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SUMMARY

MORPHOPATHOLOGIC FEATURES OF PLACENTA IN PATIENTS WITH ACQUIRED MITRAL VALVULOPATHIES
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Relevance. Cardiovascular diseases are observed in 1% of pregnant women and are the major cause of maternal
and perinatal mortality. Acquired valvulopathy makes up about 80% out of the cardiovascular system diseases.
Morphopathologic examination of placenta is one of the informational sources on the causes of fetal hypoxia, premature
birth, intrauterine growth retardation, etc. At the same time, morphopathologic changes in placenta of pregnant women
with circulatory insufficiency due to an acquired valvulopathy remain almost unresolved.

The aim of the study. Comparative analysis of morphopathologic changes in placentas of pregnant women with
circulatory insufficiency due to an acquired valvulopathy.

Materials and methods. The study included 35 placentas, which were divided into groups depending on the degree
of circulatory failure and without it. Placentas were examined macroscopically and hystopathologically using routine
methods of staining with hematoxylin-eosin and pikrofuksin according to van Gieson. The changes revealed were
treated with different statistical methods using STATISTICA 7.0. 61.0 EN of the StatSoft. Inc company (USA) (2006).

Results. Macroscopically, in placentas of pregnant women with circulatory failure there have been identified
disorders of the form, placenta circumvallate, the cysts of chorionic plate in place of the umbilical cord attachment,
additional cotyledons, heart attacks, focal calcification. It was also revealed the disorder of the umbilical cord
attachment, sometimes with the presence of amniotic folds. Hystopathologically there it was identified a number of
structural changes that have been grouped into several categories: inflammation processes, dyscirculatory changes,
disorders in maturation of chorionic villi and compensatory-adaptive changes. Along with these changes, there were
identified dysplastic changes in the chorionic villi and vessels. Statistical analysis revealed a strong correlation
between the disorders of chorionic villi maturation and dyscirculatory changes (r = 0,79), and a moderate correlation
between the disorders of chorionic villi maturation and inflammatory processes (r = 0,65). A high level of differences
in changes in placentas from women with circulatory failure and without was found during the clustered analysis at
FEuclid distances.

Conclusions. Cardiovascular disorders in pregnant women lead to different structural changes in placenta, the
most pronounced of which are dyscirculatory changes and disorders in chorionic villi maturation, which are increasing
with a more pronounced degree of circulatory disorders in pregnant women (p <0b05). The revealed strong correlation
between the disorder in the maturation of chorionic villi and dyscirculatory changes indicate the important role of the
latter for fetal development and is one of the links in the pathogenesis of intrauterine growth retardation. In groups of
patients with circulatory disorders the cases of perinatal mortality were not registered, which is apparently related to a
high level of compensatory-adaptive processes, which in this study made up 77%.

PE3IOME

MOP®OMNATOIOTMYECKHUE OCOBEHHOCTHU IVTAHEHTBI Y MAIIMEHTOK
C NIPUOBPETEHHBIMHU MUTPAJIbHBIMHU BAJIBYJIOITATUSAMUA

KuaroueBrble clioBa: gangyionamuu, YupKyistmopHask HeOOCmMAamo4HOCb, NiayeHma

AKTYAbHOCTB. Cepoeuno-cocyoucmole 3abonesenus nabnooaromes y 1% OepemeHHbIX HCSHWUH U SA8NSIOMCA
OOHOU U3 2IAGHBIX NPUYUH MAMEPUHCKOU U NepUHamanvHol cmepmuocmu. Ilpuobpemennvie eangynonamuu
cocmasensitom oxono 80% u3 zabonesanuil cepoeuro-cocyoucmoi cucmemvl. Mopgonamonocuueckoe ucciedosanue
NIaYeHmbl 6NIAENCs OOHUM U3 UCTOYHUKOS UHGOPpMAYUU O NPUHUHAX SUNOKCUU NIL0Od, NPENCOeSPEMEHHbIX POO0E,
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GHYMPUYMPOOHOU 3a0epicKuy pazgumust n100a u op. B mo sice epemst mopghonamonozuueckue usMeHeHust 8 NIAYeHmax
bepeMenHbIX ¢ YUPKYISIMOPHOU HEOOCMAMOYHOCbIO 00YCIOGIEHHOU NPUOOPEMEHHbIMU BANEYIONAMUIMU OCIAIOMCSL
NPAKMUYeCcKU HEPACKPAMbLMIL.

Hean ucciaenoBanusi. CpasHumenbHulil aHAIU3 MOPHONAMONOSULECKUX USMEHEHUTI 6 NIIAYEeHMAaX OepPeMeHHbIX C
YUPKYISMOPHOU HEOOCMAMOYHOCMbIO 00YCL08NIEHHOU NPUOOPEMEHHIMU 6AA8YIONAMUSIMU.

Marepui u MeToabl. Hacmosiwyee ucciedoganue 6Kuouunio 35 niayenm, Komopule ObLiu pa30eieHbl Ha 2pynnbl
6 3A6UCUMOCIU OM CMEneHU YUPKYISMOPHOU Hedocmamounocmu u 6e3 maxosou. Ilnayenmol ObLiu ucciedo8amwl
MAKPOCKONUYECKU U 2UCMONAMOLOSUYECKU € UCHONb308AHUEM DPYMUHHBIX Memo008 OKPAUUSAHUST 2eMAMOKCUIUH-
903UHOM U NUKPOPDYKCUuHOM no 6an I uzony. Bulsigiennvle usmeneHus ObLiu 00pabomansl pasublmMu CImamucmuideckumu
memooamu ¢ ucnonvszoganuem STATISTICA 7.0. 61.0 EN komnanuu StatSoft. Inc (CLLIA) (2006).

Pesyabrarbl. Makpockonuuecku, 6 niayenmax om OEPeMEeHHbIX ¢ YUPKVISMOPHOU HeOOCMAamoYHOCHbIO Obliu
sblsieenbl Hapyulenust hopmbl, placenta circumvallate, Kucmul XOpuaIbHOU RAACMUHKU 8 MeCme NPUKPENIeHUst HYNOGUHbI,
0obasouble KOMUIEOOHbl, UHMAPKMbL, 04azo8as Katbyugurayus. Takoice ObLIU GbIAGNIEHbL HAPYULEHUST NPUKPENTEHUS
NYROGUHbL, UHO20A C HAIUYUEM AMHUOMUYECKOU CKIaoKu. Iucmonamonocudecku Obil GbISGLEH PO CHPYKHYDHBIX
usMeneHutl, Komopbie ObLIU ZPYNRUPOBAHHbL 8 HECKOTIbKO KAME2OPUIL: 80CNAIUMENbHbIE NPOYECCHL, OUCYUPKYISINOPHBIE
UBMEHEHUsL, HapyUeHUe CO3PeBANUs BOPCUH XOPUOHA U KOMAEHCAMOPHO-NPUcnocobumensHole usmenenus. Hapsoy c smamu
UBMEHEHUSIMU ObLIU GbIAGTIEHbL OUCHIACMUYECKUE USMEHEHUSL 8 6OPCUHAX U COCYOax Xopuona. Cmamucmuieckull ananus
BbISIGUIL CUTILHYIO KOPELISIYUIO MENCOY HAPYUIEHUEM CO3DEBAHUSL BOPCUH XOPUOHA U OUCYUPKYISIMOPHBIMU USMEHEHUSIMU
(r=0,79), u ymepeHHy1o Kopensiyuio Mexncoy HapyuleHuem cO3Pe6anust 60PCUH XOPUOHA U GOCNATUMETbHBIMU NPOYecamu
(r=0,65). [Ipu knacmpernom ananuze Ha 6IUOOBbIX PACCIMOSHUSX ObLIL BbISIGILEH BLICOKULL YPOBEHb PAZIUYUSL USMEHEHUIL 8
nIAyeHmax om GepPeMeHHbIX ¢ YUPKYISMOPHOU HedOCMAmMOYHOCHbIO U 6e3 MAKOBOL.

BoiBoabl. Cepoeuno-cocyoucmule Hapyuienusi ¥ OepemMentbix npugoosim K pasiutHbIM CIPYKIMYPHbIM UIMEHEHUIM
6 Nniayenme, camble GbIPANCEHHbIE U3 KOMOPLIX AGNSIOMCSL OUCYUPKYISIMOPHbIE USMEHEHUs. U HAPYUEeHUe CO3DEBAHUSL
60PCUH XOPUOHA, KOMOPbLE YCUTUBAIOMCSL NPU DOTLee BbIPAICEHHOU CIMEeNneHU YUPYISIMOPHBIX HAPYUWEHUL Y OePEeMEHHbIX
(p<0605). Bovisignennas CuibHas KOPeLIsiyUs MeNCOy HapyUeHUeM CO3PEeBanUst 60PCUH XOPUOHA U OUCYUPK)IISIMOPHbIMU
UBMEHEHUSIMU YKA3LEAEI HA BAIICHYIO POJIb NOCLEOHUX OJIsL 6HYMPUYMPOOHO20 pa38Umusi n100A UAGIAENCsl OOHUM U3 3¢Hbe8
6 namozemnese HYmpuympoOHoUl 3a0epiicKu pa3gumust niood. B epynnax nayuenmorx ¢ yupkyismopHbiMu HApyWeHusIMU
He ObLIU 3aPecUCPUPOBAHHBIU CIYYAU NEPUHATNATILHOU CMEPIMHOCTU, YO NO-6UOUMOMY CEI3AHO C BbICOKUM YPOBHEM
KOMNEHCAmMOPHO-NPUCNOCOOUMENbHBIX NPOYECCO8, KOMOpble 8 OGHHOM ucciedosanuu cocmagunu 77%.

Introducere. Bolile cardiovasculare afecteaza tatului sarcinii, determinarea tacticii de supraveghere
1% din femeile gravide si reprezintd una din cauzele a gravidei, prevenirea complicatiilor, argumentarea
principale ale mortalitdtii materne si perinatale [1, 2]. termenului si a modului sigur de nastere.
Valvulopatiile mitrale dobandite constituie circa 80% Placenta formeaza o unitate functionald intre mama
din toate afectiunile sistemului cardiovascular [3, 4]. In si fat si orice patologie a acestora va influenta func-
ultimele decenii, se determind o crestere a numarului tionarea normald a placentei cu posibile modificari
de femei gravide cu boli cardiovasculare, fapt explicat morfologice. Examenul morfo-patologic al placentei
prin diagnosticare precoce a afectiunilor, inclusiv in este un suport important in clarificarea fiziopatologiei
36% din cazuri in timpul sarcinii [2, 5], numar tot mai sarcinii, in evaluarea medico-legala a unui rezultat ne-
mare de femei gravide cu interventii chirurgicale pe gativ, In gestionarea unei sarcini ulterioare [13]. Unele
cord si de femei grav bolnave care, sperand in succesul patologii, evidente la examenul macroscopic al pla-
stiintei si practicii medicale, decid sd continue sarcina. centei (infarct, decolare, placenta circumvallate etc.),

Dereglarile hemodinamicii centrale la gravidele sunt greu de detectat prin ecografie, care frecvent ofera
cu valvulopatii mitrale dobandite influenteaza nega- si date fals pozitive [10]. Cercetarea morfopatologica
tiv circulatia utero-placentara si feto-placentara [6, 7], a placentei furnizeaza informatii privind cauzele pre-
agraveaza evolutia sarcinii [8], sporesc riscul compli- natale de hipoxie fetald, unele dereglari neurologice,
catiilor materne, fetale si neonatale (gestoze tardive, nasterea prematurd, retardul de dezvoltare intrauteri-
insuficientd feto-placentard, iminentd de nastere pre- nd, decesul nou-nascutului etc. [10, 12, 14]. Totodata,
maturd, hipoxie intrauterind, retard de dezvoltare in- placenta ramane o sursi ignoratd de informatie, desi
trauterind a fatului, morbiditate si mortalitate sporita in 30-64% din cazuri examinarea acesteia poate avea
a mamei §i nou-ndscutului) [8]. Rata complicatiilor relevanta clinica §i poate determina cauzele unei sar-
si mortalitatii creste concomitent cu majorarea clasei cini nefavorabile.
functionale materne (NYHA) [9]. In aceest context, desi la momentul actual exista

Evaluarea riscului sarcinii §i nagterii la femeile cu multiple cercetari asupra modificarilor morfopatologi-
valvulopatii mitrale dobandite este o problema obste- ce in placentd in cadrul diferitelor stari patologice ale
tricala majora, permite prognozarea evolutiei si rezul- gravidelor, modificérile lezionale 1n placenta la gravi-
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de cu insuficienta circulatorie determinata de valvulo-
patii dobandite, practic rdiman neelucidate.

Scopul studiului prezent consta in analiza compa-
rativa a modificarilor morfo-patologice ale placentei
la gravide cu valvulopatii mitrale dobandite si insufi-
cienta circulatorie de diferit grad.

Material si metode. Cercetdrilor morfopatologi-
ce au fost supuse 35 placente prelevate de la femei
gravide de diferita varsta si termen de gestatie cu val-
vulopatii mitrale dobandite si insuficienta circulatorie
gradele I si I NYHA si fara patologie, ultimele con-
stituind lotul martor. In functie de gradul insuficientei
circulatorii, placentele au fost divizate in 3 loturi: lotul
martor (n=8), placente de la gravide fard insuficienta
circulatorie, lotul I (n=11), placente de la gravide cu
insuficientd circulatorie gradul I si lotul II (n=16) -
placente de la gravide cu insuficienta circulatorie gra-
dul II. Examenul placentelor s-a realizat in primele 24
de ore de la nastere si a inclus studiul macroscopic -
evaluarea formei, organometria (lungime, latime, gro-
sime, greutate) fard membrane si cordon ombilical,
prezenta lobilor accesorii etc. Au fost studiate insertia
cordonului ombilical, torsiunea, nodulii, pseudonodu-
lii si numarul de vase si leziunile focale ale parenchi-

mului discului (infarcte, trombi intervilari, hematom
retroplacentar etc.).

Mostrele pentru examenul histologic al placentei
au fost prelevate din toate zonele patologice si la limi-
ta cu cele normale, zonele centrala si paracentrald ale
discului placentei, din cordonul ombilical, membrane
cu utilizarea coloratiilor uzuale (hematoxilina si eozi-
na si picrofuxind van Gieson).

Pentru prelucrarea statistica a datelor obtinute s-au
utilizat metodele variantei, corelationald, analiza clus-
teriand pe distante euclidiene (construirea dendrogra-
melor) ale pachetului de Soft STATISTICA 7.0. 61.0
EN al companiei StatSoft. Inc (SUA) (2006). Statistic
semnificative s-au considerat diferentele, cand valoa-
rea indicelui p atingea nivelul de 5% (p<0,05).

Rezultate si discutii. In studiul nostru, varsta me-
die a gravidelor a alcatuit 27,8+1,3 ani in lotul martor,
26,6+1,4 ani in lotul I si 30,7,0+1,9 ani in lotul II. Ter-
menul de gestatie a constituit 38,9+0,2, 38,3+0,7 si
37,6+1,4 saptamani, respectiv.

Macroscopic, placentele din loturile I si II prezen-
tau modificari ale formei (placentd rotunda, ovala,
triunghiulard) (figura 1, A), placentd circumvallate
(figura 1, B), chisturi ale membranei coriale la nivelul

Figura 1. Macropreparate: A - forma ovalara a placentei, insertie marginala a cordonului ombilical. B - placenta cir-
cumvallate cu numeroase infarcte de dimensiuni mici (sageata). C - chist al membranei coriale localizat adiacent zonei
de insertie a cordonului ombilical (sageata). D - insertie periferica a cordonului ombilical, brida amnionala (sageata).
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insertiei cordonului ombilical (figura 1, C), cotiledoa-
ne accesorii, infarcte in focar, calcifieri.

In literatura de specialitate este descrisa relatia in-
tre anomaliile cordonului ombilical si colorarea me-
coniala a lichidului amniotic, moartea intrauterina,
nasterea prematurd, leziunile cardiace intrapartum
[10]. In studiul nostru, de asemenea, s-au constatat
dereglari de insertie a cordonului ombilical - insertie
marginala si periferica, asociata uneori cu bridd amni-
onala (figura 1, D).

Greutatea placentelor din lotul martor este statistic
semnificativ mai mare (488,8+23,5 g), comparativ cu
lotul T (431,9+38,0 g; p<0,05) si lotul II (342,5+44,0
g; p<0,05) de studiu, fapt, posibil, determinat de evo-
lutia proceselor lezionale in placentele gravidelor cu
insuficientd circulatorie si reducerea greutatii acesto-
ra. Indicatorii organometrici erau similari In toate lo-
turile de studiu: lungimea medie a placentelor in lotul
martor, lotul I si lotul II era egald cu 17,7+£0,5 cm,
19,940,7 cm si 19,3+£0,8 cm, latimea medie a placen-
telor — cu 15,840,4 cm, 15,27+0,9 cm si 16,6+0,9cm,
iar grosimea medie a placentelor — cu 2,1+0,1 cm,
1,940,1 cm si 1,9+0,18 cm, respectiv.

Asadar, la pacientele cu tulburari cardiovasculare de
divers grad s-au constatat modificari ale formei placen-
tare (ovald, triunghiulard etc.), placenta circumvallate,
cotiledoane accesorii, chisturi ale membranei coriale,
infarcte in focar si calcifieri. Au fost depistate dereglari
de insertie ale cordonului ombilical - insertie marginala
si periferica, uneori In asociere cu bridd amnionala.

Studiul histopatologic al placentelor a evidensiat
multiple modificari lezionale si compensator-adaptive
de intensitate variata, care au fost grupate in 4 cate-
gorii: procese inflamatorii, tulburdri circulatorii, dis-
cronism de maturizare a corionului vilar si modificari
compensator-adaptive.

Membrana bazala frecvent aparea Ingustata, cu sau
fara infiltratie inflamatorie, de regula, de caracter lim-
foid sau limfo-granulocitar moderat, cu divers grad de
modificari distrofice ale deciduocitelor §i substantei
adiacente. Mai rar s-au constatat vilita vilozitdtilor de
ancord de divers grad de intensitate, corioamnionita
leucocitard difuza sau segmentara fetald sau placen-
tara, vilozitati coriale hipo- sau avascularizate, uneori
cu trombi hialinizati in organizare.

Conform rezultatelor unor studii, corioamnionita
este confirmata prin examen histopatologic in aproxi-
mativ 43-60% de cazuri [10] si este mai frecventa in
cazul nasterilor premature, comparativ cu nasterile la
termen [11], coreland mai puternic cu simptomele fe-
tale de infectie, decat cu cele materne [10]. Caracteris-
tici morfologice asociate cu perfuzie utero-placentara
insuficientd, inclusiv infarcte, proliferarea mugurilor
sincitiali §i dezlipirea deciduala au fost observate in
20% de placente [11].

in placentele din nasteri la termen, studiate de noi,
s-au constatat modificari displazice, manifestate prin vi-
lozitati cu ramificari monstruoase, insotite uneori de o
calcifiere 1n focar, iar alteori de o retea vasculara a corio-
nului placentar. Discronismul de maturizare a corionului
vilar se confirma prin prezenta vilozitatilor imature.

Dereglarile circulatorii acute si cronice in placen-
ta provoacd modificari morfologice caracteristice: 1)
tromboza spatiului intervilar (figura 2, A), 2) infarct
ischemic (figura 2, B), 3) dilatarea varicoasa a unor
vase spiralate (figura 2, C), 4) microdecolarea precoce
a placentei, exprimatd prin microhematom epideci-
dual cu comprimare moderatd si disjunctie usoard a
membranei bazale (figura 2, D), 5) zone afunctionale
cu depuneri de fibrinoid in spatiul intervilar (figura 2,
E), 6) procese de scleroza a stromei vilare (figura, 2
F) si 7) modificari vasculare - angiopatie hipertrofico-
stenozanta idiopatica (figura 2, G).

Conform datelor din literatura de specialitate, indi-
cele de pierdere a tesutului vilos variaza de la 10% la
30% in infarcte placentare semnificative si de la 20%
la 30% 1n depunerea periviloasa de fibrina [13].

Frecvent au fost relevate modificdri compensato-
rii ale elementelor structurale placentare: proliferare
compensatorie a sincitiului, angiectazia retelei venoa-
se si dezvoltarea capilarelor colaterale (figura 2, H),
angiomatoza compensatorie frecvent Insotitd de feno-
menul de migrare a vaselor (figura 2, I).

In 29% de cazuri erau prezente procesele inflamato-
rii, in 51% - tulburari circulatorii, in 40% - discronism
de maturizare a corionului vilar i in 77% - modificari
compensator-adaptive. Corelatie puternica a fost stabilita
intre discronismul de maturizare si tulburarile circulato-
rii (1=0,79), corelatie moderatd - intre discronismul de
maturizare i procesele inflamatorii (r=0,65) (tab. 1).




Tn

Tabelul 1

Analiza corelationala intre procesele inflamatorii, tulburirile circulatorii,
discronism de maturizare si modificirile compensator-adaptive in placenta

Indici Procese ip.ﬂa— Tulburari .c.:ircu— Discroni§m de matu- | Modificari compen-
matoril latorii rizare sator-adaptive
Procese inflamatorii 1,0
Tulburari circulatorii 0,49 1,0
Discronism de maturizare 0,65 0,79 1,0
Modificari compensator-adaptive 0,34 0,42 0,44 1,0

Dereglarile circulatorii si discronismul de maturi-
zare a corionului vilar au fost depistate statistic semni-
ficativ mai frecvent in lotul I (55% si 45%, respectiv)
si lotul II (63% si 56%, respectiv) de studiu, compara-
tiv cu lotul martor (25% si 0%, respectiv; p<0,05).

Analiza clusteriand pe distante euclidiene, care
elucideazd gradul de similitudine/deosebire intre

Unweighted pair-group average
Euclidean distances

16 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26
Linkage Distance

tulburarile circulatorii si discronismul de maturizare
a corionului vilar in functie de loturi, a format doua
clustere: primul din loturile I si II, al doilea din lotul
martor. Acest rezultat relevd un grad inalt de simili-
tudine intre pacientele cu insuficientd circulatorie de
gradlele I si II, care se deosebesc semnificativ de paci-
entele fara insuficienta circulatorie (fig. 3).

Figura 3. Modificari histopatologice in dereglarile cir-
culatorii acute §i cronice in placentd: tromboza spatiului
intervilar (4), infarct ischemic cu zona de proliferare com-
pensatorie a sincitiului (B), dilatare varicoasa a vaselor
spiralate (C), microhematom epidecidual cu comprimare
moderata si disjunctie usoarda a membranei bazale (D),
zond afunctionald -conglomerate de vilozitdti cu o refea
anemizatd, circumscrise §i inglobate in fibrinoid (E), scle-
roza stromei vilare cu migrarea periferica a capilarelor
si proliferare in muguri a sincitiului (F), vilozitate inter-
mediard cu semne de angiopatie hipertrofico-stenozanta
idiopatica (G), angiectazia retelei venoase §i dezvoltarea
capilarelor colaterale (H), vilozitati intermediare cu angi-
omatozd compensatorie cu fenomen de migrare a vaselor
sangvine. Coloratie HE, x10-40; van Gieson, x20.



Asadar, placentele pacientelor cu insuficienta
cardiovasculard prezentau procese inflamatorii in di-
verse elemente structurale placentare, tromboza spa-
tiului intervilar, infarct ischemic, dilatare varicoasa a
unor vase spiralate, microhematom epidecidual, zone
afunctionale, depuneri de fibrinoid in spatiul intervi-
lar, scleroza stromei vilare, angiopatie hipertrofico-
stenozantd, ramificare displazica a vilozitatilor coria-
le, proliferarea sincitiului, angiectazia retelei venoase,
dezvoltarea capilarelor colaterale, angiomatoza com-
pensatorie, migrarea vaselor sangvine.

Concluzii

1. Cercetérile morfopatologice au aratat ca tulbu-
rarile cardiovasculare la gravide induc diverse modi-
ficari lezionale 1n elementele stucturale ale placentei.
Cele mai importante modificari sunt tulburdrile circu-
latorii i discronismul de maturizare de divers grad,
care se intensificd statistic semnificativ concomitent
cu cresterea gradului de insuficienta circulatorie.

2. Studiul a constatat o corelatie pozitiva statistic
semnificativa intre tulburarile circulatorii si discronis-
mul de maturizare (1=0,79), fapt care determind im-
pactul asupra starii intrauterine a fatului, este o veriga
in patogenia retardului fetal si are importanta predicti-
va pentru medicul clinician.

3. In loturile de paciente cu insuficient circulato-
rie nu s-au Inregistrat decese perinatale, fapt determi-
nat, probabil, de nivelul Tnalt al proceselor compensa-
tor-adaptive (77%).
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