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Breakdown of causes of stillbirth
Elective termination : 44
(5,9%)

TOTAL (n=745)

Prenatally diagnosed
anomalies : 57

TOTAL

—_—|

36 % e

[ lings : 91
T v Placental findings : 89
v FMH : 11
v" Syphilis : 6

v Parvovirus : 1

EPP2006 Incerpi MH et al (AJOG 176, 6:1121-1125 (1998)



Unexplained: proportion of stillbirths

Categories
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. Porqueé ha ocurrido?

2 Se identifico la causa de la muerte?
¢ Existe tratamiento preventivo efectivo?

¢ EXxiste la posibilidad de que nazca otro
hijo vivo pero afecto?

¢ Existe diagnostico prenatal?

. Se puede estimar el riesgo de
recurrencia?
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Stillbirth

Stillbirth evaluation: What tests are needed?

Marc H. Incerpi, MD, David A. Miller, MD, Ramin Samadi, MD, Robert H. Settlage, MD, MPH,
and T.M. Goodwin, MD

Los Angeles, California

Si no se identifica la causa del obito fetal el
riesgo empirico de recurrencia es:

Tras 1 feto muerto.................. 3%
Tras 2 fetos muertos............. 15%
= | | |

EPP2006 Richard M Pauli http://www.wisc.edu/wissp/wisspers/jul95.htm



Importancia relativa de los estudios sobre el
feto muerto de cara al diagnostico etiologico

Modificado de Richard M Pauli http://www.wisc.edu/wissp/wisspers/jul95.htm
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Management of Stillbirth or Fetal Death

Obtain informed consent from parents for autopsy

Obtain perinatal and family history

Perform physical examination of fetus and decribe findings
Photograph fetus

Perform whole body X-rays of fetus

Perform autopsy of fetus

Perform gross and microscopic examination of placenta
Perform cytogenetic studies

Perform biochemical, molecular genetic, or infectious disease

studies as indicated

ACOG Commitee Opinion No. 257
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Management of Stillbirth or Fetal Death

B Obtain informed consent from parents for autopsy

E Obtain perinatal and family history

¥ Perform physical examination of fetus and decribe findings
E Photograph fetus

E Perform whole body X-rays of fetus

E Perform autopsy of fetus

E Perform gross and microscopic examination of placenta

E Perform cytogenetic studies

B Perform biochemical, molecular genetic, or infectious disease

studies as indicated

ACOG Commitee Opinion No. 257
EPP2006
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» Medidas: longitud craneo-talon, peso y
circunferencia craneal

 Examen de la cabeza, ojos y globos
oculares

s Examen de la nariz y sus orificios

« Examen de la boca y paladar

« Examen de las orejas, posicion y rotacion
» Observar marcas y/o depresiones
 Examen del cuello

» Examen de las caracteristicas del torax
 Examen del abdomen y cordon umbilical

« Examen de la espalda
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Descripcion de la longitud,
forma, simetria y posicion de
las extremidades

Descripcion de las manos y
pies, especialmente de los
dedos

Examen de los genitales:

En el varon, descripcion del
pene, orificio uretral, escroto y
testiculos

En la mujer, descripcion del
orificio uretral, introito vaginal y
clitoris

Examen del orificio anal



Management of Stillbirth or Fetal Death

Obtain informed consent from parents for autopsy
Obtain perinatal and family history

Perform physical examination of fetus and decribe findings

Photograph fetus

Perform whole body X-rays of fetus

Perform autopsy of fetus

Perform gross and microscopic examination of placenta
Perform cytogenetic studies

Perform biochemical, molecular genetic, or infectious disease

studies as indicated

ACOG Commitee Opinion No. 257
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DOCUMENTACION FOTOGRAFICA

v El 28 % de todos los fetos muertos anteparto tienen
anormalidades identificables mediante fotografias.

v  En el protocolo WISSP. |la documentacion fotografica se
considero crucial en el establecimiento del diagnostico
etiologico de la muerte fetal alrededor del 5% de los casos

v’ Las fotografias deben incluir :
1.- Foto frontal de cuerpo entero incluyendo extremidades
2.- Fotografias de la cara, frontal y lateral

3.- Fotos de cualquier parte anormal

EPP2006



Management of Stillbirth or Fetal Death

Obtain informed consent from parents for autopsy
Obtain perinatal and family history
Perform physical examination of fetus and decribe findings

Photograph fetus

Perform whole body X-rays of fetus

Perform autopsy of fetus

Perform gross and microscopic examination of placenta
Perform cytogenetic studies

Perform biochemical, molecular genetic, or infectious disease

studies as indicated

ACOG Commitee Opinion No. 257
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Radiologic Assessment of Stillborns

Study Abnormal
Perinatal Deaths

Ryan &
Koslowski, 1974

Foote et al., 1978

Griscom &
Driscoll, 1980

Winter et al., 1984
Sappanen, 1986
Pauli, 1995

Poland &
Lowry, 1974

Kalifa et al., 1989

Total Sample

109

2500
238

488
514
1082

111

400

Number abnormal

19

452
44

80
99
268

22

54

Percent

17%
18%
18%

16%
19%
25%

20%

14%

EPP2006

Richard M Pauli http://www.wisc.edu/wissp/wisspers/jul95.htm



ESTUDIO RADIOGRAFICO

»> Cerca del 20 % de los fetos muertos anteparto
tienen anormalidades radiograficas

> El estudio radiografico es especialmente crucial
en casos de nanismos, pero la posibilidad de
hallazgos inesperados hace recomendable que se
realice estudio radiografico en todos los casos de

feto muerto anteparto

> Posiciones y tomas a realizar:

EPP2006




ESTUDIO RADIOGRAFICO

1.- Fetografia anteroposterior: el tronco en posicion A-P, la cabeza en
posicion lateral y las extremidades lo mas rectas posible, en posicion
anatémica incluyendo manos y pies

2.-Si hay anormalidades de las extremidades, deben radiografiarse
independientemente

3.- Si se trata de un nanismo o tiene una displasia esquelética hay que
realizar radiografias mas detalladas:

RX A-P y lateral de todas las extremidades

RX A-P de las manos

RX Lateral de la columna .

o
i "__.- "«
..-il.‘

dr..

Osteogénesis
imperfecta tipo Il
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Management of Stillbirth or Fetal Death

Obtain informed consent from parents for autopsy

Obtain perinatal and family history

Perform physical examination of fetus and decribe findings
Photograph fetus

Perform whole body X-rays of fetus

Perform autopsy of fetus

Perform gross and microscopic examination of placenta
Perform cytogenetic studies
Perform biochemical, molecular genetic, or infectious disease

studies as indicated

ACOG Commitee Opinion No. 257
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Porcentaje de Necropsias

%

T A_

« La Resonancia Nuclear Magnetica j

¢ puede constituir una alternativa =

/ s g

. Util'en los casos en los que no se

f obtiene autorizacion para el

f_ estudio necropsico del feto

. muerto, pero exige disponibilidad i

1 de medios y experiencia B

Og | | | | | ——|
88-93 94-99 00-05 total
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Anho

Datos del Servicio de Obstetricia y Ginecologia del Hospital

“Germans Trias” 1988-2005



Frecuencia de diagnosticos de necropsias en casos de

Macer int
Hipoxia

Coriamn

Infar/Tromb vell

Hrrag interv.

Inf/Neum

Otros

EPP2006

muerte fetal anteparto

Datos del Servicio de Obstetriciay Ginecologia Hospital “Germans Trias” (2000-5)



UTILIDAD DE LA AUTOPSIA EN EL ESTUDIO DE LAS
CAUSAS DE MUERTE FETAL

= = NN WO WbHd L,
o U1 OO ©O U1 ©O 01 ©O 01 ©O

Porcentaje de casos investigados

A SR R AT Y

Confirma Cambia Anade No concluyente

Significancia de los resultados de |la autopsia sobre |a etiologia de la muerte
fetal

11th Report of WA Perinatal & Infant Mortality Committe 2000-1
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Management of Stillbirth or Fetal Death

Obtain informed consent from parents for autopsy

Obtain perinatal and family history

Perform physical examination of fetus and decribe findings
Photograph fetus

Perform whole body X-rays of fetus

Perform autopsy of fetus

Perform gross and microscopic examination of placenta

Perform cytogenetic studies
Perform biochemical, molecular genetic, or infectious disease

studies as indicated

ACOG Commitee Opinion No. 257
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Examen de la placenta y del cordon
umbilical (I)
Examen macroscopico

Caracteristicas de la placenta: Peso, relacion feto-
placentaria, dimensiones, presencia de cotiledones
accesorios, insercion del cordon, insercion y
caracteristicas de las membranas, caracteristicas del
disco placentario: color, olor, coagulos en cara materna,
trombos en cara fetal, depésito fibrinoide, infartos.

Caracteristicas del cordén: longitud, diametro, numero
de vasos, nudos verdaderos, falsos, torsiones, estenosis,
caracteristicas de la gelatina de Wharton

En gemelares: configuracion de las membranas,
anastomosis vasculares

EPP2006



Examen de la placenta y del cordon
umbilical (Il)

Examen microscopico ( Muestras que deben obtenerse)
Seccion transversal del cordén umbilical

(Seccion proximal y distal de cualquier estenosis)
Fragmento de la membrana amniocoridénica
Fragmento de la placa corial de la placenta
Fragmento de la placa basal de la placenta

Muestras de cualquier anormalidad aparente

Inflamacion, Corioamnionitis, Funisitis, Villitis, Infartos,

Calcificaciones, Depoésitos de fibrina y otros hallazgos
EPP2006



Management of Stillbirth or Fetal Death

Obtain informed consent from parents for autopsy

Obtain perinatal and family history

Perform physical examination of fetus and decribe findings
Photograph fetus

Perform whole body X-rays of fetus

Perform autopsy of fetus

Perform gross and microscopic examination of placenta

Perform cytogenetic studies

B Perform biochemical, molecular genetic, or infectious
disease studies as indicated

ACOG Committee Opinion No. 257

EPP2006



TOMA DE MUESTRAS FETALES PARA ESTUDIO CITOGENETICO

> La toma de muestras realizada lo antes posible por un médico no
patélogo debera incluir: piel, fascia y placenta

> Se limpiara con alcohol o suero salino la zona a biopsiar : region
periumbilical o inguinal

»> Con pinzas y tijeras estériles se levantara la piel y se seccionara 1 cm?
» La muestra incluira la dermis

> Para la biopsia de fascia se realizara una pequena incision en el
pliegue inguinal, se profundizara, a través del tejido graso, hasta la
fascia y se extraera un fragmento de 1 cm?

)

EPP2006



BIOPSIA PLACENTARIA PARA ESTUDIO CITOGENETICO

> Las muestras de placenta son cruciales en la obtencién de
células vivas y viables para estudio citogenético especialmente
cuando el feto esta macerado

» La muestra debe incluir la cara fetal de la placenta

» Con material estéril se seccionara 1/2cm? de tejido placentario

& Aproximadamente del 4-7% de los fetos muertos tienen como causa una
anormalidad cromosomica

& La frecuencia de cromosomopatias en cultivos con crecimiento es del 6.5%

EPP2006



Exito en el intento de Estudio Citogenético
en funcion del grado de Maceracion

Grado de Crecimiento Anormal Normal )\ [o) creC_imie_qtol
maceracion N (%) N (%) N (%) ContaNmIFyao():lon
Ningu (20.0)

=120l La introduccion de técnicas de
Lgeral  FISH, aplicable en tejido fetal |45.2)
parafinado, puede incrementar la

Leve ( ) ) ) ) o (69.2)
eficacia del estudio citogenético
Moderada 0 .( ) (4.C 0 40 (69.0)

(N=203)
Avanzada 51 (30.9) 10 (6.1) 41 (24.8) 114 (69.1)
(N=165)

Richard M Pauli http://www.wisc.edu/wissp/wisspers/jul95.htm
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Despistaje de la infeccion en el estudio de
las causas de la muerte fetal

mLaeretVI Fetos muertos g la
u (N= 1000)
Hay q

CULTIVO '
W 118111 POSITIVO 1a
o RO ingur
NEGATIVO
de imp ke
Deben emplearse criterios muy estrictos para atribuir
comn raneca da mugrte fetal a la infeccion basandonos en

|]a | Recomendaciones ||tjyos o en la presencia de

En casos de sospecha, realizar cultivos de pulmoén fetal
(usando técnicas estériles) y de la placenta (tras
esterilizar su superficie)
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Estudios complementarios que deben
realizarse en la madre

Analitica hematologica y bioquimica completa

Estudio serologico : Rubeola, VDRL, Toxoplasma,
Parvovirus B19, CMV

Cultivo vaginal y endocervical
TTOG

Anticuerpos irregulares

Perfil tiroideo

Anticuerpos antifosfolipidos
Estudio Trombofilias

Test de Kleihauer-Betke

EPP2006



Kleithauer-Betke test

Eiun KBitest:positivo 2 20 puede considerarse causa de muerte fetal

O el resultado del test se utiliza para el calculo de la dosis de Gamma anti-D

O posibilidad de falsos positivos ( hemoglobinopatias) del 1-3%

O posibilidad de falsos negativos en casos de incompatibilidad ABO

L en caso de cesarea la muestra debe obtenerse antes de la operacion
(riesgo de falso positivo del 2%)

U dado que la vida media del hematie fetal y materno es similar el KB test
puede realizarse con fiabilidad en un tiempo razonable desde el obito fetal

O /a hemorragia feto-materna constituye aproximadamente el 1% de las
causas de muerte fetal y el KB test debe incorporarse al protocolo de

estudio del feto muerto de causa desconocida de forma sistematica

EPP2006




TROMBOFILIAYY MUERTE FETAL:
(SEXPLICANDO LO INEXPLICABLE?

*» Solo la deficiencia de Proteina S y la mutacion del Factor
V' Leiden se correlacionan con el riesgo aumentado de
muerte fetal

* La mutacion homocigota de MTHFR asociada a otro
factor de riesgo de Trombofilia y en ausencia de
suplementacion de ac. Folico representa un riesgo de
muerte fetal proximo al 100%.

*» Los trastornos trombofilicos serian responsables del 20-
25% del total de muertes fetales

EPP2006



CONCLUSIONES

= Indispensable |a coordinacion de todos los especialistas
iImplicados

# Importancia del Comite de Mortalidad Perinatal

# Muy importante intentar consensuar criterios para la
utilizacion de una clasificacion internacionalmente aceptada
de las causas de muerte fetal

> Creacion de bases de datos informatizadas y disponibles
en internet

+: Importancia del estudio necropsico del feto y de la placenta
y cordon

> Decision entre |la opcion de aplicar: la totalidad del
protocolo en todos los casos o de forma selectiva segun
criterio

EFFZ0U0
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