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En el periodo comprendido entre septiembre 1° de
1996 y octubre 1° de 1997, se recolectd para estu-
dios morfolégico y citogenético un total de 84 pro-
ductos de aborto espontaneo del 1° y 2° trimestres
de la gestacion, en diferentes servicios de
ginecoobstetricia de la ciudad de Medellin. Dieci-
séis de los 84 se descartaron por contaminacion o
ausencia de tejidos apropiados para el estudio. De
los 68 productos restantes en 60 (88,2%) se esta-
blecieron cultivos para estudio citogenético, los
cuales fueron exitosos en 34 casos (56,7%). Dieci-
siete de los anteriores (50%) mostraron un cariotipo
anormal con las siguientes alteraciones
cromosomicas: monosomia X, 10 (58,8%),
mosaicismos 5 (29,4%), trisomias 1 (5,9%) y
tetraploidia 1 (5,9%). En 21 de los 68 productos
(30,9%) (3 embriones y 18 fetos) fue posible el es-
tudio morfolégico. Doce de éstos, (2 embriones y
10 fetos; 57,1%) mostraron alteraciones
morfolbgicas externas o internas. El presente estu-
dio citogenético y morfolégico en productos de abor-
to espontéaneo con edad gestacional menor de 20
semanas es el primero que se informa en nuestro
medio y sus resultados son similares a los obteni-
dos en otros reportes que aparecen en la literatura.
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INTRODUCCION

Del 15 al 20% de los embarazos clinicamente
reconocidos terminan en aborto espontaneo

y aproximadamente el 91% de éstos ocurre du-
rante el primer trimestre de la gestacion (1,2). Va-
rias condiciones se han relacionado con el aborto
espontaneo; entre ellas se mencionan frecuente-
mente infecciones, malformaciones uterinas, tras-
tornos endocrinos, inmunolégicos, genéticos y
varios factores ambientales (3-6).

Entre los trastornos genéticos las alteraciones
cromosomicas juegan un papel importante en la
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etiologia de esta enfermedad y son la causa de
multiples trastornos en el fenotipo. Mas del 60% de
los abortos espontaneos tienen un cariotipo anor-
mal  (6-9). Asi mismo, los estudios
anatomopatolégicos muestran que gran parte de
estos productos de la concepcidn presentan seve-
ras alteraciones morfoldgicas (10,11). Actuaimente
algunos investigadores sugieren que las alteracio-
nes mencionadas presentan una amplia variacion
de frecuencia en las diferentes poblaciones (1,6).

En algunos casos los hallazgos macro y micros-
copicos en productos de aborto se pueden
correlacionar con el cariotipo (12,13). Lo anterior
tiene gran importancia puesto que permitiria sos-
pechar una determinada alteracién cromosomica,
cuando por razones técnicas fallan los estudios
citogenéticos.

Teniendo en cuenta que hasta el momento son
pocos los estudios morfologicos y citogenéticos en
material de aborto espontaneo informados en nues-
tra poblacion, nos propusimos el objetivo de anali-
zar desde esos dos puntos de vista los productos
de abortos espontaneos con edad gestacional me-
nor de 20 semanas, provenientes de diferentes
centros de ginecoobstetricia de la ciudad de
Medellin. Los resultados del presente estudio per-
mitiran un mejor conocimiento de este problema en
nuestro medio.

MATERIALES Y METODOS

Se realiz6 un estudio descriptivo, longitudinal y
prospectivo. La poblacion en estudio la constituye-
ron 84 gestantes que consultaron por aborto espon-
taneo, ocurrido entre el primero y segundo trimes-
tres. El material de los abortos se recolecté en los
diferentes servicios de ginecoobstetricia de la ciu-
dad de Medellin: Hospital Universitario San Vicen-
te de Paul, Clinica del Prado, Hospital San Juan de
Dios; Profamilia, Clinica SOMA, Clinica Ledn Xlil y
Hospital General.
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Las muestras obtenidas contenian embriones,
fetos y/o membranas o material proveniente de
curetajes realizados después de un aborto espon-
taneo incompleto o inevitable. El estudio se realizo
en el periodo comprendido entre septiembre 1° de
1996 y octubre 1° de 1997. Previas instrucciones al
personal médico y paramédico, el material se reco-
lectd en recipientes que contenian medio de trans-
porte (RPMI-1640, antibiéticos y heparina, todos de
Sigma) y se remitié inmediatamente al Laboratorio
de Genética y Reproduccion, de la Facultad de
Medicina de la Universidad de Antioquia.

Estudios morfoldgicos

Se realiz6 un detallado estudio morfoldgico
macroscépico externo e interno tanto de los embrio-
nes y fetos enviados en el medio de transporte in-
dicado como en aquéllos inadecuadamente remiti-
dos en formol al 10%. Se tomaron fotografias de
los especimenes en diferentes posiciones utilizan-
do peliculas blanco y negro (TMAX) y color (Konica).
Ademas, se registraron algunas medidas
biométricas (perimetros cefalico, toracico, abdomi-
nal, didmetro biparietal, longitud del fémur y longi-
tud total). Cuando el material obtenido consistia solo
de membranas o sacos gestacionales rotos, se eva-
luaron macroscépicamente las caracteristicas del
tejido: aspecto, color, integridad, areas necroticas,
presencia de coagulos o restos del embrion o feto.
Ademas, en cada caso se procedié a completar un
formato con informacion sobre antecedentes de las
gestantes tales como edad, abortos previos y evo-
lucidn de la gestacion hasta el momento de la pér-
dida.

La edad gestacional en todos los casos se de-
termin6 con base en el tiempo transcurrido desde
la fecha de iniciacion de la (ltima menstruacion,
hasta el dia en que se presentd el aborto, menos
14 dias. Para determinar el estadio del desarrolio
de los productos de la gestacion, se tuvo en cuen-
ta que un embridén se define como el producto que
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se desarrolla entre el final de la tercera vy el final
de la octava semanas y feto como el producto de
la gestacién entre las semanas novena y cuadra-
gésima. Para estimar el tamafio de los embriones
se registré la longitud cefalocaudal y para los fetos
las longitudes total y del fémur. Luego se compara-
ron las medidas obtenidas con los estandares es-
tablecidos para el desarrollo de embriones y fetos
humanos (14,15).

“En algunos fetos se realizé un estudio mas mi-
nucioso procediendo a una tincion con alizarina con
el fin de observar alteraciones en el proceso de
osificacion. Los métodos empleados y los resulta-
dos obtenidos se describiran en otro articulo que
esté en preparacion.

Cultivos de tejidos

Las muestras enviadas en el medio apropiado
se procesaron inmediatamente asi: los tejidos
extraembrionarios o extrafetales (amnios, corion,
vellosidades y cordon umbilical) se separaron de los
restos de decidua y se dispusieron en cajas de Petri
para un lavado repetido en medio de transporte estéril
con el fin de remover los coagulos y restos tisulares.
Luego se pasaron dos veces por solucién salina fosfato
(Phosphate buffered saline, PBS) estéril y finalmente
se depositaron en una caja de Petri con la misma solu-
cion. En esta ultima se procedi6 a separar cuidadosa-
mente los diferentes tejidos, utilizando pinzas, bisturi
y tijeras estériles. Una vez identificados, los tejidos
apropiados se seccionaron en pequefios fragmentos
para establecer varios cultivos celulares. Luego se uti-
lizaron los métodos de disociacién enzimatica con
colagenasa (tipo IA, Sigma) y tripsina (Difco) al 0.1%,
previamente descritos (16,17), introduciendo algunas
modificaciones. Durante la proliferacion se tomaron
fotografias de los cultivos bajo el microscopio inverti-
do con el fin de ilustrar el grado de crecimiento y Ia
morfologia de los fibroblastos. El medio se reemplazo
dos veces por semana y bajo el microscopio invertido
se hizo un monitoreo continuo de la proliferacion celu-
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lar hasta que el cultivo mostrara una buena confluen-
cia. ‘

Preparaciones cromosémicas

Para los estudios citogenéticos, las preparacio-
nes cromosomicas se obtuvieron empleando pro-
cedimientos previamente descritos (17,1?). Luego
se prepararon placas para bandeo G y R, segun mé-

‘todos cominmente utilizados (18,19 ), con ligeras

modificaciones para las condiciones de nuestro la-
boratorio. Bajo el microscopio se observaron y ana-
lizaron entre 10 y 50 metafases, se tomaron
microfotografias utilizando pelicula Kodalith y lue-
go se procedio a la organizacion de los correspon-
dientes cariotipos. Posteriormente se compararon
los estudios morfolégico y citogenético para esta-
blecer una correlacion entre fenotipo y cariotipo.

RESULTADOS

Para el presente estudio se recolectd un total de
84 productos de abortos espontaneos ocurridos durante
el primero y segundo trimestres de la gestacion. Siete
de ellos se descartaron por presentar sélo coagulos y
no contener tejido embrionario o fetal ni membranas;
otros 9 se excluyeron por contaminacion del material.
Por lo tanto, el estudio se redujo a 68 muestras, de las
cuales 47 (69,1%) carecian de embrion o feto. Estas
altimas incluian 5 sacos gestacionales vacios
(anembrionados), 18 sacos gestacionales rotos y 24
muestras  constituidas por membranas
extraembrionarias o restos ovulares. En los 21 res-
tantes se observaron 5 sacos gestacionales comple-
tos con embrion o feto incluido; t'saco amniético com-
pleto con feto, 12 especimenes (1 embrién y 11 fetos)
desprovistos de membranas y 3 que si las tenian. En
estas 21 (3 embriones y 18 fetos) se realizaron estu-
dios morfoldgicos.

Fenotipo externo e interno

A continuacion se describen las caracteristicas exter-
nas e internas de los 21 especimenes estudiados:
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N° 1. Edad gestacional 18 semanas, longitud 25
cm. Feto masculino con marcada distension abdo-
minal. El estudio morfologico interno revelé obs-
truccién de la uretra prostatica en su trayecto ini-
cial y distension vesical. Aparente hidrops fetalis
(Figura N° 1)

FIGURA N° 1

Feto anormal, edad gestacional 18 semanas,
obstruccion uretral, vejiga distendida,
hidrops fetalis.
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N° 2. Edad gestacional 10 semanas, longitud 5 cm.
Feto de sexo no determinado, con retardo del cre-
cimiento, falta de oclusion palpebral, pelvis
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hipoplasica, extremidades cortas especialmente en
la region proximal, exfoliacion de la piel
toracoabdominal. Examen morfolégico interno nor-

mal, posible regresion caudal (Figura N° 2).

FIGURA N° 2

Feto anormal, edad gestacional 10 semanas,
parpados semiabiertos, retardo del
crecimiento, hipoplasia de pelvis,

acortamiento de miembros inferiores,
posible secuencia de regresién caudal.

N° 3. Edad gestacional 14 semanas, longitud 8,2
cm. Feto femenino, aspecto macerado, aplasta-
miento biparietal, parpados sin ocluir, vesiculas con
liquido en region temporoparietal derecha, térax
prominente, marcado znrollamiento del cordon
umbilical. Examen merfolégico interno normal (Fi-
gura N° 3).
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FIGURAN® 3

Feto anormal, edad gestacional 14 semanas
macerado, parpados sin ocluir, cordén
umbilical superenrollado.
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N° 4. Edad gestacional 6 semanas, longitud 2 cm.
Embrién de sexo no determinado, con exfoliacion
en la piel toracoabdominal, visceras expuestas.

N° 5. Edad gestacional 6 semanas y media, longi-
tud 2,2 cm. Embrion de sexo no determinado, re-
tardo en el crecimiento, maceracion
toracoabdominal, aparente retardo en la diferencia-
cién de las extremidades inferiores.
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N° 6. Edad gestacional 10 semanas, longitud 1 cm.
Feto de sexo no determinado, retardo en el crecimien-
to, marcados signos de maceracion craneofacial y
toracoabdominal la cual impide la identificacion de es-
tructuras. Las extremidades superiores tienen falta de
diferenciacion con respecto a la edad gestacional in-
formada (Figura N° 4).

FIGURA N° 4

Producto de la concepcion de 10 semanas,
retardo en el crecimiento, maceracion
craneofacial y toracoabdominal, retardo
de la diferenciacion en las extremidades
superiores e inferiores

N° 7. Edad gestacional 15 semanas, longitud 2,5
cm. Feto de sexo no determinado, retardo del cre-
cimiento; los segmentos de las extremidades su-
periores e inferiores son cortos. En las extremida-
des superiores los dedos son cortos y estan sin
separar en las inferiores (Figura N° 5).
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FIGURA N°5

Feto anormal, edad gestacional 15 semanas,
retardo del crecimiento, disminucion de los
segmentos de extremidades superiores e
inferiores, manos con dedos cortos,
pies con dedos sin separar.

N° 8. Edad gestacional 15 semanas, longitud 12
cm. Feto de sexo femenino, aspectos externo e
interno normales.

N®9. Edad gestacional 8 semanas, longitud 1,8 cm.
Embrién de sexo no determinado, retardo en el creci-
miento, los segmentos de las extremidades son cortos
y los dedos cortos y poco definidos (Figura N° 6).

N° 10. Edad gestacional 10 semanas, longitud 6,5
cm. Feto de sexo no determinado, retardo en el
crecimiento, maceracién del tronco y parte proximal
de las extremidades, marcada exfoliacién de la piel.
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FIGURAN° 6

Embrion anormal, edad gestacional 8 semanas,
retardo del crecimiento, los segmentos de las
extremidades son cortos, dedos cortos y poco
definidos.

Dedos de los pies fusionados. El examen
morfolégico interno fue normal (Figura N° 7).

N° 11. Edad gestacional 12 semanas, longitud 11
cm. Feto de sexo no determinado, deformacion
craneofacial posiblemente debida al poco volumen
del recipiente en que se envié, notable palidez cu-
tanea. Examen morfolégico interno normal.
Cariotipo 46,XX.

N°¢ 12. Edad gestacional 18 semanas, longitud 14,5
cm. Feto de sexo masculino, piel de la cara redun-
dante y marcadamente arrugada en la region
suborbital y las mejillas. Examen morfoldgico in-
terno normal.
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FIGURAN°7

Feto anormal, edad gestacional 10 semanas, re-

tardo en el crecimiento, maceracién de tronco y

parte proximal de las extremidades superiores e
inferiores, dedos de los pies fusionados.

N° 13. Edad gestacional 14 semanas, longitud 13
cm. Feto de sexo masculino, hipoplasia bilateral
de la region maxilofacial, piel redundante en la re-
gion posterolateral del cuello, exfoliacion de la piel
en el antebrazo derecho y el brazo izquierdo. Exa-
men morfolégico interno normal (Figura N° 8).

N° 14. Edad gestacional 14 semanas, longitud 12
cm. Feto de sexo femenino, aspectos externo e
interno normales.
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N° 15. Edad gestacional 12 semanas, longitud 9
cm. Feto de sexo masculino, macerado, con exfo-
liacion de la piel en la mejilla derecha y el cuello,
exposicion de visceras abdominales (onfalocele).
Examen morfolégico interno normal (Figura N° 9).
Cariotipo 46,XY por amniocentesis previa.

FIGURAN° 8

Feto anormal, edad gestacional 14 semanas,
hipoplasia bilateral del mentén y la region
maxilofacial, piel redundante en la region

del cuello.

N° 16. Edad gestacional 16 semanas, longitud 12
cm. Feto de sexo femenino, linfedema generaliza-
do, mas notorio en la region toracoabdominal y las
extremidades, con higroma occipitocervical que se
extiende al dorso, nariz bifida, filtrum prominente,
orejas dismérficas, pie equino valgo bilateral. El
estudio morfolégico interno mostré hidronefrosis
izquierda. Cariotipo 45, X (Figuras 10a y 10b).
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N° 17. Edad gestacional 10 semanas, longitud 10
cm. Feto de sexo no determinado, macerado, con
exfoliacion de la piel en las regiones maxilofacial
izquierda, cervical, toracoabdominal y dorsal. Cre-
cimiento normal, sin malformaciones, examen
morfoldgico interno normal. Cariotipo 46,XX.

FIGURAN® 9

Feto anormal, edad gestacional 12 semanas,
macerado, exfoliacion de ia piel ce:vizal,
orfalocele.

b

N° 18. Edad gestacional 15 semanas, longitud 10
cm. Feto de sexo no determinado, con retardo del
crecimiento, macerado, presentaba higroma circun-
dando el cuello, globos oculares protruidos, mar-
cada cifosis dorsolumbar, pie equino valgo bilate-
ral. Examen morfologico interno normal.
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N° 19. Edad gestacional 10 semanas, longitud 7
cm. Feto de sexo no determinado, con retardo del
crecimiento, macerado, presenta hipoplasia del
menton, higroma occipito-cérvico-dorsal, asas in-
testinales expuestas. Examen morfologico interno
normal (Figura N° 11).

FIGURA N° 10a

Feto anormal, edad gestacional 16 semanas,
linfedema en la region toracoabdominal y las
extremidades, nariz bifida.

Ne 20. Edad gestacional 12 semanas, longitud 5,5 cm.
Feto de sexo no deferminado, con retardo del creci-
miento, craneorraquisquisis que se extiende hasta la
region lumbosacra, orejas dismorficas, cuello corto,
onfalocele. Fl estudio morfolégico interno reveld
malrotacion intestinal (Figuras 12a, 12b, 12c).
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FIGURA N° 10b

El mismo feto, vista lateral, higroma
occipitocervical que se extiende al dorso,
orejas dismorficas.

N°® 21. Edad gestacional 9 semanas, longitud 2 cm. Feto
de sexo no determinado, con retardo del crecimiento y
muy macerado, imposibilidad para reconocer sus estruc-
turas en los estudios morfoldgicos externo e interno.

La tabla N° 1 resume las condiciones de los 21
especimenes (3 embriones y 18 fetos) estudiados.
Morfolégicamente, 12 (2 embriones y 10 fetos; 57,1%)
mostraban alteraciones externas macroscopicas, mien-
tras que 9 (42,8%) no presentaban ninguna alteracion.
De los 12 con alteracion externa, 3 fetos presentaban
ademas anomalias internas (hidronefrosis, malrotaciéon
intestinal y obstruccién de la uretra).
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El estudio del fenotipo externo en los 21
especimenes, mostro (Tabla N° 1) 3 casos (14,3
%) con retardo del crecimiento (1 embrion y 2
fetos), 5 casos (23,8 %) con maceracion (1 em-
brién y 4 fetos) y 7 casos (33,3%) (1 embrién y 6
fetos) con maceracion y retardo del crecimiento.

FIGURA N° 11

Feto anormal, edad gestacional 10 semanas,
retardo en el crecimiento, macerado,
hipoplasia del mentén, asas
intestinales expuestas.
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Entre las anomalias morfoldgicas mayores obser-
vadas se destaca un feto de 18 semanas con obs-
truccién temprana de la uretra y vejiga distendida
(Figura N° 1); un feto de 10 semanas con manifes-
taciones de la secuencia de regresion caudal (Fi-
gura N° 2); un feto de 18 semanas con las caracte-
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risticas fenotipicas del sindrome de Turner, lo cual
se confirmé citogenéticamente por cultivo de célu-
las del cordon umbilical (Figuras N° 10a,b) y un feto
de 12 semanas con craneorraquisquisis, onfalocele
y severo retraso en el crecimiento (Figuras N° 12
a,b,c).

FIGURA N° 12a

Feto anormal, edad gestacional 12 semanas,
retardo del crecimiento, craneorraquisquisis,
onfalocele.
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FIGURA N° 12b

El mismo feto, vista lateral, orejas
dismorficas, cuello corto.

FIGURA N° 12c¢.

El mismo feto, vista dorsal,
craneorraquisquisis que se extiende
hasta la region lumbo sacra.
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TABLA N° 1

ANOMALIAS MORFOLOGICAS Y OTROS CAM-
BIOS DE 21 ESPECIMENES OBTENIDOS DE
PRODUCTOS DE ABORTO ESPONTANEO*

con colagenasa se obtuvo una mayor proliferacion que
en las procesadds con tripsina.

TABLA N° 2

MEDIDAS REGISTRADAS EN 13 FETOS,

EMBRIONES | FETOS | TOTAL % PRODUCTOS DE ABORTO ESPONTANEO, CON
aromias morfologlens ) " " o1 EDAD GESTACIONAL MENOR DE 20 SEMANAS
Normales 1 8 9 42,8 - N\

. CASO EDAD PC PT PAB DBP LF | LT
TOTAL 3 18 21 100,0 GESTACIONAL | (cm) (cm) (cm) (cm) (cm)| (cm)
(semanas)
OTROS CAMBIOS
-Retardo del crecimiento 1 2 3 14,3 1 18 20 20 29 ND ND
-Maceracién 1 4 5 23,8 2 10 3.6 37 35 1,7 1.0
-Retardo y maceracion 1 6 7 33,3 3 14 7,4 6,5 6,2 1,77
-Sin retardo ni maceracién 0 6 6 28,6 4 15 12,3 1,9 10,7 3,26 2.
LTOTAL 3 18 2 100,0 5 10 4.5 40 ND 1.4 11 8.5
— 6 12 13,5 10,5 14,1 2,43* 35 ] 11,0
3 embriones y 18 fetos 7 18 17,1 15,4 16,2 4,75 43 | 145
8 14 14,5 13,5 13,3 3,41 45 | 13,
9 14 13,2 12,3 127 | 38 19 | 12,0
10 12 7.5 6,0 ND | 09 2,0 9.0
Medicion de los productos 1 10 105 | 82 15 ] 267 25 | 10.0
12 15 10,7 11,6 7,5 3,47 36 | 100
. 13 10 7,4 6,5 5,5 0,86 1.5 0
En la Tabla N° 2 se presentan las diferentes me- - —

didas registradas (perimetros cefélico, toracico y ab-
dominal, diametro biparietal, longitud del fémur y
longitud total) en 13 fetos apropiados para tal efec-
to. Debe anotarse que las anteriores medidas no
son suficientemente precisas por la maceracion
de algunos fetos o la retraccion de sus tejidos oca-
sionada por envio inadecuado en fijador (formol al
10%). Por tal razon, s6lo en 7 casos se establecid
correlacion entre las medidas registradas y la edad
gestacional. Los fetos N° 2,3,6,7,11 y 12 presen-
taron medidas por debajo de los valores normales
y por lo tanto se presume un retardo del crecimien-
to.

Cultivos celulares

En 60 (88,2%) de los 68 productos de aborto es-
pontaneo se logro procesar y establecer cultivos celu-
lares, los cuales mostraron una proliferacion celular
muy variable. El tiempo de proliferacion celular en los
cultivos primarios vari¢ entre 10-60 dias (promedio 20-
25). Es de anotar que en las muestras procesadas
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PC: perimetro cefatico; PT: perimetro toracico; PA: perimetro abdominal; DBP: diametro
biparietal; LF: longitud del fémur; LT: longitud total; *ND: no determinado. * Aplastamiento
biparietal.

Hallazgos citogenéticos

En 34 de las 60 muestras cultivadas para reali-
zar estudios cromosomicos (56,7%) se logré com-
pleto éxito. Debe anotarse que so6lo en 4
especimenes de los 21 con estudio morfoldgico fue
posible el estudio cromosémico. En los 17 restan-
tes, debido al grado de maceracion o a las condi-
ciones inadecuadas de recoleccioén y envio, no fue
posible establecer los. correspondientes cultivos
para el estudio citogenético.

Se encontré un complemento cromosémico anor-
mal en 17 de los 34 casos (50%) (Tabla N° 3). Todos
ellos correspondieron a alteraciones numéricas. Entre
éstas la mas frecuente fue la monosomia del
cromosoma X (10 casos; 58,8%) (Figura N° 13), se-
guida de mosaicos con dos lineas celulares diferen-
tes (5 casos; 29,4%), una trisomia del grupo C y una
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poliploidia establecida en un saco gestacional vacio
(Figura N° 14). No se observaron reordenamientos
estructurales. En estos resultados las alteraciones
mas comunes eran las que comprometian los
cromosomas sexuales.

FIGURA N° 13

Cariotipo 45,X (Bandas G) correspondiente al
feto femenino de las figuras 10a y 10b.
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Figura 13. Canotipo 45, X (Bandas G). Correspondiente af fete femening de i fiawa 10 ey 108

FIGURA N° 14

Metafase correspondiente a una poliploidia
encontrada en uno de los productos de aborto

espontaneo.
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TABLAN°3

CARIOTIPOS DE 34 PRODUCTOS
DE ABORTO ESPONTANEO

( A
CARIOTIPO N° % N° %
Normal 17 50,0
46,XX 1 64,7
46,XY 6 35,3
Anormal 17 50,0
Monosomia X 10 58,8
Mosaicismos
46,XX/45X  (2)* 5 29,4
46, XX/46, XY (2)*
46,XY/45,X (1) -

Trisomia
47XX + C 1 59
Tetraploidia
92, XXYY 1 59
TOTAL CARIOTIPOS 34 100,0
. e

* Los nimeros entre paréntesis representan los casos de cada anomalia.
Antecedentes de las gestantes

En la Tabla N° 4 se presenta informacién sobre
los antecedentes ginecoobstétricos que posible-
mente contribuyeron al aborto espontaneo. Solo se
dispuso de informacion en 21 pacientes. Las infec-
ciones y los trastornos endocrinos fueron los mas
frecuentes: 13,2% y 8,8% respectivamente. Muy
pocas pacientes, ni aun las que tenian abortos pre-
vios, presentaban con anterioridad una evaluacion
clinica completa que incluyera estudios endocrinos,
cromosomicos e inmunoldgicos.

Antecedentes de abortos

Segun los datos de las historias clinicas, 25 de
las 68 pacientes (36,8%) presentaban anteceden-
tes de abortos previos (Tabla N° 5). Se anota que
en los datos registrados en la tabla, no se incluye
el aborto espontaneo actual que hizo parte de este
estudio.
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TABLAN° 4

ANTECEDENTES GINECOOBSTETRICOS
COMO POSIBLE CAUSA DE ABORTO
ESPONTANEO EN 21 DE 68 GESTANTES
PROCEDENTES DE SERVICIOS DE
GINECOOBSTETRICIA DE LA CIUDAD DE

clinica de 62 de las 68 gestantes y vario entre 3 y
18 semanas, con un promedio de 9,1 semanas (Ta-
bla N° 7). EI mayor numero de pérdidas ocurrio en
las semanas 10 (9 casos) y 7 (8 casos). Un total de
51 peérdidas -gestacionales (75,0%) ocurri6 en el
primer trimestre. comparado con 11 (16,1%) duran-
te el segundo trimestre, unarelacionde 4,6 a 1.+

: MEDELLIN TABLA N° 6
GINECOOBSTETRICOS 1o g DISTRIBUCION POR EDAD DE LAS
Anomalia uterina 1 ‘ 15 ‘ GESTANTES QUE PRES'ENTARON
Fr— S - ABORTO ESPONTANEO*

Problemas de infertilidad 2 2.9 H]AI]‘ ,MA,TERNA (ANOS) N® ‘ R
Trastornos inmunologicos 3 4,4 1; 1"‘ i
Trastornos endocrinos 6 8.8 — ”
Sin informacién 47 69,1 30.34 =0
Total 68 100,0 3,2
\. J 44
TABLAN° 5 JoT 101

NUMERO DE ABORTOS ESPONTANEOS
PREVIOS EN 25 PACIENTES ATENDIDAS
EN DIFERENTES SERVICIOS DE
GINECOOBSTETRICIA DE LA CIUDAD

TABLA N°7

EDAD GESTACIONAL EN SEMANAS DE 68

PACIENTES AL MOMENTO DEL ABORTO

ESPONTANEO

DE MEDELLIN EDAD GESTACIONAL Ne %
(SEMANAS)

N° DE ABORTOS N° DE % ) 3 ! 15

PREVIOS PACIENTES 4 3 4,4

1 15 22,1 5 5 7.4

2 ) 8 18 6 7 10,3

- 7 8 11,8

’ 8 7 10,3

4 6 mas 2 2,9 9 3 44

Ninguno 43 63,2 10 9 13,2

TOTAL 68 100,0 1 3 44

¢ 12 5 7.4

Edades materna y gestacional 13 0 -

14 4 5,9

La edad materna vario entre 15 y 42 afios, con 1: ? ‘1‘:

un promedio de 29,3 afios (Tabla N° 6). El mayor - , ”

nimero de mujeres con pérdidas gestacionales se ” s P

presento en el grupo de 30 a 34 afios. En cuanto a Sin dato 5 8.6
la edad gestacional, sélo se registré en la historia C TOTAL 68 1000
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DISCUSION

En el pasado, el estudio de las malformaciones
se registraba casi exclusivamente en mortinatos y
muertes neonatales. En nuestro medio el presente
estudio es el primero que informa anomalias
morfoldgicas en productos de aborto espontaneo de
menos de 20 semanas de gestacion. Varios auto-
res han demostrado la alta frecuencia de alteracio-
nes morfolégicas y citogenéticas en productos de
la concepcién abortados durante los dos primeros
trimestres (7,11,20,21). Muchos de tales embriones
o fetos presentan una alteracion tan severa en su
morfologia y fisiologia que tempranamente se
reabsorben o expulsan.

En el presente trabajo llama la atencion que de
los 21 especimenes examinados entre embriones y
fetos, 12 (2 embriones y 10 fetos; 57,1%) presen-
taron algun tipo de alteracién morfolégica o del
desarrollo, observable macroscopicamente. Debe
destacarse que en una muestra relativamente pe-
quefia se encontrd un porcentaje alto de dichas al-
teraciones. Se estima que 20,2% de los productos
con retardo del crecimiento se acompafian de mal-
formaciones y 4% de los mismos presentan altera-
ciones cromosdmicas (22). En nuestro estudio 8
casos (38%) presentaban retardo del crecimiento y
todos ellos mostraban alteraciones en su morfolo-
gia. El estudio citogenético en estos ultimos, debi-
do a las condiciones del material, no fue exitoso.

Es importante anotar que numerosos casos de
retardo del crecimiento y severas malformaciones
externas no muestran alteraciones cromosémicas
(7). En éstos deben considerarse también factores
genéticos (monogénicos y poligénicos) o ambien-
tales (teratogenos) que alteran la organogénesis y
conducen a una morfogénesis incompleta.

En nuestro trabajo el 56,7% de los estudios
cromosémicos fue exitoso, lo cual concuerda con las ci-
fras obtenidas por otros autores (1,6,8,23), cuyo porcen-
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taje de éxito varia entre 30 y 80%. Tales diferencias tie-
nen relacioén con las condiciones que presenta el material
recolectado de los productos de aborto.

Por otra parte, el 50% de alteraciones
cromosdmicas hallado en nuestro estudio es com-
parable con las cifras entre 30 y 62% obtenidas por
otros investigadores, (6,7,9,11,24) , con una ma-
yor frecuencia de la monosomia del cromosoma X.
Nuestros resultados estan de acuerdo con la lite-
ratura mundial en relaciéon con las alteraciones
cromosémicas identificadas en el 50% de los abor-
tos espontaneos estudiados y asi mismo corrobo-
ran que dichas alteraciones son desencadenantes
de aborto y ademas la causa de multiples trastor-
nos del desarrollo.

Las alteraciones cromosémicas numéricas res-
ponsables de los abortos por lo general ocurren de
novo y se presentan con mayor frecuencia por la
falta de disyuncion durante la gametogénesis de uno
de los progenitores (aneuploidias); otras se produ-
cen por alteraciones durante las primeras divisio-
nes mitéticas del cigoto (mosaicismos vy
poliploidias). Los mosaicismos 46,XX o XY/45 X,
observados en varios productos de nuestro estu-
dio, posiblemente son el resultado de la pérdida de
uno de los cromosomas sexuales durante la
anafase de divisiones poscigéticas (25).

Solamente en tres fetos se obtuvo el cariotipo y
por lo tanto fue posible establecer una correlacion
con el fenotipo: feto normal de 12 semanas con
cariotipo 46,XX; otro feto macerado de 10 sema-
nas 46,XX y un feto de 16 semanas con cariotipo
45,X, el cual tenia las caracteristicas fenotipicas del
sindrome de Turner. En este Ultimo caso la correla-
cion fenotipo-cariotipo fue evidente. La monosomia
del cromosoma X se considera como una de las
alteraciones cromosémicas mas frecuentes en pro-
ductos de aborto espontaneo (25). Ademas, una
tetraploidia correspondiente a un saco gestacional
vacio (anembrionado) de una gestacion de 7 sema-

IATREIA/VOL 11/N° 4/DICIEMBRE/1998




nas y dos sacos vacios con cariotipo de 46,XX, son
condiciones previamente informadas en |a literatura.
Lauritsen en 1976 (26 ), en un amplio estudio de 288
productos de aborto, encontro 3 tetraploidias en 23
sacos anembrionados.

En 17 casos de nuestro estudio debido a condicio-
nes de los especimenes tales como maceracion, muer-
te temprana con retencién, almacenamiento y envio
en soluciones inapropiadas (formol), fue imposible es-
tablecer cultivos celulares o si se establecieron su pro-
liferacion fue muy pobre y, por lo tanto, el estudio
citogenético no tuvo éxito.

La distribuciéon de las pérdidas gestacionales vario
en las diferentes semanas; se presenté una mayor fre-
cuencia del aborto durante el primer trimestre (75%)
comparado con el segundo. Estos resultados son si-
milares a los obtenidos en estudios previos (1,2,26).
De lo anterior es evidente que la frecuencia de dichas
pérdidas disminuye conforme aumenta la edad
gestacional.

Con respecto alos antecedentes ginecoobstétricos
de las gestantes es importante anotar que sélo en 21
de 68 pacientes se obtuvo alguna informacion. A pe-
sar de nuestra insistencia para anotar los datos en los
formatos correspondientes, varias muestras se envia-
ron con informacion incompleta en lo referente a edad
materna, edad gestacional, abortos previos'y posibles
factores que pudieran incidir en terminar la gestacion.

De nuestro trabajo puede concluirse la gran impor-
tancia que tienen los estudios morfologicos y
citogenéticos de los productos de la concepcion que
se abortan espontaneamente. Su examen minucioso,
realizado por personal competente, proporciona ex-
celente informacion sobre el estado del desarrollo y
las alteraciones en la morfologia y permite, ademés,
establecer correlaciones fenotipo-genotipo. En nume-
rosos casos, cuando por las condiciones del material
no se puede realizar el estudio citogenético, el solo
examen morfolégico permite sospechar una determi-
nada enfermedad de origen cromosomico y a veces
identificar otras posibles causas, genéticas o no, de
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tales pérdidas gestacionales (monogénicas,
multifactoriales, extrinsecas), Por otra parte, los ante-
riores estudios suministran las bases para la asesoria,
la prevencion y la conducta que se debe seguir con las
parejas que presentan este tipo de falla reproductiva.

Debe anotarse que los productos macerados, se-
veramente dafiados o incompletos, representan mas
del 50% de los especimenes obtenidos en aborto es-
pontaneo (21). Infortunadamente la mayor parte de las
veces es imposible realizar estudios morfologicos o
citogenéticos en este material, como ocurrié en varios
de nuestros casos.

Por otra parte, debe tenerse en cuenta que cuando
se logra el estudio morfolégico y se identifican retardo
en el crecimiento o defectos multiples en un producto
de aborto, existe una alta probabilidad de alteraciones
cromosomicas tipo trisomias, monosomias, poliploidias
0 mosaicismos, como se observo en varios de los pro-
ductos estudiados.
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SUMMARY

CYTOGENETIC AND MORPHOLOGIC STUDY
OF SPONTANEOUS ABORTIONS PRODUCTS IN
MEDELLIN, COLOMBIA.

Eighty four spontaneous abortion products, with
gestational age under 20 weeks, were collected in
different obstetric and gynecologic services from
Medellin-Colombia between September 1996 and



October 1997; they were studied both morphologically
and cytogenetically. Sixteen of those products were
discarded because of contamination or absence of
suitable tissues for the study.

In 60 of the remaining 68 products (88%) cultures
for cytogenetic studies were established, and they
were succesful in 34 cases (56,7%). Seventeen of
these (50%) showed an abnormal karyotype with the
following chromosomal anomalies: X monosomies
10 (58,8%), mosaicisms 5 (29,4%), trisomies 1
(5,9%), and tetraploidy 1 (5,9%). From the 68
products, a morphologic study was performed in
21 cases (3 embryos and 18 fetuses). Twelve
products (2 embryos and 10 fetuses; 57,1%) had
external and/or internal anomalies.

This study of spontaneous abortions with
gestational age under 20 weeks is the first in our
country, and its results are similar to those published
from other centers.
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