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RESUMEN:

Se realizaron busquedas actualizadas de 33 documentos: textos, articulos y
sitios electronicos, con el propdsito de identificar las alteraciones morfoldgicas
de la Placenta en la Enfermedad Hipertensiva del Embarazo. La Hipertension
gestacional es un desorden inducido por alteraciones vasculares, causadas por
excesiva formacion de tejido trofoblastico que invade la pared de las arterias
espirales, transformando asi sus caracteristicas anatomofuncionales y por la
implantacién superficial de la Placenta originada por dafo inmune, cambios
gque originan la insuficiencia del 6rgano y un inadecuado aporte sanguineo a la
madre y al feto. Se identificaron alteraciones como Hiperplasia Sincitial,
Deposito de fibrina, Hipervascularidad de las vellosidades, Microcalcificaciones,
Hemorragia del estroma, Fibrosis, Trombosis con infartos periféricos. Los
cambios histopatoldgicos de la Placenta estan asociados a la Enfermedad

Hipertensiva del Embarazo.

Palabras clave: Hipertensidon gestacional, preclampsia, eclampsia, sindrome

de Hellp, placenta.
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La hipertensidon es la complicacion médica mas comun del embarazo y puede
dejar hematoldgicas secuelas permanentes como: alteraciones neuroldgicas,

hepaticas, o renales.?

En nuestros tiempos se conoce como la Enfermedad Hipertensiva en el
Embarazo o Hipertensidon Inducida por el Embarazo (EHG) aquel trastorno que
afecta el curso normal del embarazo con una tension arterial mayor de
140/90mm/Hg y después de las 20 semanas de gestacion. Por lo que se
entiende que existe Hipertensién Arterial en el embarazo si se comprueba que:
la tensién arterial es de 140/90mm/Hg o mas en dos tomas consecutivas una
de otra, cada 6hs de diferencia, por lo que debemos establecer vigilancia

estrecha sobre esta paciente el resto del embarazo.?

A escala mundial, cada ano los trastornos hipertensivos durante el embarazo
representan unas 50 000 muertes maternas y 900 000 perinatales, ademas de
constituir una predisposicidn a presentar complicaciones cardiovasculares en el
futuro y que los hijos puedan padecer hipertension arterial (HTA) en edades

tempranas, asi como sindrome metabdlico.® 1/

Estos trastornos hipertensivos constituyen la primera causa de muerte
materna en los paises desarrollados y la tercera en los paises en via de
desarrollo, lo que representa 4 defunciones por cada 100 000 nacimientos y
150 defunciones o mas por cada 100 000 nacimientos, respectivamente. Esta
complicacion es responsable de la sexta parte de la mortalidad materna, del
20 % de la mortalidad fetal y representa 25 % de los motivos de

hospitalizaciones por embarazos complicados.?!

Timor Leste tiene una de las tasas de mortalidad materna mas elevadas del
Sudeste Asiatico, con un estimado de 880 defunciones maternas por cada 100
000 nacidos vivos. En Espafia la incidencia oscila entre el 3-8% y se detecta
entre las 24-28 semanas de gestaciéon. Existe gran incidencia en los paises de
América como en Perl que representa la segunda causa de morbi- mortalidad

materna.



= U &
Pt Primer Congreso Virtual de »r

Caisns T : Ciencias Basicas Biomédicas en Granma.
-
CChHGet T Manzanillo.

20020

La incidencia ha aumentado un 25% en las Ultimas 2 décadas en los Estados
Unidos. Se estima que en Colombia la hipertension es responsable de 35 % de

todas las muertes maternas.18 19,20

En Latinoamérica y el Caribe la Preclampsia es la causante del 25,7 % de las

muertes maternas.

En Cuba la Enfermedad Hipertensiva de la Gestacion (EHG) estd entre las
cinco primeras causas de muerte materna. Segun estudios que se han
realizado en nuestro pais, esta enfermedad puede aumentar con la edad y se
ha detectado hasta un 28,5 % en gestantes de 40 afos y mas, ademas de
complicar el embarazo de un 2 a un 15 % en su forma aguda y entre un 15 a
un 30 % en las formas crénicas. Segun el anuario estadistico de Cuba en el
ano 2016, este trastorno ocupd el noveno lugar de las causas directas de
mortalidad materna que representd 3,2 %?34,en el afio 2017 representd el 4,3
%?2° y en el curso del 2018 ocupd un 3,4% de estas causas.3® En la region
Oriental, la provincia de Santiago de Cuba culmind el 2014 con una tasa de
57,9%, la mas alta del pais y entre las afecciones que mas incidieron en este

indicador se encuentra la enfermedad hipertensiva en el embarazo (EHE).?1:??

La Preclampsia leve, la Preclampsia agravada, la eclampsia y el Sindrome de

Hellp son las variantes clinicas de la EHG.

Clinicamente la Preclampsia se caracteriza por cifras de presién que alcanzan
140/90 mmHg o mas, acompafada de edemas y proteinuria, pudiendo llegar a
la disfuncidon organica multiple. Relacionando su aparicion con una serie de
factores de riesgo que incluyen antecedentes familiares de Preclampsia y

factores epidemiolégicos.®

La Preclampsia agravada es un trastorno hipertensivo de origen placentario de
causa desconocida. Los factores hereditarios, adquiridos, familiares,
ambientales, inmunoldgicos e individuales interactlan y dan origen a la

Preclampsia agravada.®

Por tanto, la Preclampsia agravada es considerada multiorganica producida por
un dafo endotelial, con incremento de las sustancias presoras circulantes,

acompafiadas de vasoespasmo, isquemia, necrosis y trastornos de la
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coagulacién.? Aparece cuando la tensién arterial es mayor o igual a 160/110
mm Hg, la proteinuria de 5 gr o mas en la orina de 24 horas, existe alteracién
de funcidn hepatica, alteraciones neuroldgicas severas desde cefalea intensa,
convulsiones, coma y edema agudo de pulmén.” Segun la Organizacion
Mundial de la Salud (OMS), en América Latina esta enfermedad es responsable
del 25 % de las muertes maternales. ' En Cuba, ocupa el tercer lugar de la

mortalidad materna.3

La eclampsia constituye una forma clinica mas complicada de la Enfermedad
Hipertensiva del Embarazo, caracterizada por la aparicién de crisis convulsivas
tonico-clonicas generalizadas y coma en diferentes grados. Algunos de los
factores relacionados con la causa incluyen vasoespasmo cerebral o

hemorragia, isquemia o edema cerebral y encefalopatia hipertensiva.

El sindrome de HELLP, la complicacién mas temida de esta enfermedad. Sus
siglas en inglés significan: H (Hemolysis), EL (ElevatedLiverEnzimes), LP
(LowPlateletCount). Para establecer el diagndstico se requiere la existencia de
algun trastorno hipertensivo del embarazo y después la triada necesaria de

hemodlisis, elevacion de las enzimas hepaticas y trombocitopenia.®

Por ser la Enfermedad Hipertensiva del Embarazo una de las primeras causas
de muerte materna, pero ademas un gran porciento de los motivos de las
hospitalizaciones, se hace necesario ampliar los conocimientos en cuanto a las
alteraciones morfoldgicas de la placenta, lo que resultaria trascendente
socialmente, su implicacion practica estara dada en el beneficio para las
propias pacientes y el producto de la concepcion asi como para los
profesionales que las atienden, estableciendo una relacién entre los dafos
placentarios y la Enfermedad Hipertensiva del Embarazo y de esta forma
prevenir en las embarazadas las complicaciones, influyendo de forma

satisfactoria en la morbimortalidad materna y fetal.

OBJETIVO
Describir los cambios histopatoldgicos en las placentas de pacientes con

Enfermedad Hipertensiva del Embarazo.
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DESARROLLO

La Hipertension gestacional es un trastorno multisistémico, Unico del

embarazo humano, investigadores del tema han propuesto origen
multifactorial donde existen: factores genéticos hereditarios maternos vy
paternos, inmunoldgicos, endocrinos, nutricionales e inflamatorios. %>, que
originan una activacion endotelial inapropiada entre ellos se involucra la
circulacién central y placentaria.!® 292! La interaccién de otros factores, como
el nivel econdmico, el estado psicosocial y factores ambientales han sido

descritos de forma mas reciente.??

Etapas Clinicas de la Enfermedad Hipertensiva en el Embarazo:
Son los trastornos hipertensivos dependientes del embarazo. Utilizando la
siguiente clasificacion seguin la OMS:28,

- Preclampsia leve.

- Preclampsia agravada

- Eclampsia

- Sindrome de HELLP.

La Preclampsia solamente aparece en presencia de la placenta y se resuelve
con la desaparicion de la misma. Actualmente se conoce que no es una simple
enfermedad hipertensiva, sino un estado de desorden de vasoconstriccidon
generalizado secundario a una disfuncién en el epitelio vascular, en lugar de la
vasodilatacion propia del embarazo normal inducido por factores dependientes

de la presencia de la placenta. >

La eclampsia es una forma clinica complicada de la Enfermedad Hipertensiva del
Embarazo, caracterizada por la aparicion de crisis convulsivas ténico-clonicas

generalizadas y coma en diferentes grados.

El sindrome de HELLP se presenta entre el 4-19 % de las pacientes con
preclampsia severa, es considerada una emergencia médica, con una
mortalidad materna de 1-2% y una mortalidad fetal del 10-35%, lo cual
depende de la edad gestacional al momento del parto.®, 11


OMS://28
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Se han asociado algunos factores de riesgo para el desarrollo de este
sindrome entre ellos se pueden mencionar: raza negra, adolescencia, paridad,
obesidad, hipertension y diabetes previos al embarazo, enfermedades
autoinmunes como lupus eritematoso, en pacientes con trombofilias,

insuficiencia renal y mujeres con embarazos multiples.

El sindrome (EHG) tiene en la isquemia uteroplacentaria un mecanismo
fisiopatolégico final comun asociado a su aparicidon. La hipoxia placentaria,
consecuencia de una defectuosa placentacion en un periodo gestacional
temprano en la que no se produciria la habitual substitucion de la capa
muscular de las arterias espirales uterinas por células trofoblastico (que es lo
que produce una vasodilatacién estable que permite aumentar varias veces el
caudal de sangre asegurando asi el correcto aporte sanguineo a la unidad feto
placentaria); se amplifica la liberacién del estimulo inflamatorio en la

circulacién materna desde la placenta (Tromboxanos e Interleuquinas).

Los mediadores bioquimicos que ingresan en la circulacién materna causan
disfuncion endotelial extensa, constriccion arteriolar generalizada vy
vasoespasmo; por lo que los hallazgos histolégicos y ultraestructurales en
placentas de pacientes con hipertensidn, se deben al estrechamiento u

oclusién de la vasculatura del Utero y la placenta y la isquemia. 12/ 1314, 15,24

En la preclampsia el vasoespasmo produce la perfusién inadecuada vy
virtualmente, la isquemia de todos los sistemas organicos. La perfusion tisular
también se encuentra disminuida debido a la hemoconcentracién vascular y a
la acumulacion de liquido en el tercer espacio. La activacion de la cascada de
la coagulacién y la formacidn de microtrombos resultante también causa una

mayor reduccion del flujo sanguineo en todos los 6rganos.!6 17

El sindrome de HELLP es la traduccién de la diversidad bioldgica de
microangiopatias maternas que puede ocurrir durante la Preclampsia y se han
reportado multiples alteraciones bioquimicas y genéticas en las pacientes

estudiadas.®
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Aspectos Morfologicos de la Placenta Humana

La placenta humana es un érgano materno fetal y esta formado por una parte
materna (la parte compacta de la desidua basal) que forma tabiques que
delimitan los cotiledones placentarios, en cuyo interior se encuentran los lagos
sanguineos y por una parte fetal; integrada por las vellosidades, ambas partes
de la placenta poseen una circulacion independiente, o sea, que existen dos
circulaciones cerradas, cuyos intercambios se realizan a travéz del

revestimiento epitelial de las vellosidades.

Inspeccion macroscopica de la placenta, el cordon umbilical y sus

membranas descritas segin protocolo de Bernischke y Driscol:

Se realizan 4 cortes de la placa corial, de la decidua, del rollo de membrana y
del cordon umbilical, se fijan en formol al 10%. Después de 24 horas se
procesara el tejido en el Histoquinet, se incluye en parafina se realizan cortes
de cinco micras del material seleccionado y se montan en laminas portaob-

jetos para teiiirlos con la técnica de hematoxilina y eosina.

Alteraciones placentarias: Son cambios que ocurren en la placenta cuando

hay presencia de la Enfermedad Hipertensiva del Embarazo.

Alteraciones microscopicas de la placenta:
- Hiperplasia Sincitial
- Deposito de fibrina
- Hipervascularidad de las vellosidades
- Microcalcificacion
- Hemorragia del estroma
- Fibrosis
- Trombosis con infartos periféricos
- Otras
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La clasificacion de los hallazgos histopatologicos en la placenta segin
Redline et al 2013

1. Lesiones inflamatorias. A. Lesiones inflamatorias lado fetal. B .Lesiones
inflamatorias del lado materno. C. otras.

2. Alteraciones no inflamatorias. A. Infarto vellositario, B. Hematoma
retroplacentario, C. Fibrosis, D. Corangiosis, E.  Calcificaciones, F.

Hiperplasia sincitial, G. Otras

Diversos estudios han descrito las lesiones encontradas en las
placentas de las embarazadas con Hipertension Arterial inducida por

el embarazo

En su estudio Cortés y sus colaboradores informaron los siguientes hallazgos
histopatoldgicos en placentas de pacientes con hipertensién gestacional: los
cambios isquémicos (mas frecuentes), ademas amnioitis (funisitis y villositis),

infartos e hipervascularidad.?3

Moldenhauer y colaboradores reportaron mayor frecuencia de arteriolopatia
decidual, trombosis en la circulacion fetal, infartos centrales, trombosis en las
intervellosidades e hipermadurez de las vellosidades y concluyeron que las
placentas de mujeres afectadas por la EHG tienen un grado de alteraciones

patoldgicas cercanas al 100%.23

Segun los estudios anteriormente expuestos?® la aparicion de cambios
isquémicos asi como los vasculares son frecuentes en la enfermedad

hipertensiva del embarazo.

El Dr. Gustavo Romero Gutiérrez y colaboradores en el Hospital de la Mujer,
San José, Costa Rica, realizaron un estudio de la alteraciones histopatoldgicas
placentarias en la Hipertension Gestacional de tipo transversal en 138
pacientes donde se obtuvieron los siguientes resultados: Hiperplasia Sincitial
(95,6%), depdsitos de fibrina (73,9%), microcalcificacion (34,7%),
hemorragia del estroma (26%), fibrosis (13%) y trombosis con infartos

periféricos (13%).2*Demostrando en su estudio que una de las mayores
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alteraciones placentarias presentes en la Enfermedad Hipertensiva del
Embarazo es la Hiperplasia Sincitial y los depdsitos de fibrina, destacando la

relacion de estas con la enfermedad.

En un estudio de tipo descriptivo prospectivo observacional realizado por la
Dra. Michelle Alexandra Marquez Guevara estudid 433 placentas con los
siguientes resultados: infartos (65,4%), microcalcificaciones distréficas
(11,5%) y trombosis (14,7%).%> Los hallazgos encontrados por la doctora
demuestran que no se deben ver las alteraciones placentarias como algo
alejado e independiente del desarrollo de la Enfermedad Hipertensiva del
Embarazo, sino que constituyen un enlace clinico e histopatoldgico del cual es
necesario su conocimiento para contribuir al bienestar del binomio madre e

hijo.

En México, el Dr. Aguirre Chacon y colaboradores en la Facultad de medicina y
ciencias Biomédicas de la Universidad Auténoma de Chihuahua, realizaron un
estudio de tipo casos y controles de la morfologia de la placenta en la EHG,
que incluyd 25 casos y 50 controles donde encontraron predominio de la
Trombosis Intervellosa (1,0%), seguida de la Hemorragia (0,56%), Fibrosis
(0,42%), Infarto Reciente (0,69%), Infarto Antiguo (0,26%).2°

Silvera Arenas concluydé en su estudio realizado en Barranquilla (Colombia)
que las alteraciones vasculares deciduales, el aumento del nimero de nddulos
sincitiales, infartos, hemorragias, lesiones del circuito vascular-fetal,
traducidas por necrosis hialina de la media de los vasos y presencia de células
xantomatosas (aterosis aguda), son las alteraciones mas sugestivas de la
enfermedad hipertensiva del embarazo. Comprobando asi lo descrito en otras

literaturas .2° 26:27

Zhang y su equipo encontraron que las alteraciones placentarias
caracteristicas de la hipertension inducida por el embarazo se encuentran en

casi una de cada cinco mujeres que padecen la enfermedad.3?
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Correa y su equipo reportaron mayor depodsito de fibrina alrededor de las
vellosidades de pacientes con cualquier tipo de hipertensién inducida por el

embarazo-33

Hay mayor cantidad de alteraciones histopatoldgicas placentarias en mujeres
con hipertensién gestacional y preeclampsia que en las placentas de mujeres

normotensas.?*

El estudio histopatoldgico rutinario de la placenta permite identificar cambios
en la estructura de la vellosidad, asi como de sus vasos y del espacio
intervelloso, lo que proporciona informaciéon acerca de su desarrollo y del
entorno donde se desarrolla el producto.?® Las alteraciones histopatoldgicas en

la placenta pudieran estar asociadas el desarrollo de la EHG.

De esta forma podemos plantear que la aparicidn de las alteraciones
morfoldgicas de la placenta en la Enfermedad hipertensiva del embarazo
constituye una verdadera herramienta de estudio para lograr un correcto

funcionamiento materno-fetal.
CONCLUSIONES

Los cambios morfoldgicos de la Placenta estan asociados a la Enfermedad
Hipertensiva del Embarazo.
La alteracion placentaria encontrada con mas frecuencia en la Enfermedad

Hipertensiva del Embarazo fue el infarto.

RECOMENDACIONES

Se hace necesario el estudio de las alteraciones histopatoldgicas placentarias
vinculadas con la aparicion de las etapas clinicas de la enfermedad
hipertensiva gestacional ya que no existen estudios relacionados con ese

tema.
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Anexos:

Fig. 4. Vellosidades fibréticas cercanas a la
placa basal. Barra: 140 ym
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