) aplicada al ADN de la vellosidad cori6nicay al
leve y corion frondoso (9) y casos de muerte fetal ADN materno, una técnica de genética molecular
ocurrida antes de la sexta a séptima semanas deque emplea tejidos fijados en formalina e incluidos
gestacion segun fecha de ultima menstruacion (6). en parafina, la cual ha sido consistente con el
Nuestro estudio demuestra que en caso de feto vivo diagndstico histopatoldgico y la citometria de flujo
detectado por ultrasonografia, con imagenes de (13). Con estatécnica la presencia de tres alelos en
vellosidades hipoecoicas, similares a la de mola la vellosidad en un locus simple se interpreté como
hidatidiforme y observadas en el tercer trimestre, es mola parcial. La presencia de un alelo en la
posible pronosticar una displasia mesenquimal vellosidad diferente a todos los alelos maternos en

placentaria.

Los resultados presentados son Uutiles en el
diagndstico histopatologico que nos permite dife-

un mismo locus se interpretd como mola completa.

Estas técnicas de anticuerpos monoclonales con
PCNA vy Ki-67, de biologia molecular con PCR y de

renciar la displasia mesenquimal de la mola citometria de flujo (13) nos permiten reconfirmar el
hidatidiforme en base a la ausencia principal de la diagnéstico cuando haya alguna duda con las técnicas
hiperplasia en el trofoblasto. aqui sefialadas o las presentadas mediante ultra-

Los resultados ademas demuestran que si bien el Sonografia. Las vellosidades del caso 1y 2 son del
estroma de la v.p.h.4 es similar al encontrado en dominio de la histopatologia de la vellosidad
algunas de las vellosidades de mola hidatidiforme hidropica suficientemente descritas en la literatura.
nos revelan un trofoblasto atenuado y cambios en la Las dél caso 3requieren especial atencion. Como se
pared del vaso estromal sin relacién con enfermedad describi en la seccion sobre pacientes la sobre-

trofoblastica gestacional.

La distincién de estas vellosidades de las del
embarazo molar o de la displasia mesenquimal
placentaria puede a veces ser muy dificil, difi-
cultdndose la necesidad de obtener prondstico e
informacion terapéutica acerca de estas entidades.
Es importante que la clasificacion sea lo mas exacta
posible. La hiperplasia del trofoblasto ha sido
evaluada (10) en el aborto hidrépico no molar,
abortos del segundo trimestre no hidropico y mola
parcial mediante inmunotincién, utilizando un
marcador de proliferacion celular (PCNA). La
vellosidad hidropica mediante esta técnica mostro
un indice de PCNA inferior al de la mola parcial
pero no hubo diferencia significativa con respecto a
la del aborto no hidrépico de la misma edad
gestacional. Una posterior evaluacion con un estudio
anélogo (11) utilizando la proteina Ki-67, en
secciones de tejidos incluidas en parafina permitié
distinguir vellosidades normales de las molares pero
sin distinguir las dos variedades de vellosidades
encontradas en la mola hidatidiforme (la parcial de
la completa). Esto se logré posteriormente con otro
estudio (4) de inmunohistoquimica que ayudé a la
distincion de los tipos de vellosidades presentes en
la mola hidatidiforme, separandola de la observada
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vivencia de feto en el tercer trimestre, opuesto a la
que ocurre en mola hidatidiforme parcial, con
imagenes ultrasonograficas o caracteristicas macros-
copicas de cambio molar en la vellosidad placentaria
pero que histolégicamente no corresponde a mola
parcial y cariotipicamente tampoco a una triploidia,
podemos estar de esta manera en presencia de un
mal diagnoéstico de mola parcial. A esta condicién
se le conoce como displasia mesenquimal placentaria
o0 mola parcial falsa. Esto es lo que normalmente
puede ocurrir en la consulta ultrasonografica donde
el obstetra puede confundir la imagen ultraso-
nografica con la mola hidatidiforme, dejando dudas
sobre la presencia del feto normal diploide.

Nuestro caso numero 3 es similar al de los quince
casos presentados por Paradinas y col. (5) quienes
mostraron placentomegalia, vellosidad troncal
hidrépica, dilatacion aneurismal marcada de los
vasos de la vellosidad, cambio corioangiomatoide
de los vasos y edema de la vellosidad terminal
coexistiendo con fetos que pueden ser normales o
teniendo los rasgos del sindrome de Beckwith-
Wiedemann, enfermedad hereditaria provocada por
anomaliaenelcromosomall. Pero el caso presenta-
do por nosotros no mostré cambio corioangiomatoide
ni vellosidad terminal edematosa. La literatura (14)
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reporta dos casos con displasia mesenquimal mueve desde el espacio intervelloso hacia dentro de
placentaria de los cuales uno no presenté el cambio la vesicula, el estroma periférico cortical, debajo
corioangiomatoide de los vasos en la vellosidad del trofoblasto, puede ser separado en forma de una
hidrépica, lo que coincide con lo observado en este banda constituida por tejido conjuntivo. Esta banda
trabajo. Como se comprenderalasv.p.h.p.3yv.p.h.4 de tejido estromal queda separado por un espacio
no estan relacionadas con hiperplasia ni desorden entre la banda y la membrana basal del trofoblasto.
trofoblastico gestacional alguno sino mas bien con Este espacio subyacente al trofoblasto puede ser
malformaciones congénitas, embarazos de alto riesgo continuo o no en la periférica del estroma cortical.
complicado con parto prematuro o muerte intrau- Si es continuo la presién del movimiento de fluido
terina (5,14). desde afuera de la vesicula invagina la banda de

Por otro lado, existe el informe de un caso (15) de estroma cortical hacia el espacio ocupado por la
este tipo de vellosidad troncal placentaria hidrépica Cisterna central. Si este movimiento se realiza
provocada por una deficiencia de deshidrogenasa 3 Pefiféricamente en varios puntos de la banda se
R hidroxiesteroide debido a hiperplasia adrenal produce un estroma con la organizacion laberintica,
congénita fetal. Lav.h.p.3 de nuestro caso es similar €S decir, una banda de estroma que presenta
también al caso 8 de Paradinas y col. (5) al presentar €vaginaciones e invaginaciones, con trayecto
edema de vellosidad troncal con dilatacion aneu- Sinusoidal.
rismal, sin hiperplasia y sin edema de vellosidad Las corrientes de fluido que han sido identificadas
terminal. Ellos pensaron que su caso 8 eratriploidia con microscopia electronica de barrido en mola
derivada maternalmente o un mosaico. En nuestro hidatidiforme (18) es posible que también den origen
caso la determinacién cariotipica quedé impo- al estroma laberintico de la v.p.h.4 sustentando, en
sibilitada. Cuando por ultrasonografia se nota la parte, la explicacion dada.

sobrevivencia fetal a término, en estudios con Las imagenes de v.p.h.3 y v.p.h.4 corresponden
imagenes de mola hidatidiforme, casi siempre, 3| primer diagnéstico de displasia mesenquimal
sostiene Paradinas y col. (5) esta relacionada con el pjacentaria observada en Venezuela y constituyen
mosaicismo. Las cromosomopatias fetales entre las jpa ampliacion al trabajo previamente realizado
11y 15 semanas de gestacion, como trisomias 13,18 (19) con técnicas de microscopia de luz electrénica
y 21, triploidias y monosomias x fueron siste- e parrido donde se describe la superficie externa e

maticamente asociadas a edema fetal y placentario jnterna de estas vellosidades tomadas del paciente,
(16). En estos estudios de embarazos con aneu-¢gsg 3.

ploidias, sin interrupcion de la gravidez con el uso
de biopsia de vellosidad coridnica, se ha descrito un
defecto cardiovascular fetal que provoca una
reduccion en la circulacion vellosa originandose
edema estromal generalizado de la vellosidad. Si
bien la mayoria de los cambios hidrépicos se asocian Agradecimientos
con anomalias estructurales cromosomicas ellos se  A| fondo fijo institucional de la Fac. Cs de la
encuentran con aproximadamente igual frecuencia salud para el CIADANA por intermedio de la
en placentas con cariotipo normal o anormal (1).  coordinacién de administracién del ntcleo Aragua.
La secuencia de imagenes mostrada permite Al centro médico maternidad la Floresta Maracay,
orientar los estudios futuros mediante la iden- Hospital Central de Maracay y Hospital Manuel
tificacion histolégica de los cambios observados en Noriega Trigo, IVSS, del estado Zulia por facilitar
distintas lesiones. Como hay diferencias en el origen, historial clinico y material enviado para estudio.
morfologiay la historia natural de los tejidos vellosos
placentarios hidropicos (17) es importante identificar REFERENCIAS
y documentar especimenes raros que se desvian de
las imagenes aqui presentadas.

Si bien la patogénesis de estos cambios tiene un
caracter multifactorial (19) la gran mayoria de ellos
estan bajo lainfluencia de anomalias cromosémicas.
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