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Abstract

Background: The umbilical cord is a unic organ that contains two arteries and a vein, embedded in a hydrated
extracellular substance known as the gelatinous substance Wharton. The structure of the umbilical cord can vary
depending on: the number of umbilical arteries, the length and diameter of the cord. Human umbilical vessels di-
ffer structurally from the most human body vessels. The aim of the study was to describe the microscopic features
of umbilical vessels, as well as other structural components of the umbilical cord.

Material and methods: Our study included a number of 20 specimens of human umbilical cords obtained
from term pregnancy. Specimens were fixed in buffer formalin and paraffin embedded. Specimens were stained
with hematoxylin-eosin, Masson Trichrome and silver impregnation Gordon-Sweet. Microscopic examination and
imaging was performed with Nikon Eclipse E600, 2 and Nikon Eclipse 80i microscopes.

Results: Our histological study highlighted the morphological features of the umbilical vessels. In the struc-
ture of umbilical vessels lacked the adventitia, external elastic membrane, and vaso-vasorum. The thickness of
the intima varied in the umbilical arteries. In addition, the intima was partially folded forming longitudinal folds
that narrowed and distorted the lumen of the arteries. In the intima structure were observed smooth muscle cel-
Is, whose number was higher in the umbilical arteries. The thickness of media in the veins was much lower than
in the arteries. The tunica media of the umbilical vessels mainly consisted of smooth muscle cells, reticular and
collagen fibers and mucopolysaccharide of amorphous substance. The tunica media of arteries was organized into
two layers: internal, well highlighted, that contained circularly arranged smooth muscle cells, and external - with
longitudinally oriented myocytes.

Conclusions: Umbilical vessels are mature blood vessels, which undergo a continuous remodeling process
throughout the gestation period. The remodeling of the umbilical vessels is initiated and supported by endothelial
factors.
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Actualitatea

Cordonul ombilical este un organ unic cu arhitecturi interne complicate, dar si componente
structurale sofisticate. Cele din urma, definesc functia cordonului ombilical in perioada sarcinii. De
obicei, cordonul ombilical contine doua artere si o veng, incorporate intr-o substanta extracelulara
mult hidratata cunoscuta sub numele de substanta gelatinoasa Wharton. Initial, sunt prezente doua
vene ombilicale, dar in timpul sarcinii cea de-a doua vena se atrofiaza [1].

Vasele ombilicale umane difera structural de majoritatea vaselor de acelasi calibru din organis-
mul uman.

Aceste vase contribuie la formarea lichidului amniotic prin transudarea fluidului la nivelul en-
doteliului [2].

0 alta caracteristica remarcabila a cordonului ombilical este absenta totala a inervatiei, ceea ce
determina ca reglarea si medierea comunicarii Intre mama si fat sa fie realizata exclusiv hormonal.

Structura cordonului ombilical poate varia in functie de: numarul arterelor ombilicale, de lungi-
mea si diametrul cordonului, precum si de directia si numarul de spirale ale cordonului [3]. Vase-
le ombilicale necesitd mecanisme sofisticate de protectie impotriva fortelor externe generate de
miscarile fetale si contractiile uterine [4].

In special, sunt necesare structuri prezente la nivel de cordon ombilical care vor limita ingusta-
rea lumenului vasului fetal, astfel mentinand fluxurile de sange ombilical atat venos cat si arterial.
Recent, Dado si colab. [5] au investigat in vitro efectele unor forte aplicate din exterior (precum,
compresia, rdsucirea si intinderea longitudinald) asupra fluxului veno-ombilical la fetii umani. Ei
au observat cd, la deformarea inalta a cordonului, fluxul venos scade I1n mod semnificativ odata
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cu scaderea constanta a presiunii aplicate, in schimb nu a fost obtinuta nicio corelatie intre fluxul
venos si intinderea cordonului.

In prezent, se regisesc multe date despre structura vaselor ombilicale umane din trimestrul I-1I
de sarcing, si mult mai putine publicatii relateaza despre particularitatile morfologice ale vaselor
ombilicale in sarcinile ajunse la termen.

Scopul studiului a fost descrierea particularitatilor microscopice ale vaselor ombilicale, precum
si a altor componente structurale ale cordonului ombilical in sarcinile la termen.

Material si metode

Studiul dat a inclus un numar de 20 de cordoane ombilicale umane obtinute din sarcini la ter-
men. Materialul biologic a fost prelevat in primele 4-5 ore dupa nastere, pentru a evita aparitia
modificarilor biochimice postmortem, ce survin Tnaintea celor structurale.

Procesarea primara a materialului a fost similara pentru toate metodele morfologice, histochim-
ice utilizate in studiu. Specimenele prelevate au fost fixate in formalina neutra de 10% timp de 48
de ore, ulterior fiind incluse In parafina dupa metoda standard.

Din fiecare bloc s-au realizat sectiuni cu grosimea de 5um, care au fost montate pe lame histo-
logice uzuale.

Pentru studierea morfologiei histologice sectiunile au fost colorate cu hematoxilina eozina. Pen-
tru a evidentia gradul de colagenizare a vaselor s-a efectuat coloratia tricroma Masson.

Rezultatul coloratiei a fost colorarea fibrelor de colagen in albastru, colorarea nucleilor in albas-
tru-violet si colorarea celulelor musculare netede in rosu.

Pentru evidentierea fibrelor reticulare s-a efectuat impregnarea argentica Gordon-Sweet. Rezul-
tatul impregnarii a fost colorarea fibrelor reticulare in negru.

Examinarea microscopica si obtinerea imaginilor a fost efectuata cu microscoapele Nikon Eclipse
E600, 2 si Nikon Eclipse 80i. Imaginile au fost captate in format JPEG.

Rezultate si discutii

Vasele ombilicale difera structural de alte vase ale organismului, iar studiul nostru histolog-
ic a evidentiat particularitatile morfologice ale vaselor ombilicale. Aceste vase au fost lipsite de
adventitie, membrana elastica externa, si vaso-vasorum. De asemenea aceste vase nu se ramifica
pe intreg traiect al siu. In sectiune transversald vena ombilicala a fost observati cu un lumen larg,
diametrul vasului fiind mai mare, iar grosimea peretelui a fost mai subtire comparativ cu artera
ombilicala.

Arterele ombilicale au fost 1n mod clar mai mici decat vena, iar lumenul lor avea o forma
neregulatd. Imediat dupa nastere, arterele ombilicale sufera constrictii neregulate mecanismul
carora nu este complet inteles. Se presupune ca presiunile transmurale crescute exercitate asupra
arterelor ombilicale duc la vasoconstrictie. In plus, un sir de substante determina vasodilatatia sau
vasoconstrictia vaselor ombilicale.

Substantele cu efect vasodilator sunt: serotonina, angiotensina, oxitocina, prostaglandinele, ox-
idul de azot si polipeptida natriuretica atriald. Angiotensina I, 5-hidroxitriptamina (5-HT), trom-
boxanul, europeptida Y si endotelina-1 sunt substante vasoconstrictoare, functiile carora sunt inca
in discutie. De asemenea se presupune ca agentii vasoconstrictori functioneaza ca mediatori de
inchidere a circulatiei placentare la nastere [6].

Vasele ombilicale au fost tapetate de endoteliu, reprezentat de endoteliocite cu nuclee proemi-
nente la nivel de artere si nuclee cu aspect aplatizat in venele ombilicale. Gebrane-Younes si colab.
[7] au relatat despre numarul neobisnuit de mare de organite in celulele endoteliale atat al artere-
lor, cat si al venelor ombilicale.

Astfel, particularitatile structurale ale endoteliului vaselor ombilicale contribuie la formarea li-
chidului amnionic datorita transudarii fluidului prin peretii vaselor.

Grosimea intimei a variat in arterele ombilicale. De asemenea, aici, tunica intima a fost partial
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pliatd formand pliuri longitudinale care ingustau si distorsionau lumenul arterelor. In componenta
intimei au fost observate si celulele musculare netede, al caror numar a fost mai mare in arterele
ombilicale.

Miocitele netede de la nivelul intimei nu erau organizate in fascicole, frecvent fiind dispuse soli-
tar si inconjurate de o cantitate semnificativa de matrice intercelulara. Acestea aveau dimensiuni
mult mai mici comparativ cu celulele musculare netede de la nivelul mediei, frecvent prezentand
nucleu picnotic.

Matricea intercelulara localizata intre miocite era preponderent reprezentata de fibrele de cola-
gen. In arterele ombilicale membrana elasticd internd avea un caracter discontinuu sau alocuri era
total absenta spre deosebire de vena, unde aceasta s-a observat a fi continua.

Grosimea mediei in vene a fost mult mai redusa decat in artere. Media vaselor ombilicale in
principal a fost constituita din miocite netede, fibre reticulare si de colagen si substanta amorfa
mucopolizaharidica. Celulele musculare netede mature ale mediei erau dispuse circular si longitu-
dinal si formau straturi. In media arterelor au fost identificate doui straturi: intern, bine evidentiat,
cu miocite dispuse circular, si extern cu miocite orientate longitudinal.

Printre celulele musculare netede au fost observate multiple spatii aranjate neregulat, ce
contineau putine fibre, si multipla substanta fundamentala mucopolizaharidica. Aceste spatii con-
fereau matricei intercelulare ale mediei un aspect spumant si destramau straturile mediei in multi-
ple lamele, alcatuite din 2-3 randuri de miocite.

Aspect caracteristic in special pentru artere ombilicale. Absenta concordantei in aranjamentul
celulelor musculare netede din intima si medie este un criteriu al imaturitatii vasului.

Vasele ombilicale din sarcinile la termen, in cea mai mare parte, erau organizate in doua tunici:
intima si media.

Figura 1. Aspecte morfologice ale vaselor ombilicale:
a) arterd ombilicald: b) vend ombilicald, Coloratie HE, x10;
(c-d) variatii in organizarea tunicii medii in vasele ombilicale - (c) vend; (d) arterd;
Coloratie tricromd Masson. (c)x20; (d)x10.
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Roach [8] presupune ca colabarea vaselor ombilicale, precum si caracterul pliat al arterelor om-
bilicale se datoreaza proeminentelor de la nivelul intimei (presupusele supape ale lui Hoboken),
care faciliteaza inchiderea vaselor ombilicale la nastere.

Totusi, fenomenul de inchidere postpartum a vaselor ombilicale este cel mai bine explicat prin
contractia componentelor musculare atat din zona intimei, cat si din medie. Supapele Hoboken
reprezinta mici proeminente ale peretelui vascular in forma de semilung, care apar predominant in
artere si mai rar in venele ombilicale.

Proeminentele Hoboken nu pot fi considerate supape (valve) adevarate deoarece ele nuimpiedica
circulatia sangelui [1].

Fiecare vas ombilical a fost Inconjurat de manson de fibre de colagen dispuse spiralat. Fibrele de
colagen au fost distribuite neuniform in peretele vaselor ombilicale.

Astfel, sub membrana bazala a endoteliului, stratul intern al intimei, precum si In straturile
periferice ale mediei s-a evidentiat densitate cea mai mare. Impregnarea argentica a identificat si
studiat fibrele reticulare. Acestea au fost vizualizate nemijlocit In apropierea celulei musculare net-
ede, respectand conturul miocitului. Raportam ca, cantitatea fibrelor reticulare din intima era mult
redusa, pina la disparitie, pe alocuri.

Cordonul ombilical era acoperit de epiteliu amnionic. Acesta din urma varia de la un epiteliu
simplu columnar pana la un epiteliu simplu cubic, alocuri, in segmentele proximale ale cordonului
ombilical, epiteliul era stratificat cubic.

Epiteliul, prin intermediul tesutului conjunctiv, era ferm atasat de substanta Wharton. In lit-
eratura de specialitate se regasesc date despre celulele componente ale epiteliului. Astfel, Parry
si Abramovich [9] relateaza despre doua tipuri de celule principale. Contrar teoriilor anterioare
existente, ei sugereaza ca aceste celule sunt sarace in organite si respectiv nu au functii distincte,
precum si nu sunt implicate in procesele de reglare a apei.

Astfel, faptul ca in portiunea proximala a cordonului substanta gelatinoasa contine un volum
mai mare de apa este datorat altor cauze si mecanisme. In acest context, este interesant de remarcat
faptul ca Gebrane-Younes si colegii sai [7], studiind ultrastructurile endoteliului vaselor ombilicale
si a altor componente ale peretelui, au sugerat existenta unei transudatii fluide considerabile din
vasele ombilicale 1n fluidul amnionic.

Dezvoltarea venelor ombilicale apare urmare procesului de remodelare vasculara initiat de
stresul hemodinamic al circulatiei fetoplacentare si sustinut continuu de un mediu bogat in celule
stem, care 1si au originea in sangele ombilical si/sau celulele mezenchimale ale substantei gelati-
noase Wharton.

Este bine cunoscut faptul ca sangele din cordonul ombilical contine celule stem hematopoietice
si celule precursoare endoteliale [10].

Mai mult, celulele mezenchimale pot achizitiona fenotip endotelial-like prin intermediul
tranzitiei mezenchim-endoteliala [11].

Acest proces de tranzitie se caracterizeaza prin pierderea aderentelor celula-celula si modificari
ale polaritatii celulei. Markerii celulelor endoteliale, cum ar fi caderina si PECAM-1 sunt reduse, in
timp ce se induce expresia markerilor celulelor mezenchimale, cum ar fi actina musculara neteda
(aSMA) si calponina.

Celulele musculare netede reprezinta principalele celule stromale ale peretelui vascular care
indeplinesc functii structurale si fiziologice.

Acestea sintetizeaza matricea extracelulara si creste rezistenta peretelui la presiunea ridicata a
sangelui circulant [1,12].

In plus, miocitele vasculare poseda functie fibroblastica producand colagen si elastina, prin ur-
mare continutul de colagen din peretele vasului reflecta gradul de maturitate al miocitului [13].

Adventitia vaselor ombilicale a fost Tnlocuita de componenta fibroasa a substantei Wharton.
Cresterea semnificativa a diametrului cordonului ombilical, este frecvent asociata cu cresterea
cantitatii substantei gelatinoase.
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Majoritatea celulelor substantei Wharton aveau un aspect fusiform (asemanator fibroblastelor)
si erau localizate Tn apropierea peretilor vaselor ombilicale.

Concluzii

Structura microscopica a vaselor ombilicale umane evidentiaza prezenta in cordonul ombilical
a unor vase sangvine mature, care alocuri pastreaza caractere imature.

Vasele ombilicale sunt supuse unui proces de remodelare continua pe tot parcursul perioadei de
gestatie, atingand maturitate in al treilea trimestru de sarcina.

Aceasta remodelare este initiata de factori endoteliali care influenteaza; celulele musculare net-
ede ale mediilor, celulele stem din substanta gelatinoasa Wharton si care circula in sangele din cor-
donul ombilical.
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