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ADNOTARE 
 

Sagaidac Irina. „Rolul factorilor angiogenici în decolarea prematură  
de placentă normal inserată”, teză de doctor în științe medicale, Chișinău, 2017. 

Teza este expusă pe 131 de pagini și include: introducere, 5 capitole, concluziiși recomandări, 
bibliografie din 231 de surse, 10 anexe, 51 de figuri și 29 de tabele. Rezultatele obținute sunt 
publicate în 14 lucrări științifice, inclusiv 5 fără coautori.  
Cuvinte-cheie: decolarea prematură de placentă normal inserată, hemostază, disfuncție 
endotelială, factori angiogenici 
Domeniul de studiu: Medicină 
Scopul studiului. Evaluarea unor mecanisme etiopatogenetice, a aspectelor clinice, 
morfopatologice și a relevanței factorilor angiogenici în dezvoltarea decolării de placentă normal 
inserată (DPPNI). 
Obiectivele studiului. Cercetarea particularităților clinico-evolutive ale sarcinilor și ale nașterilor 
la pacientele cu DPPNI; estimarea factorilor de risc regionali și determinarea criteriilor de 
prognostic pentru dezvoltarea DPPNI; determinarea rolului factorilor proangiogenici, 
antiangiogenici și al mediatorilor proinflamatorii în DPPNI; evaluarea modificărilor morfologice 
la nivel de placentă și de lojă placentară, pentru identificarea factorilor structurali premorbizi în 
dezvoltarea DPPNI; elaborarea unui protocol clinic de conduită în funcție de termenul de sarcină 
și gradul de gravitate a acestei urgențe obstetricale. 
Noutatea și originalitatea științifică. Studiul realizat a elucidat particularitățile clinice ale sarcinii 
și ale nașterii complicate cu DPPNI. Au fost stabiliți factorii de risc pentru dezvoltarea acestei 
entități patologice. A fost evaluat rolul factorilor angiogenici și al citokinelor proinflamatorii, care 
au o acțiune patogenetică semnificativă în instalarea DPPNI. În temeiul studiului factorilor de 
creștere vasculară, au fost stabilite criterii pentru diagnosticul timpuriu al DPPNI. 
Problema științifică importantă soluționată în teză constă în argumentarea mecanismelor 
etiopatogenetice prin elucidarea factorilor de risc și rolului factorilor angiogenici care stau la baza 
dezvoltării DPPNI, confirmate prin cercetarea morfologică și imunohistochimică a complexelor 
placentare.  
Semnificația teoretică. Prin prezentul studiu, în baza investigațiilor clinice, biochimice, 
morfologice, imunohistochimice și statistice aplicate gestantelor cu DPPNI, a fost adusă o 
contribuție la determinarea unor noi aspecte patogenetice în dezvoltarea stării patologice vizate. 
Valoarea aplicativă a lucrării. A fost determinată ponderea factorilor de risc regionali implicați 
în declanșarea DPPNI. Aprecierea valorii raportului SFlt-1/PlGF poate fi recomandată ca un 
criteriu suplimentar de diagnostic timpuriu al dezvoltării DPPNI. În baza studiului realizat a fost 
elaborat un protocol clinic național, care va permite optimizarea la nivel național a conduitei 
sarcinii și nașterii complicate cu DPPNI. 
Implementarea rezultatelor științifice.Rezultatele studiului au fost implementate în activitatea 
curativă, didactică și de cercetarea IMSP Institutul Mamei și Copilului, IMSP SCM nr.1 (or. 
Chișinău), USMF „Nicolae Testemițanu” (certificate de implementare – Anexa 10).  
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АННОТАЦИЯ 
Сагайдак Ирина. „Роль ангиогенных факторов в преждевременной отслойке нормально 
расположенной плаценты”, на соискание научной степени кандидата медицинских наук, 
Кишинэу, 2017. Диссертация изложена на 131 страницах, состоит из введения, 5 глав, синтеза 
полученных результатов, выводов, практических рекомендаций, 51 рисунков и 29 таблиц. 
Библиография включает 231 источник. По теме диссертации опубликованы 14 научных работ.  
Ключевые слова: преждевременная отслойка нормально расположенной плаценты (ПОНРП), 
гемостаз, эндотелиальная дисфункция, факторы сосудистого роста. 
Область исследования: Медицина 
Цель исследования: Определение этиопатогенетических механизмов, клинических, 
морфопатологических аспектов и значимости сосудистых факторов роста в преждевременной 
отслойке нормально расположенной плаценты . 
Задачи исследования. Изучить особенности течения беременности и родов у беременных с 
ПОНРП; оценить региональные факторы риска и прогностические критерии для определения 
развития ПОНРП; определить роль ангиогенных факторов и противовоспалительных 
цитокинов при данной патологии; оценить морфологические изменения в плаценте и 
плацентарном ложе для выявления структурных факторов развития ПОНРП; разработать 
клинический протокол ведения данной неотложной акушерской патологии. 
Научная новизна и оригинальность исследования. Были выявлены клинические 
особенности течения беременности и родов,осложненных ПОНРП. Установлены факторы 
риска развития данного патологического состояния. Была оценена роль ангиогенных факторов 
и противовоспалительных цитокинов, которые значительно определяют патогенез ПОНРП. 
Выявлены макро- и микроскопические структурные изменения плаценты при данной 
патологии. 
Решенная научная проблема. В результате исследования были определены факторы риска и 
оценена роль ангиогенных факторов в развитии патологических механизмов ПОНРП, 
выявлены структурные морфологические изменения плацентарного комплекса. 
Теоретическая значимость. Данная работа, на основании клинических, биохимических, 
морфологических, иммуногистохимических и статистических исследований, внесла научный 
вклад в определении новых патогенетических аспектов развития ПОНРП. 
Практическая значимость. Была установлена значимость региональных факторов риска, 
участвующих в развитии ПОНРП. Определение коэффициента SFlt-1/PlGF может быть 
рекомендовано в качестве дополнительного диагностического критерия раннего развития 
ПОНРП. На основе проведенного исследования, разработан клинический протокол, внедрение 
которого позволит на национальном уровне оптимизировать ведение беременности и родов, 
осложненных ПОНРП. 
Внедрение результатов исследования. Результаты данного исследования были внедрены в 
практическую деятельность Института Матери и Ребенка, 1 ГКБ мун. Кишинэу, а также в 
учебный процесс ГУМФ им.Н.Тестемицану (Республика Молдова). 
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SUMMARY 

 

Sagaidac Irina. „The role of angiogenic factors in Abruptio Placentae”,  
PhD thesis in Medical Sciences, Chisinau, 2017. 

The present thesis is written on 131 pages and includes: introduction, 5 chapters, conclusions, 
recommendations, bibliography of 231 sources, 10 annexes, 51 figures and 29 tables. The achieved 
results are published in 14 scientific journals, including 5 articles without co-authors.  
Keywords: abruptio placentae, hemostasis, endothelial dysfunction, angiogenic factors. 
The research area: Medicine  
Study aim. Evaluation of the ethiopathogenetic mechanisms, of clinical and morphopathological 
aspects and the relevance of angiogenic factors in the development of Abruptio placentae 
(AP).Study objectives.Clinical study of pregnancies and births in patients with AP; estimation of 
regional risk factors and prognostic criteria for developing AP; determining the role of 
proangiogenic and anti-angiogenic factors and pro-inflammatory mediators of AP; assessment of 
morphological changes in the placenta and placental bed, in order to identify the pathological 
structural factors in the development of AP; developing a clinical protocol in AP, considering the 
term of pregnancy and the seriousness of this obstetric emergencies. 
The novelty and the scientific originality.The conducted study has elucidated the clinical 
features of pregnancy and childbirth complicated with AP. Risk factors for developing AP were 
calculated. The role of proinflammatory cytokines and angiogenic factors, which have contributed 
significantly to the pathogeny of AP were assessed. The study of vascular growth factors has given 
the possibility to establish criteria for early diagnosis of AP. 
The scientific solved problem. As a result, of the study risk factors for AP were determined and  
pathophysiological mechanisms involving angiogenic factors were assessed, underlying AP 
processes, confirmed by morphological and immunohistochemical study of placental complexes. 
The theoretical significance.The present study – based on clinical, biochemical, morphological 
and immunohistochemical investigations and statistical methods used in the analysis of 
pregnancies with AP – has contributed to establishing new pathogenic aspects in the development 
of the pathological condition concerned. 
The applicable value of this study. Regional share of the risk factors involved in triggering AP 
was determined. Evaluation of SFlt-1/PlGF ratio can be recommended as additional diagnostic 
criterion for early development of AP. Based on the conducted study a national clinical protocol 
has been developed that will allow optimization of care of AP complicated pregnancy and 
childbirth, at national level. 
Implementation of scientific results. The study results were implemented in clinical work, 
teaching and research at IMSP Mother and Child Institute, IMSP Clinical Hospital No.1 
(Chisinau), Medical University „Nicolae Testemitanu” (Implementation certificate – Annex 10). 
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LISTA ABREVIERILOR 

ALU antigen leucocitar uman 

AP abruptio placentae 

BCV boli cardiovasculare 

CID coagulare intravasculară diseminată 

CTG cardiotocografie 

DPPNI decolare prematură de placentă normal inserată 

FGF factor de creștere fibroblastică(Fibroblast Growth Factor) 
FNT factor de necroză tumorală 

H&E hematoxilină-eozină 

HIV hemoragie intraventriculară 

HRP hematom retroplacentar 

HTA hipertensiune arterială 

IHCh imunohistochimic 

IL interleukină 

IP 
IRVA 

insuficiență placentară 
infecție respiratorie virală acută 

Me mediană  

MPM metaloproteinaze matriceale 

NP naștere prematură 

PlGF factor de creștere placentară (Placental Growth Factor) 

RCIU restricție de creștere intrauterină 

RMN rezonanță magnetică mucleară 

RP raport de probabilitate 

RPPA ruperea prematură a pungii amniotice 

SAF sindrom antifosfolipidic 

SDR sindromul detresei respiratorii 

Se sensibilitate 

sEng endoglină solubilă (Soluble Endoglin) 

sFlt1 tirozin kinaza solubilă (Soluble fms-like Tyrosinekinase-1) 

Sp specificitate 

TC tomografie computerizată 

VEGF factor endotelial de creștere vasculară (Vascular Endothelial Growth Factor) 
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INTRODUCERE 
 

Actualitatea și importanța problemei abordate 

În structura hemoragiilor obstetricale, care determină indicatorii înalți de mortalitate 

maternă, decolarea prematură de placentă normal inserată (DPPNI) ocupă locul doi după 

hemoragiile atonice și cele hipotonice ale uterului, constituind o pondere de 20-45% [8,9,29]. Prin 

decolare prematură a placentei normal inserate sau apoplexie utero-placentarăseînțelege o 

dezlipire variabilă ca extindere a placentei normal inserate, după 22 de săptămâni de sarcină sau 

în timpul travaliului, având ca urmare un hematom placentar și un tablou clinic a cărui gravitate 

depinde de extinderea dezlipirii [10,13]. 

Hemoragia dezvoltată în timpul DPPNI are un impact negativ asupra stării mamei și a 

fătului și este urmată, adesea, de deces fetal, șoc hemoragic, insuficiență renală și respiratorie, 

anemie posthemoragică, sindromul CID, victimizarea pacientei prin înlăturarea organului 

reproductiv [76,88,92]. Astfel, dezlipirea prematură a placentei este însoțită de trei ori mai frecvent 

de dezvoltarea șocului hemoragic, de 1,5 ori – de moartea intrauterină a fătului, de 1,6 ori – de 

asfixia neonatală [97]. Prin impactul său nefavorabil asupra morbidității și a mortalității materne 

și perinatale a nou-născuților, DPPNI constituie o provocare a obstetricii contemporane și 

determină necesitatea unor studii aprofundate pentru elucidarea tuturor problemelor pe care le 

comportă. 

Majoritatea cercetărilor științifice consacrate DPPNI se axează pe studierea frecvenței, 

potențialilor factori clinici de risc, strategiilor de conduită obstetricală și complicațiilor majore, 

survenite în urma acestei patologii [112,120,124,130,178]. Într-o serie de lucrări este apreciat rolul 

dereglărilor de hemostază, care preced dezvoltarea DPPNI [146,181]. În ultimul deceniu, mai 

mulți cercetători au pus în evidență rolul major al trombofiliilor înnăscute sau dobândite în geneza 

dezlipirii premature de placentă [51,131,231]. 

Din punct de vedere patofiziologic, până în prezent au fost identificate patru mecanisme 

interdependente de dezvoltare a DPPNI. Primele două se bazează pe tulburările hemodinamice în 

zona utero-placentară în perioadele succesive de nidație, implantare și placentație, combinate cu 

invazia patologică a citotrofoblastului și, prin urmare, remodelarea incompletă a arterelor spiralate. 

Alte particularități invocate ale decolării de placentă includ dereglările integrității vilozităților 

sincițiuluitrofoblastului, cu diminuarea locală a mecanismelor de anticoagulare, și trombofiliile 

congenitale. Aceste procese patologice conduc la dezvoltarea tulburărilor morfologice în organul 

provizoriu – placenta, iar ca urmare provoacă instalarea dereglărilor circulatorii, cu dezvoltarea 

DPPNI [38,54,61]. 
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În pofida progresului obținut în identificarea mecanismelor DPPNI, nu există încă un punct 

de vedere unic asupra patogeniei acestei maladii, care complică, în mare măsură, prevenirea și 

tratamentul ei. Nu întotdeauna este posibil de a identifica principalul factor patogenic, din cauza 

că abruptio placentae se dezvoltă adesea pe fundalul preeclampsiei, bolilor autoimune sistemice, 

infecției bacteriene ascendente ș.a. Prin urmare, și în studiul morfologic al placentei poate fi dificil 

de a diferenția schimbările structurale de fond de cele care nemijlocit provoacă dezlipirea 

placentei, cu formarea hematomului retroplacentar [43]. Totodată, transformarea vaselor în DPPNI 

rezultă din deteriorarea endoteliului prin apariția vasculopatiilor, apreciate prin modificările 

permeabilității vasculare, ce rezidă, în cele din urmă, într-o tulburare a integrității peretelui 

vascular [225]. 

Unii cercetători, în temeiul datelor examenului histologic al placentei, susțin teoria că 

dezlipirea ei prematură este rezultatul unui răspuns inflamator sistemic, care progresează ca 

urmare a insuficienței mecanismelor imune locale [55,58,175]. 

Rezultatele unor studii confirmă că placenta este un factor declanșator pentru deteriorarea 

celulelor endoteliale. Astfel, placenta ischemică produce o varietate de factori ce pot cauza 

deteriorarea celulelor endoteliale și conduce la un dezechilibru al factorilor de creștere vasculari, 

care contribuie la sporirea progresivă a severității insuficienței placentare [176,204]. În ultimii ani 

este elucidat rolul disfuncțiilor endoteliale, cu implicarea factorilor angiogenici, în dezvoltarea mai 

multor patologii obstetricale,precum hipertensiunea indusă de sarcină și preeclampsia [167], 

restricția de dezvoltare a fătului [135] ș.a. Se presupune că acest mecanism patologic ar putea sta 

și la baza dezvoltării DPPNI, deoarece este deja confirmată frecvența sporită a decolării de 

placentă pe fondul entităților sus-numite. 

Pentru dezvoltarea și funcționarea normală a placentei, este important echilibrul dintre 

diversele mecanisme de angiogeneză, precum și echilibrul dintre procesele de angiogeneză și 

apoptoză. Dereglarea echilibrului dintre factorii de creștere în celulele endoteliale vasculare stă la 

baza tulburărilor patologice ale placentației, a complicațiilor obstetricale pe parcursul sarcinii, 

precum și la baza nașterilor premature [108,121]. 

Prin urmare, studiul structural al factorilor angiogenici de creștere va permite evaluarea în 

mod obiectiv a dereglărilor funcționale din placentă, care apar odată cu dezlipirea ei prematură, și 

pare a fi o direcție de cercetare promițătoare, deoarece factorii vasculari de creștere și substanțele 

biologic active provenite din polipeptidele celulare au proprietăți nu doar de a inhiba sau de a 

stimula diviziunea și diferențierea celulelor, cu dezvoltarea ulterioară a vaselor sangvine și a 

țesuturilor. Factorii de creștere mențin controlul asupra fenomenelor de invazie a citotrofoblastului 

și de adeziune a celulelor, reglementează hemostaza primară și cea secundară în condiții de 
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inflamație, transmit semnale mitogenice celulelor deciduale, care iau parte la dezlipirea prematură 

a placentei normal inserate [66,68,75]. 

Toate lucrările de specialitate consacrate DPPNI contribuie, într-o mare măsură, la 

extinderea cunoștințelor despre patogenia și posibilii predictori ai dezlipirii premature a placentei. 

Cu toate acestea, în mare parte, ele reprezintă rezultatul unor studii care demonstrează secvențional 

mecanismele patogenetice și clinice ale acestei stări patologice de urgență majoră. Prin urmare, 

pentru o prezentare de ansamblu a acestei boli, este important de a lua în considerare toate 

aspectele legate de identificarea factorilor de risc, studierea particularităților clinice, biochimice și 

morfologice, cu stabilirea direcțiilor de prevenire și conduită a acestei maladii obstetricale. 

Scopul studiului: evaluarea unor mecanisme etiopatogenetice, a aspectelor clinice, 

morfopatologice și a relevanței factorilor angiogenici în dezvoltarea decolării de placentă normal 

inserată. 

Obiectivele studiului:  

1. Studiul particularităților clinico-evolutive ale sarcinilor și nașterilor la pacientele cu 

decolare de placentă normal inserată. 

2. Aprecierea factorilor de risc regionali și determinarea criteriilor de prognostic pentru 

dezvoltarea DPPNI. 

3. Determinarea rolului factorilor proangiogenici (VEGF – factor endotelial de creștere 

vasculară, PlGF – factor de creștere placentară), antiangiogenici (sFlt1- tirozin kinaza 

solubilă, sEng – endoglina solubilă) și al mediatorilor proinflamatori în DPPNI.  

4. Evaluarea modificărilor morfologice la nivel de placentă și de lojă placentară, pentru 

identificarea factorilor structurali premorbizi în dezvoltarea DPPNI. 

5. Elaborarea unui protocol clinic de conduită a gestantelor cu DPPNI în funcție de termenul 

de sarcină și gradul de gravitate a acestei complicații obstetricale. 

Noutatea științifică a rezultatelor obținute 

Pe un lot reprezentativ de paciente a fost realizat un studiu complex, clinic-paraclinic, 

retrospectiv-prospectiv, care a permis elucidarea particularităților clinico-evolutive ale dezvoltării 

DPPNI în sarcină și în naștere. Prin studiul retrospectiv realizat au fost evaluate aspectele 

etiologice ale acestei maladii obstetricale,fiind cuantificați factorii de risc sporit pentru dezvoltarea 

DPPNI. 

Prin rezultatele obținute în studiul dat a fost elucidat rolul disfuncțiilor endoteliale în veriga 

etiopatogenetică a declanșării DPPNI prin contribuția factorilor pro- (VEGF, PlGF) și 

antiangiogenici (sFlt1, sEng). În funcție de termenele de sarcină, a fost stabilită valoarea de 
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diagnostic și de predicție a raportului sFlt-1/PlGF, ce permite identificarea gradului de 

dezechilibru endotelial, care are un rol important în dezvoltarea unor patologii obstetricale 

determinate de placentația defectuoasă, inclusiv DPPNI. A fost cercetată acțiunea mediatorilor 

imuni în DPPNI, care s-au remarcat printr-o activare a sintezei interleukinei 8 (IL-8) și o inerție 

funcțională a IL-6, determinând fundalul premorbid în cadrul patologiei studiate. 

Au fost cercetate particularitățile morfostructurale ale complexelor placentare și ale lojei 

placentare uterine, cu aprecierea substratului morfologic preexistent și evolutiv în tulburările 

vasculare, ca o condiție cu semnificaţie predictivă în declanşarea DPPNI. 

Problema științifică soluționată în teză 

Problema științifică importantă soluționată în teză constă în argumentarea mecanismelor 

etiopatogenetice prin elucidarea factorilor de risc și rolului factorilor angiogenici care stau la baza 

dezvoltării DPPNI, confirmate prin cercetarea morfologică și imunohistochimică a complexelor 

placentare. 

 Importanța teoretică a tezei 

 Prin cercetarea efectuată au fost elucidate particularitățile manifestării și evoluției clinice 

a sarcinii și a nașterii complicate cu decolarea prematură de placentă normal inserată. În baza unui 

studiu amplu au fost stabiliți și calculați factorii de risc pentru dezvoltarea acestei entități 

patologice.  

 În cadrul cercetărilor efectuate a fost evaluat rolul factorilor angiogenici ca biomarkeri ce 

au un rol patogenic semnificativ în instalarea DPPNI prin inducerea unui dezechilibru endotelial, 

cu dezvoltarea tulburărilor de vascularizare a placentei. A fost stabilit rolul citokinelor 

proinflamatorii în geneza stărilor obstetricale patologice, pe fundalul cărora s-a dezvoltat DPPNI. 

Prin prezentul studiu, în baza investigațiilor morfologice și imunohistochimice a 

complexului placentar de la gestantele cu DPPNI, a fost adusă o contribuție la stabilirea unor noi 

aspecte patogenetice în dezvoltarea stării patologice vizate. 

Valoarea aplicativă a lucrării 

Importanța practică a prezentei cercetări științifice constă în determinarea ponderii 

factorilor de risc regionali, implicați în declanșarea DPPNI, evaluarea minuțioasă a cărora este 

necesară în perioada antenatală pentru elaborarea măsurilor de prevenire a entității obstetricale 

studiate. 
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În baza cercetărilor efectuate a fost argumentată importanţa suplimentării examenului 

prenatal al gravidelor cu risc sporit de DPPNI cu determinarea serică a factorilor de creștere 

vasculară. Identificarea dezechilibrului factorilor angiogenici prin calcularea valorii raportului 

sFlt-1/PlGF poate fi recomandată ca un criteriu suplimentar de diagnostic timpuriuîn aprecierea 

posibilității dezvoltării DPPNI și în conduita stărilor patologice obstetricale, care au la origine 

disfuncțiile endoteliale. 

Rezultatele obținute demonstrează că examinarea morfologică și imunohistochimică a 

complexului placentar permite confirmarea stărilor patologice premorbide, determinate de 

placentația vicioasă, precum și a celor dezvoltate pe parcursul sarcinii,în special de origine 

hipoxică, trombotică și inflamatorie. 

În baza studiului realizat a fost elaborat un protocol clinic național ce va permite 

optimizarea, la nivel național, a conduitei sarcinii și a nașterii complicate cu DPPNI. 

Aprobarea rezultatelor științifice.  

Materialele tezei au fost prezentate și discutate la:  

1. Conferinţele ştiinţifice anuale ale USMF „N.Testemiţanu” 2015, 2016. 

2. Conferința internațională „Zilele Neonatologiei Moldave”, ediția a IX-a, „Asfixia nou-

născutului. Infecția nosocomială la nou-născut”, 23-26 iunie 2016.  

3. Conferința națională Zilele Medicale „Vasile Dobrovici” (Iași,România), ediția a 13-a, 14-16 

aprilie 2016. 

4. Congresul al 9-lea Internațional al Medicilor Polonezi (Varșovia, Polonia), 02-04 iunie 2016. 

5. Congresul Internaţional al Studenţilor şi Tinerilor Medici ”MedEspera”, ediţia a V-a, 12-14 mai 

2016.  

Rezultatele tezei au fost aprobate în cadrul:  

 ședinței Catedrei Obstetrică și Ginecologie a IP Universitatea de Stat de Medicină și Farmacie 

„Nicolae Testemițanu” (proces-verbal № 9 din 10.03.2017);  

 ședinței Seminarului științific de profil “Obstetrică și Ginecologie” al IP Universitatea de Stat 

de Medicină și Farmacie „Nicolae Testemițanu” (proces-verbal № 4 din 28.03.2017).  

Publicații la tema tezei 

Materialele tezei au fost reflectate în 14 publicaţii, inclusiv 5 lucrări fără coautori, 8 articole 

în reviste naţionale şi 6 teze ale comunicărilor naţionale şi internaţionale. 

Sumarul compartimentelor tezei 

Teza este expusă pe 131 de pagini și include: introducere, 5 capitole, concluzii și 

recomandări, bibliografie din 231 de surse, 10 anexe, 51 de figuri și 29 de tabele.  
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Cuvinte-cheie: decolare prematură de placentă normal inserată, hemostază, disfuncție 

endotelială, factori angiogenici.  

În Introducere este argumentată actualitatea și necesitatea cercetării științifice, sunt 

reflectate datele despre complicațiile și impactul decolării premature de placentă normal inserată 

asupra morbidității și mortalității materne și perinatale; sunt expuse mecanismele probabile de 

dezvoltare a acestei stări patologice. Sunt descrise scopul şi obiectivele tezei, noutatea ştiinţifică a 

rezultatelor obţinute, importanţa teoretică, valoarea aplicativă a tezei şi aprobarea rezultatelor.  

În Capitolul 1 – „Decolarea prematură de placentă normal inserată. Rolul factorilor 

angiogenici în dezvoltarea patologiei placentare” – sunt prezentate datele epidemiologice și 

criteriile de clasificare a DPPNI. Acest capitol conține o sinteză a rezultatelor expuse în literatura 

de specialitate privind conceptul modern al etiopatogeniei DPPNI și factorii predispozanți la 

dezvoltarea ei. Au fost relevate particularitățile clinice ale acestei patologii și valoarea de 

diagnostic a unor metode de investigați, utilizate în practica obstetricală. Totodată, a fost evidențiat 

rolul disfuncției endoteliale în instalarea patologiei obstetricale asociate de insuficiența 

fetoplacentară. Un compartiment aparte este consacrat semnificației factorilor angiogenici în 

dezvoltarea patologiei gestaționale. 

În Capitolul 2 – „Material și metode de cercetare” –este expusă descrierea detaliată a 

materialului clinic şi constituirea loturilor de studiu (tipurile studiilor, numărul de paciente, 

criteriile de includere și de excludere a pacientelor în prezenta cercetare), precum şi metodologia 

cercetării (examinările clinică, paraclinică, statistică). Sunt prezentate etapele cercetării, metodele 

de investigație utilizate și principiile de aplicare a testelor de laborator. Sunt descrise detaliat 

metodele de analiză statistică aplicate în studiu. 

În Caritolul 3 – “Particularitățile clinico-anamnestice, evoluția sarcinii, a nașterii și 

stabilirea factorilor de risc pentru decolarea prematură a placentei normal inserate” – sunt 

redate rezultatele studiului retrospectiv de tipul caz-control. Acest compartiment conține 

expunerea cercetărilor proprii asupra particularităţilor clinico-evolutive ale DPPNI în funcţie de 

termenul de sarcină, de severitatea procesului şi de consecinţele sale. Au fost prezentate rezultatele 

cercetării aspectelor de incidență a DPPNI și rezultatele morbidității materne și perinatale în cadrul 

acestei patologii. Pe un lot reprezentativ de paciente, în temeiul prezentului studiu, prin aplicarea 

metodelor respective de analiză statistică au fost calculați factorii de risc pentru dezvoltarea acestei 

stări patologice.  

În Capitolul 4 – „Dinamica factorilor pro- și antiangiogenici și a citokinelor 

proinflamatorii în decolarea prematură de placentă normal inserată” –, în temeiul unui studiu 

prospectiv de cohortă a 52 de cazuri de decolare de placentă normal inserată, au fost cercetate 
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valorile factorilor vasculari pro- (VEGF, PlGF) și antiangiogenici (sFlt-1, sEng) în funcție de 

termenele de sarcină și patologia obstetricală preexistentă (stări hipertensive în sarcină, restricția 

intrauterină a fătului). A fost stabilit că dezvoltarea DPPNI este precedată de o disfuncție 

endotelială, marcată de un dezechilibru pronunțat al factorilor vasculari studiați. În cadrul studiului 

a fost apreciată dinamica valorii raportului sFlt-1/PlGF, care are un rol predictiv important în 

stabilirea timpurie a placentației vicioase, cu posibilitatea declanșării dezlipirii premature a 

placentei. Studierea markerilor imuni IL-8 și IL-6 în DPPNI a pus în evidență expresia lor 

patologică, ce denotă existența unui fundal premorbid la gestante. Rezultatele obținute au fost 

comparate statistic cu datele caracteristice gravidelor fără DPPNI, incluse în lotul de control. 

În Capitolul 5 – “Particularitățile morfologice ale complexului placentar și ale lojei 

placentare uterine în decolarea prematură de placentă normal inserată”– au fost totalizate 

rezultatele cercetărilor macro- și microscopice ale placentelor și anexelor fetale, prelevate după 

nașterile care s-au complicat cu DPPNI. Ca urmare, au fost identificate schimbările 

morfofuncționale și structurale ale placentei, care au condus la tulburări de vascularizare. Datele 

obținute au fost confirmate prin cercetările imunohistochimice ale endoglinei solubile (CD 105) 

în țesutul placentar. Investigarea lojei placentare a uterului a elucidat substratul morfologic al 

endomiometrului, care a condiționat apoplexia utero-placentară. 

Sinteza rezultatelor obţinute reprezintă un compartiment de analiză și deliberare 

argumentată asupra rezultatelor studiului propriu, confruntate cu abordările și evidenţele 

referitoare la domeniul de cercetare, expuse în literatura de specialitate. 

Rezultatele studiului și importanța lor sunt expuse în Concluzii și Recomandări practice. 
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1. DECOLAREA PREMATURĂ DE PLACENTĂ NORMAL INSERATĂ. ROLUL 

FACTORILOR ANGIOGENICI ÎN DEZVOLTAREA PATOLOGIEI PLACENTARE 

1.1.Definiție, date epidemiologice și criterii de clasificare a decolării de placentă 

normal inserată 

Decolarea prematură de placentă normal inserată (DPPNI) reprezintă separarea placentei 

de la locul ei normal de implantare după 20 de săptămâni de amenoree şi înainte de sau în naştere, 

fiind denumită variat: placental abruption, abruptio placentae (AP), ablatio placentae, hematom 

retroplacentar, hematom decidual bazal, apoplexie uteroplacentară şi hemoragie accidentală 

(Marea Britanie). 

Din punct de vedere istoric, medicul englez Edward Rigby, într-un eseu clasic scris în 1776, 

a evidențiat cele două tipuri principale de sângerare în al treilea trimestru de sarcină, rezultate din 

implantarea fie joasă,fie normală a placentei. Hemoragia atribuită unei implantări joase, sau 

placenta praevia, a fost considerată „inevitabilă”, iar separarea prematură a placentei normal 

inserate a fost apreciată ca „accidentală”. Din cauza elucidării neadecvate a simptomelor clinice, 

conceptul de entitate „separare prematură a placentei” a fost respins sau, în mare măsură, ignorat 

în anii următori. În 1861, Hicks a prezentat 23 de cazuri de hemoragie condiționată de DPPNI în 

faţa Societăţii obstetricale din Londra, prin aceasta reînnoind interesul pentru subiect. De Lee Jb., 

în 1892,a apreciat DPPNI ca ruptură a elementelor vasculare, cu hemoragie uterină necontrolabilă. 

De numele acestui savant este legată și prima descriere a sindromului de coagulare intravasculară 

diseminată în asociere cu DPPNI, numit hemofilie „temporară”. 

Alexandre Couvelaire (1873-1948), obstetrician notoriu francez, a efectuat cercetări originale 

ale anatomiei uterului gravid, hemoragiilor uterine și patologiei nou-născuților. În 1912 a publicat 

o lucrare despre DPPNI, în care a descris uterul cu extravazări de sânge în musculatura uterină și 

sub peritoneul uterin, fiind numit după numele lui [98,174]. W. Dieckmann, în 1936, primul a 

sugerat o relaţie de cauzalitate între nivelurile de fibrinogen scăzut şi hemoragie în separarea 

prematură a placentei. 

DPPNI complică 0,2-1% din numărul de sarcini, incidența având o tendință de creștere, posibil, 

din cauza sporirii numărului factorilor de risc pentru această stare patologică [76,163,178]. 

Frecvența DPPNI variază în funcție de vârsta gestațională la naștere, fiind de 10 ori mai mare în 

nașterile premature. Datele unui studiu recent indică o frecvență a DPPNI de 0,3% în sarcinile 

premature și de 5,4% în sarcinile la termen. Conform altor date, dela 40 până la 60% din cazurile 

de decolări au avut loc înainte de 37 de săptămâni de gestație, iar 14% au avut loc înainte de 32 de 

săptămâni [218]. 
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M. Tikkanen et al. (2013) menționează că, deși se înregistrează o micșorare a numărului 

de DPPNI în țările economic dezvoltate, această patologie continuă să determine o mortalitate 

perinatală înaltă (119 cazuri de decese la 1000 de nou-născuți). DPPNI explică 7% din toate 

decesele perinatale. Dintre acestea, circa 77% au loc ante- sau intranatal. Mortalitatea perinatală 

în cazurile de DPPNI se înregistrează mai frecvent în sarcinile multiple, decât în cele monofetale 

(125 la 1000 versus 40 la 1000 de nou-născuți). Cercetătorii concluzionează că prematuritatea, 

masa mică la naștere, sexul masculin al fătului, tabagismul sunt factori independenți de risc pentru 

DPPNI [219]. 

În conformitate cu datele prezentate de C.V. Ananth et al. (2015), în temeiul unui studiu 

multicentric care a cuprins șapte țări – SUA, Canada, Suedia,Danemarca,Norvegia, Finlanda, 

Spania –, rata decolărilor de placentă în aceste țări variază de la 3 la 6 cazuri la 1000 de nașteri, 

fiind semnificativ mai mare în țările Americii de Nord (7-12 cazuri la 1000 de nașteri). Totodată, 

în țările europene dezvoltate se înregistrează un declin al ratei DPPNI.  

Conform studiului, prevalenţa DPPNI este mai mică în ţările europene, în special în cele 

nordice, decât în SUA, Canada și țările africane. Acest indicator reflectă diferenţele în criteriile de 

diagnostic sau diversitatea populaţiilor incluse în studiu. Astfel, populaţia din ţările nordice este 

adesea mai omogenă, în comparaţie cu populaţia SUA. Complicaţiile hipertensive, fumatul, 

utilizarea alcoolului şi a cocainei sunt mai răspândite printre gravidele afroamericane. De 

asemenea, vârsta gestaţională definită pentru DPPNI diferă de la un studiu la altul. De exemplu, 

în Finlanda, mortalitatea perinatală se calculează de la 22 de săptămâni de sarcină, în Suedia - de 

la 20, iar în Norvegia – de la 16 săptămâni gestaționale [76]. 

În practica obstetricală, inclusiv autohtonă, sunt utilizate câteva clasificări ale DPPNI, ceea 

ce determină abordarea neuniformă, iar uneori eronată a acestei entități patologice. Astfel, 

decolarea poate fi totală, implicând întreaga placentă, cu moartea frecventă a fătului, și parțială, 

cu dezlipirea doar a unei porțiuni de placentă. 

Conform clasificării lui L. Sexton [194], în funcţie de suprafaţa placentară afectată, DPPNI 

prezintă următoarele forme clinice:  

• gradul 0 – diagnostic retrospectiv de DPPNI; 

• gradul 1 – forma uşoară, decolarea afectează sub 1/6 din suprafaţa placentară; 

• gradul 2 – forma moderată, decolarea afectează 1/6-1/2 din suprafaţa placentară; 

• gradul 3 – forma severă, decolarea afectează peste1/2 din suprafaţa placentară. 
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Clasificarea dată este dificilă în aplicare în practica curentă, dar este importantă pentru 

aprecierea riscului de morbiditate/mortalitate materno-fetală şi pentru stabilirea conduitei 

obstetricale. 

O altă clasificare, după G. Sher [196], prevede trei grade de gravitate a DPPNI, în funcție 

de volumul hematomului retroplacentar: 

1.Hematom retroplacentarcuunvolumde 150-500ml descoperit retrospectiv, după expulzia 

placentei; simptomatologieclinicădiscretă; făt viu. 

2. Hematomretroplacentarcuunvolum> 500ml; simptomatologie clinică evidentă; stare de 

șoc a gravidei; făt în majoritatea cazurilor viu, dar cu semne de suferință acută. 

3. Hematomul retroplacentar ce sechestrează un volum important de sânge; se întâlnește în 

aproximativ 30% din totalul de DPPNI, cu tablou clinic impresionant prin „uter de lemn” 

(sindromul Couvelaire cu extensia leziunilor ischemice vasculare pe întreg miometrul, anexe, 

peritoneu și în alte organe abdominale), șoc hipovolemic sever, făt mort. Se descriu două subtipuri: 

a) fără coagulare intravasculară diseminată; b) cu coagulare intravasculară diseminată. 

DPPNI constituie aproximativ o treime din toate cazurile de hemoragie antepartum. La 

majoritatea pacientelor, ea survine în al treilea trimestru de sarcină sau în timpul travaliului. 

Diagnosticul diferențial la pacientele cu hemoragie antepartum include: placenta previa, nașterea 

prematură, traumatismul organelor genitale, carcinomul de col uterin sau al vaginului, defectele 

de coagulare și cistita hemoragică.  

Diagnosticul de DPPNI se bazează pe prezența unui tablou clinic tipic, cu un debut acut, 

durere localizată, uter hipertonic și sângerare vaginală [88,114]. 

Cea mai distinctivă manifestare clinică este sângerarea vaginală, care poate fi prezentă în 

circa 90% din cazuri. În acest caz, sângele se elimină printre membrane și deciduă, prin col, spre 

vagin. Sângerările în DPPNI pot fi subcorionice, retroplacentare sau preplacentare [81]. 

Hemoragiile subclinice, când sângele se acumulează posterior de placentă, fără sângerare externă, 

pot să apară în 10-20% din cazurile de DPPNI. Cele mai multe cazuri de hemoragii severe apar, 

de obicei, înainte de travaliu. Formele mai ușoare de DPPNI se dezvoltă, de regulă, în timpul 

travaliului, cu episoade intermitente de sângerare vaginală. Localizarea hematomului în porțiunea 

centrală a placentei, sub inserția cordonului ombilical, chiar la un volum mic al lui (50-100 ml), 

poate provoca moartea fătului [9,13,106]. 

 Durerile abdominale pot fi prezente în circa 50% din cazuri și sunt, probabil, cauzate de 

contracțiile hipertonice ale uterului sau de extravazarea sângelui în miometru. Manifestarea clinică 

inițială poate fi o durere bruscă, severă, care persistă sau evoluează într-o durere surdă, slab 

localizată în zonele abdominale sau sacrale inferioare. Ea poate dispărea complet sau este urmată 
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de dureri asemănătoare crampelor intermitente, care corespund clinic contracțiilor uterine.  

Dezlipirea de placentă deseori este asociată cu contracții uterine cu o înaltă frecvență, o joasă 

amplitudine și o creștere a tonusului uterin. Din aceste motive, DPPNI, în mai mult de 60% din 

cazuri, este asociată cu travaliul prematur. Totodată, mai mult de 10% din nașterile premature 

idiopatice pot fi cauzate de decolările de placentă subclinice [122,140,144].  

Un alt simptom important al DPPNI este colorarea cu sânge a lichidului amniotic, care se 

înregistrează cu o frecvență de circa 50% din cazuri. De regulă, acest simptom apare cu 1-24 de 

ore înainte de naștere. De asemenea, în 11% din cazuri, colorarea sangvină a lichidului amniotic a 

fost depistată la mai mult de 24 de ore înainte de naștere și în 24% din cazuri acest fenomen a 

apărut în mai puțin de o oră înaintea travaliului [226]. 

 Pacientele cu DPPNI acuză adesea greață, vărsături, vertijuri sau cefalee. Însă, cu 

excepția unor crampe ușoare, unele paciente pot rămâne asimptomatice. Prezența sau absența 

oricărui dintre simptomele menționate anterior și gradul lor de severitate sunt direct proporționale 

cu amploarea decolării placentare. Este necesar de a menționacă semnele clinice nu sunt 

întotdeauna prezente, iar absența unor astfel de simptome nu exclude diagnosticul de DPPNI [52]. 

 La examenul fizic,în cazurile severe, întreaga suprafață auterului prezintă o rigiditate 

sporită, fapt pentru care palparea părților fetale și auscultația bătăilor cordului fetal sunt dificile. 

În cazurile mai puțin severe, zona de sensibilitate uterină variază și poate fi absentă sau limitată la 

o zonă care adesea corespunde locației placentare. Din punct de vedere clinic, palparea uterului 

poate determina diagnosticul de DPPNI prin intensificarea sindromului dolor. În cazul în care 

placenta este implantată posterior, sensibilitatea uterină poate lipsi, iar pacienta poate avea numai 

mici dureri de spate. 

 Suferința fetală este un simptom incontestabil al DPPNI. Colorarea cumeconiu a 

lichidului amniotic poate fi detectată în ruperea membranelor pungii amniotice sau la amniotomie. 

Dezlipirea a 50% sau mai mult din suprafața totală efectivă de placentă, de obicei, este 

incompatibilă cu supraviețuirea fătului [223].  

 Utilizarea pe larg a ultrasonografiei în practica obstetricală a permis identificarea câtorva 

semne ecografice specifice pentru decolarea de placentă normal inserată, cum ar fi prezența 

cheagurilor de sânge retroplacentare (de multe ori cu ecogenitate slabă), a zonelor intraplacentare 

izolate anecogenice, separarea și rotunjirea marginii placentare, îngroșarea placentei peste 5,5 cm, 

îngroșarea miometruluiretroplacentar (de obicei, ar trebui să fie de 1-2 mm, dacă nu există o 

contractare focalizată a miometrului), întreruperi în circulația retroplacentară, ecogenitate sporită 

a spațiului intraamnioticdin cauza hemoragiei,depistarea sângelui în stomacul fetal, cheaguri de 

sânge intermembranoase în sarcinile multiple [193]. Hematomul retroplacentar poate fi identificat 
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în doar 2-25% din toate DPPNI. Ecogenitatea hematoamelor depinde de vechimea lor. 

Hematoamele acute, care apar concomitent cu dezvoltarea simptomelor de DPPNI, sînt, de regulă, 

hiperecogene sau isoecogene, comparativ cu țesutul placentar adiacent. Fiindcă hematomul este, 

de obicei, isoecogenic față de placentă, el poate fi confundat cu îngroșarea ei focalizată. O 

ecografie „normală” nu exclude o decolare de placentă normal inserată, în special atunci când 

sângele este eliminat prin vagin în cazul hemoragiei externe. 

 Studierea variației presiunii în arterele uterine denotă că un indice ridicat de rezistență a 

arterelor uterine la 11-14 și 20-24 de săptămâni de sarcinăpoate prezice DPPNI, dar acești markeri 

nu au fost încă validați în mod corespunzător în practica clinică. În baza unor studii clinice care au 

vizat gestantele cu DPPNI, a fost determinată relația dintrestarea hemodinamicii în sistemul 

fetoplacentar și posibilitatea dezvoltării decolării de placentă. A fost stabilit că semnele dereglării 

circulației utero-placentare nu sunt specifice pentru dezlipirea de placentă și reflectă numai 

prezența insuficienței placentare acute sau cronice și gradul de severitate a acesteia. În DPPNI este 

caracteristică o creștere semnificativă (p<0,01) a indicilor de rezistență vasculară în arterele 

spiralate, care corelează cu modificările fluxului sangvin la nivelul arterelor uterine și cu 

modificările patului placentar, identificate morfologic [69]. 

Datele publicate de R. Giordano et al. (2010) privind valoarea de prognostic a testului Doppler 

pentru predicția complicațiilor obstetricale, inclusiv dezlipirea prematură a placentei, atestă că 

această metodă nu este eficientă pentru populația de gravide cu risc scăzut. Prin urmare, nu se 

recomandă studiul Doppler convențional al arterelor uterine pentru screeningul de rutină a 

gravidelor cu un risc scăzut. Screeningul Doppler al arterei uterine pentru gestantele cu risc crescut 

(de exemplu, cu antecedente de hipertensiune arterială cronică sau preeclampsie, cu restricția 

creșterii fetale sau nașterea unui făt mort, dezlipire de placentă) poate conduce la îmbunătățirea 

rezultatelor clinice [113]. 

 Deocamdată nu există studii importante privind utilizarea rezonanței magnetice nucleare 

(RMN) pentru diagnosticul decolării de placentă normal inserată. Un mic studiu pe un lot de 60 

de paciente cu suspectare de DPPNI a demonstrat o sensibilitate și o specificitate de 100% pentru 

detectarea acestei entități. Aceasta a fost posibil grație contrastului adecvat al ţesutului moale, 

precum şi unui câmp de vizibilitate mai mare. Costul înalt al RMN împiedică deocamdată 

utilizarea pe larg a acestei metode de diagnostic în DPPNI, dar ar fi oportun să se ia în considerare 

dacă rezultatele ecografiei sunt negative, iar diagnosticul de dezlipire a placentei rămâne încă 

incert [145]. 

 În pofida riscului pentru făt a scanării prin tomografie computerizată (TC), aceasta poate 

fi indicată clinic pentru a evalua prejudiciul de sănătate al gravidei în urma traumei suportate. 
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Metodă dată poate fi utilizată pentru determinarea gradului de decolare placentară. A fost dovedită 

o exactitate mare a diagnosticului de DPPNI prin metoda TC. Depistarea prin TC a unei decolări 

mai mici de 25% ar putea servi drept indicație suplimentară pentru efectuarea operației cezariene, 

chiar dacă cardiotocografia fetală nu indică o suferință acută a fătului [134]. 

 Monitorizarea continuă a ritmului cardiac fetal şi a activității uterine prin 

cardiotocografie (CTG) contribuie la evaluarea gradului de severitate a DPPNI. Chiar dacă 

contracţiile uterine sunt neregulate, amplitudinea lor depăşeşte frecvent nivelul normal. 

Monitorizarea ritmului cardiac fetal poate evidenția diverse complicații, inclusiv tahicardie, 

pierderea de variabilitate a ritmului bazal, instalarea modelului sinusoidal sau pseudosinusoidal al 

activității cardiace fetale, înregistrarea decelerațiilor tardive. În același timp, chiar și o 

cardiotocogramă normală în prezența semnelor de DPPNI nu poate exclude acest diagnostic. 

Decolarea de placentă,de regulă, este succedată de o instalare rapidă a suferinței fetale și necesită 

o acțiune promptă de finalizare a sarcinii [105].  

 În unele surse de literatură se estimează rolul testului Kleihauer-Betke, care evaluează 

prezența sângelui fetal în circulația maternă și este adesea folosit atunci când se suspectează 

abruptio placentae. Un studiu retrospectiv recent a evaluat toate cazurile de decolare de placentă 

care au avut loc într-un centru terțiar. Din cele 68 de cazuri de DPPNI confirmate, doar în trei 

cazuri testul a fost pozitiv, oferind o sensibilitate de doar 4,4%. Astfel, în majoritatea covârșitoare 

a cazurilor confirmate de abruptio placentae, testul Kleihauer-Betke a fost negativ. Aceasta denotă 

că testul dat are o sensibilitate slabă pentru decolarea de placentă și nu poate fi utilizat în detectarea 

patologiei vizate [80]. 

DPPNI pune în pericol viața și sănătatea gravidei prin complicațiile care survin și necesită 

acțiuni prompte. Reprezentând o stare de urgență majoră, această patologie determină riscuri 

sporite cauzate de hemoragii, necesitatea histerectomiilor, dezvoltarea sindromului CID, a 

insuficienței poliorganice, necroza organului distant și chiar letalitate. După cum menționează M. 

Tikkanen et al. (2010), rata mortalităţii materne asociate cu decolarea de placentă este de şapte ori 

mai mare decât rata mortalităţii materne în ansamblu [218]. 

Hemoragiile cauzate de dezlipirea placentei conduc nemijlocit la un șoc hipovolemic. După 

cum a fost menționat anterior, pierderea de sânge poate fi subestimată în DPPNI, deoarece 

hemoragia ascunsă în miometru este greu de cuantificat. Când gradul de decolare placentară este 

suficient de mare și poate provoca moartea fătului, riscul dezvoltării sindromului de coagulare 

intravasculară diseminată (CID) este crescut. DPPNI este asociată de asemenea cu insuficienţa 

renală acută,care rezultă din hipovolemie sau CID. În studiul realizat de C. Bodelon et al. (2009), 

dintre 867 de histerectomii de urgenţă, 71 (8%) au fost asociate cu DPPNI [87]. 
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 În DPPNI, frecvența nașterilor prin operație cezariană este de patru ori mai mare decât a 

nașterilor pe cale vaginală. Aplicarea tacticii active prin operație cezariană justifică rezultatele 

favorabile atât pentru făt, cât și pentru mamă prin prevenirea dezvoltării uterului Couvelaire și a 

șocului hemoragic decompensat [44]. 

Patologia vizată are un impact negativ asupra stării reproductive ulterioare. Astfel, S. 

Rasmussen et al. (2009) susțin că, după o DPPNI, probabilitatea survenirii unei sarcini cu naștere 

fiziologică este mai mică. După o DPPNI în anamneză cu nou-născut ce a supravieţuit, numai 59% 

din femei au avut o naștere ulterioară, în comparaţie cu 71% fără decolare de placentă. Ratele 

pierderilor perinatale au fost de 83% și 85% corespunzător. Aceste date reflectă anxietatea şi 

suferinţa cauzate de DPPNI ca eșec al sarcinii [172]. 

 Unii cercetători descriu DPPNI ca o complicație majoră posibila a restricției de creștere 

intrauterină a fătului, subliniind că dezlipirea placentei, în majoritatea cazurilor, este evenimentul 

final al unui proces patologic de lungă durată. Rezultatele neonatale depind, în mare măsură, de 

severitatea procesului de decolare. Astfel, mortalitatea și morbiditatea perinatale asociate cu 

entitatea descrisă pot fi cauzate de faptul că procesele hipoxico-ischemice debutează încă 

intrauterin, sunt determinate de o întrerupere a fluxului sangvin placentar și de multe ori se extind 

în perioada de recuperare după resuscitare [118]. 

 Într-un studiu recent a fost comparată rata de mortalitate perinatală la pacientele cu 

DPPNI cu și fără hemoragie antepartum. La pacientele fără hemoragie antepartum a fost 

înregistrată o mortinatalitate mai mare, precum și un scor Apgar foarte redus. Autorii presupun că 

sângerările vaginale pot fi un factor predictiv de dezlipire a placentei, asigurând și o intervenție 

timpurie promptă [126]. 

 La nou-născuții din nașteri cu DPPNI se înregistrează o frecvență înaltă a paraliziei 

cerebrale, detresei respiratorii, asfixiei perinatale, hemoragiilor intraventriculare, leucomalaciei 

periventriculare, hemoragiilor periventriculare extinse și a altor patologii ale sistemului nervos 

central. Totodată, acestea pot fi, de asemenea, determinate de nașterea prematură însoțită de 

DPPNI [163].  

 În urma unei cercetări a fost atestat că rezultatele perinatale în DPPNI depind de 

suprafața zonei de dezlipire a placentei, timpul (începutul desprinderii – extragerea fătului), vârsta 

gestațională, precum și de capacitatea de adaptare a fătului înainte de naștere. Autorii au înregistrat 

o mortalitate perinatală de până la 34‰ în dezlipirea de placentă. În urma studiului efectuat, autorii 

au emis concluzia că identificarea și corectarea oportună a proceselor patologice, prognozarea 

timpurie vor preveni sau vor reduce probabilitatea de eșec a adaptării nou-născuților și 

transformarea stărilor tranzitorii în sindroame patologice [133]. 
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Tradițional, conduita unei paciente cu decolare de placentă include câteva obiective 

majore: monitorizarea parametrilor vitali ai gravidei, analgezia adecvată, finalizarea rapidă a 

sarcinii, restabilirea volumului de sânge circulant, monitorizarea și aprecierea stării fătului [1].  

 O serie de cercetări au relevat faptul că în abruptio placentae întotdeauna este înregistrată 

creșterea activității de fibrinoliză, care determină necesitatea de aplicare a antifibrinoliticelor, în 

particular, a acidului tranexamic. În urma aplicării acidului tranexamic nu s-au observat cazuri de 

sporire a trombozei și complicații determinatede acțiunea preparatului. Prin aplicarea unui 

hemoviscozimetru piezoelectric de frecvență joasă se poate efectua o evaluare complexă a 

potențialului hemostatic al sângelui, pentru a estima rapid cinetica trombogenezei și fibrinolizei și 

a aplica un regim de corecție a tulburărilor de hemostază [47]. 

Având în vedere patogeneza hemoragiei coagulopatice, realizarea prin eliberarea de substanțe 

vasoactive în fluxul sangvin matern, cu dezvoltarea fibrinolizei severe, algoritmul de asistență 

medicală în DPPNI severă ar trebui să includă și prevenirea reacției de tip anafilactic, cu efectuarea 

devascularizării uterine și aplicarea terapiei antifibrinolitice (plasmă proaspăt congelată, acid 

tranexamic). Dat fiind faptul că DPPNI poate provoca hemoragii masive, în permanență sunt 

efectuate studii asupra măsurilor de profilaxie a lor. Astfel, utilizarea asociată a carbetocinei și 

terlipresinei în timpul operației cezariene la gestantele cu DPPNI a redus substanțial (cu mai mult 

de 110 ml) pierderea de sânge, necesitatea de aplicare a uterotonicelor și a masajului uterin extern, 

pentru a evita histerectomiile și a îmbunătăți involuția uterului [29,114,116]. 

Astfel se realizează nu numai reducerea incidenței mortalității materne cu utilizarea unor 

abordări inovatoare, ci și menținerea „calității vieții” femeii prin păstrarea uterului după DPPNI 

[56]. 

1.2. Factorii de risc pentru decolarea prematură de placentă normal inserată  

În prezent sunt publicate tot mai multe date despre factorii materni ce favorizează 

patogeneza DPPNI. Printre aceștia pot fi menționate: sarcina și nașterea la femeile cu vârsta peste 

35 de ani, nașterile premature, prezența vasculopatiilor, a anomaliilor cordonului ombilical, 

diabetul zaharat. Un rol important le revine unor factori cum sunt traumele abdominale în timpul 

sarcinii, tabagismul, disfuncțiile miometrului și prezența hematoamelor subcoriale în anamneză 

[42, 188, 210]. Unii savanți apreciază ca factori de risc pentru dezvoltarea DPPNI corioamnionita, 

avorturile multiple, pierderile recurente de sarcină, patologiile autoimune și ruperea prematură a 

pungii amniotice. Ca factori determinanți ai DPPNI sunt descrise așa stări patologice ca 

preeclampsia, adenomioza patului placentar, endometrita cronică. DPPNI se dezvoltă mai frecvent 

pe fundalul bolii hipertonice, incompatibilității Rh, sarcinilor gemelare, mortalității antenatale a 

fătului [79, 83, 101, 126]. 
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 Vârsta maternă prea mică și cea peste 30 de ani sunt factori de risc majori, asociați cu 

DPPNI. Atât factorii sociali, cât și cei biologici sunt susceptibili în formarea grupelor de risc pentru 

DPPNI în asociere cu vârsta mamei. Pe de o parte, riscul înalt de dezlipire a placentei în rândul 

femeilor tinere este, probabil, influențat de factori socioeconomici, precum nivelul de educație 

scăzut, condițiile de viață și alimentarea nesatisfăcătoare, care periclitează sănătatea. Totodată, 

acești factori afectează de asemenea sarcina, sporind astfel riscul de decolare placentară. Pe de altă 

parte, asocierea puternică dintre vârsta crescută a mamei și DPPNI este adânc înrădăcinată în 

procesele biologice ale organismului. Subperfuzia placentară și ischemia utero-placentară 

reprezintă cauze majore pentru DPPNI și sunt frecvent determinate la femeile cu vârstă avansată 

[185]. Mai mulți cercetători asociază acest factor cu o anamneză obstetricală agravată, cu creșterea 

complicațiilor obstetricale secundare, cu micșorarea rezervelor cardiovasculare și cu o capacitate 

redusă de a se adapta la un stres fizic odată cu înaintarea în vârstă [127,139]. 

C.V. Ananthet al. (2015), examinând legătura dintre DPPNI și paternitate, precum și 

intervalul dintre nașteri, nu au identificat influența acestor factori asupra dezlipirii placentei 

normal inserate [76]. 

Gravidele care au avut decolare de placentă în anamneza obstetricală sunt supuse unui risc 

sporit de DPPNI în sarcinile ulterioare. După două decolări consecutive, riscul pentru a treia 

DPPNI crește până la 20-25% [26,172]. Riscul DPPNI recurente este înregistrat în limitele de 5-

15%, comparativ cu incidența acestei patologii în populația generală, care alcătuiește 0.4-1.3% 

[77].  

Rezultatele cercetărilor realizate de H.S. Ghaneh et al. (2013) arată că operația cezariană 

în anamneză sporește de 2-5 ori riscul dezvoltării DPPNI [112]. Totodată, M. Metgud et al. (2010) 

menționează că operația cezariană în anamneză mărește cu 10% riscul dezvoltării placentei 

praevia, dar nu și a DPPNI [153]. 

Conform studiului efectuat de I.H. Veerbeek et al. (2013), la pacientele cu decolare de 

placentă în anamneză se înregistrează mai frecvent un indice sporit al masei corpului, asociat cu 

un nivel mărit al glucozei în sânge, al proteinei Creactive, al colesterolului și al tensiunii arteriale 

sistolice. Autorii sugerează că prezența acestor factori va conduceîn viitor la dezvoltarea patologiei 

cardiovasculare și la dezlipiri de placentă recurente în sarcinile ulterioare [224]. 

 T. Becker et al. (2007) au demonstrat prevalența preeclampsiei și decolării de placentă 

la gravidele insulin-rezistente, care suferă de diabet zaharat sau de sindrom metabolic, entități de 

origine vasculară [83]. Este înregistrată o creștere mică a riscului DPPNI la femeile cu astm 

bronșic (RP=1.22, 95% ÎI = 1.09-1.36) [172]. Prezența anticorpilor tiroidperoxidazei crescuți și a 

hipotiroidismului a fost asociată cu DPPNI. Un studiu a raportat că dezlipirea de placentă a fost 
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prezentă mai frecvent la femeile cu hipotiroidism subclinic, comparativ cu lotul-martor, constituit 

din femei eutiroidiene. Autorii menționează că aceste diagnostice nu sunt foarte predictive pentru 

DPPNI și nu există nicio dovadă că tratamentul pacientelor asimptomatice va reduce riscul 

decolării de placentă [89]. 

DPPNI se înregistrează tot mai frecvent în sarcina multiplă sau în sarcinile gemelare, al 

căror număr a crescut considerabil în ultimul deceniu ca urmare a implementării noilor tehnologii 

reproductive, precum fertilizarea in vitro şi transferul embrionar. Rata dezlipirilor de placentă este 

mai mare printre sarcinile gemelare, este observată mai ales la primipare sau în hipertensiunea 

indusă de sarcină [173]. 

O serie de cercetări au fost consacrate rolului misoprostolului în dezvoltarea DPPNI, 

preparat utilizat cu scopul pregătirii colului uterin către naștere. Rezultatele studiilor sunt însă 

controversate. Pe de o parte, G. Mamour et al. (2015), efectuând un studiu pe un lot de 1136 de 

gravide cărora le-a fost indus travaliul cu misoprostol, au concluzionat că administrarea 

intravaginală a acestei prostaglandine sintetice a sporit frecvența de abruptio placentae până la 

1,5%, a înregistrat un scor Apgar mic la al 5-lea minut de viață a nou-născutului, iar rata 

mortalității intranatale a constituit 2,1% și a celei neonataletimpurii – 2,0%. Cele mai nefavorabile 

rezultate au fost înregistrate la gestantele cu preeclampsie [142]. Pe de altă parte, B.M. Tejada et 

al. (2010) consideră că „îngrijorările cu privire la utilizarea misoprostolului în cazul preeclampsiei 

nu sunt justificate” [213].  

Rezultatele unor studii observaționale denotă că deficitul de micronutrmienți– ca 

vitaminele și zincul – provoacă mai multe complicații ale sarcinii, inclusiv DPPNI. A fost depistat 

că nivelul de vitamina A, β-carotină și vitamina E în sângele venos periferic este mult mai mic la 

pacientele cu dezlipire de placentă, comparativ cu o sarcină normală [157]. Un șir de autori atribuie 

o frecvenţă crescută de DPPNI anemiei sau deficiențelor de acid folic și calciu. Aceste deficienţe, 

probabil, reflectă subnutriția femeilor din grupurile socialmemte vulnerabile sau din țările cu 

economie precară, care sunt mai predispuse la această complicaţie. Au fost stabilite corelații între 

deficitul de acid folic, hiperhomocisteinemie și dezlipirea de placentă [162]. 

Deşi mecanismul care leagă tabagismul de dezvoltarea DPPNI este încă neclar, mai multe 

studii au calificat fumatul ca un factor de risc pentru decolarea placentei. Riscul relativ pentru 

DPPNI sporește proporţional odată cu creşterea numărului de ţigări fumate pe zi. Astfel, fumatul 

a 10 țigări pe zi mărește de două oririscul decolării placentei [218]. 

 Au fost propuse mai multe mecanisme potenţiale prin care fumatul induce dezvoltarea 

abruptio placentae. Astfel, nicotina provoacă vasoconstricția arterelor uterine și ombilicale, în 

paralel cu creșterea concentrației de carboxihemoglobină, care interferează cu oxigenul. Aceasta 
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conduce la dezvoltarea microinfarctelor, a focarelor de necroză și, ulterior, la dezlipirea placentei. 

Pe baza examenului patologic, L. Kaminsky et al. (2007) sugerează că fumatul condiționează o 

hipoxie cronică, prin care scade capacitatea de perfuzie a uterului și sporește riscul de DPPNI, 

determinând anumite tulburări în sinteza substanțelor vasoactive, ca prostaciclina și oxidul nitric, 

sau deteriorând celulele endoteliale [129]. Alte studii indică asupra faptului că fumatul poate 

induce schimbări endoteliale, care ulterior provoacă vasoconstricţia şi rigiditatea pereţilor 

arteriolari, rezultând în tulburări de perfuzie placentară. Aceasta, la rândul său, poate conduce la 

ischemia membranei deciduale bazale, cu o eventuală necroză şi hemoragie [202]. 

Fumătoarele cu preeclampsie severă au un risc de DPPNI de 5,9 ori mai mare decât 

persoanele normotensive. Și mai mare – de circa 7,8 ori – este riscul de decolare de placentă la 

gravidele cu hipertensiune arterială cronică [189]. Rezultatele unui studiu denotă o influență a 

abuzului de alcool asupra probabilității dezvoltării DPPNI [104]. 

Prezintă interes cercetările care asociază DPPNI cu prezența la gravide a cefaleei,a 

acceselor de migrenă [190] și chiar a pseudotumorilor craniene [227]. 

Începând cu anii '80 ai sec. XX, sunt raportate tot mai multe cazuri de asociere a decolării 

de placentă cu utilizarea de droguri, în special cocaină. La gravidele utilizatoare de cocaină se 

dezvoltă episoade de hipertensiune acută, care conduc la dezvoltarea DPPNI. Pe fundalul abuzului 

de droguri, în decolarea de placentă se înregistrează o rată înaltă de mortinatalitate. Mecanismul 

de acțiune a cocainei la gravide constă în blocarea recaptării presinaptice a neurotransmițătorilor 

noradrenalinei și dopaminei. În consecință, excesul de neurotransmițători provoacă activarea 

sistemului nervos simpatic, tahicardie, creșterea bruscă a tensiunii arteriale, predispoziție la aritmii 

ventriculare, vasoconstricția vaselor placentare și, respectiv,scăderea fluxului sangvin la nivelul 

uter–placentă–făt. Hipertensiunea și vasoconstricția, probabil, sunt responsabile pentru decolarea 

placentei, care se dezvoltă la femei la scurt timp după consumul decocaină [148]. 

Traumatismul matern, suferit în timpul unui accident sau abuz fizic, este raportat ca o cauză 

semnificativă pentru decolarea de placentă. Deoarece uterul este constituit din țesut elastic, acesta 

poate reacţiona la forțele externe prin schimbarea formei sale. Totodată, placenta nu conține țesut 

elastic, deci nu se poate extinde şi nici contracta. Diferența de presiune formată în urma unei 

traume abdominale poate cauza dezlipirea placentei de la peretele uterin. Abruptio placentae 

complică 1-5% din leziunile minore şi 40%-50% din cele majore (amenințătoare de viață) [150]. 

Totodată, dezvoltarea DPPNI nu poate fi presupusă numai în baza gravității traumatismului 

abdominal. Decolările de placentă au avut loc și după leziuni materne aparent minore. Astfel, se 

consideră că o o traumă ușoară poate produce o decolare uşoară, care poate progresa până la una 

severă pe parcursul a 24 de ore. Prin urmare, toate gravidele care au suferit traumatism abdominal 
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trebuie monitorizate pentru semnele clinice de decolare a placentei și semnele vitale ale fătului. 

Recomandările includ monitorizarea continuă pentru cel puțin 24 de ore şi chiar până la 48 de ore, 

din cauza unei posibile decolări întârziate (înregistrate până la 5 zile după traumatism) [96]. 

Alte entități etiologice ale DPPNI, care se încadrează în traumatismul matern, sunt 

decolarea de placentă după nașterea primului copil dintr-o sarcină multiplă, cauzată de o 

decompresiune uterină, versiunile externe ale fătului, scurgerea de lichid amniotic la gravidele cu 

polihidramnios. Cordonul ombilical scurt (< 20 cm) al fătului de asemenea poate favoriza DPPNI 

în timpul nașterii [111]. 

 Ruperea prematură apungiiamniotice apare în 3% din sarcini și este responsabilă pentru 

o treime din toate nașterile premature. La aproximativ 4-12% din pacientele cu ruperea prematură 

a pungii amniotice (RPPA) se dezvoltă dezlipirea de placentă [73]. Riscul acestei complicații 

crește odată cu micșorarea vârstei gestaționalela momentul ruperii membranelor amniotice. 

Gravidele cu o perioadă alichidiană prelungită au un risc crescut de DPPNI, dacă intervalul de 

timp dintre momentul ruperii membranelor și naștere depășește 24 de ore.  

 Când RPPA este însoțită de o infecție intrauterină, riscul de dezlipire de placentă este de 

nouă ori mai mare, în comparație cu femeile care au membranele intacte și nu au nicio infecție 

[73]. Deși ruperea prematură a pungii amniotice frecvent precede DPPNI, uneori și decolarea de 

placentă poate conduce la RPPA. Infectarea lichidului amniotic favorizează infiltrarea marcată de 

neutrofile în membrana deciduă, care sunt o sursă bogată de proteaze și pot provoca degradarea 

matricei extracelulare, iar în consecință – RPPA [177]. De aceea, este dificil de a stabili dacă 

infiltrarea neutrofilelor în deciduu este secundară perturbării vasculare sau dacă aceasta este cauza 

principală a DPPNI [160]. La unele gravide, odată cu scurgerea lichidului amniotic, are loc 

reducerea bruscă a volumului uterin, care poate conduce la dezlipirea placentei [74]. 

 Există și unele studii care au demonstrat o asociere între decolarea de placentă și 

malformațiile uterine congenitale. Printre acestea pot fi menționate anomaliile de dezvoltare a 

vaselor ductului Mullerian. Se presupune că malformațiile uterine provoacă decidualizarea și 

placentația imperfectă, iarca urmare are loc decolarea de placentă. De asemenea, contractibilitatea 

uterului malformat poate fi perturbată, crescând riscul pentru DPPNI [216]. 

 Dezlipirea de placentă se poate dezvolta ca o reacție alergică la administrarea 

tratamentului pentru substituirea volumului de sânge circulant cu plasmă congelată, preparate de 

sânge, dextrane și soluții proteice [41].  

1.3. Conceptul modern al etiopatogeniei decolării de placentă normal inserată 

 În pofida progresului în studierea mecanismului DPPNI, nu există încă un punct de vedere 

unic privind esența ei, ceea ce complică mult prevenirea și tratamentul acestei patologii. 
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 Decolarea placentei normal inserate pare a fi o stare patologică de origine multifactorială. 

Г. Савицкий (2011), în lucrarea sa consacrată patologiei placentare, evidențiază minimum două 

aspecte ale patogeniei DPPNI. Primul aspect ține de așa-numitul „factor dominant al decolării”, 

care este același în toate cazurile, și anume mărirea presiunii sangvine în sistemul vascular utero-

placentar, cu ruptura ulterioară a vaselor membranei decidue și formarea hematomului 

retroplacentar. La rândul său, declanșarea „factorului dominant” este posibilă numai în condițiile 

unor patologii placentare preexistente, determinate de: distociile uterine, iminența de întrerupere 

a sarcinii pe tot parcursul ei, cu prezența sângerărilor vaginale; ruperea prematură a pungii 

amniotice; diverse tipuri de hipertensiune de origine centrală sau renală, trombofilii. În patogeneza 

dezlipirii de placentă, rolul major îi revine disfuncției hipertensive a miometrului, cauza principală 

a căreia este insuficiența morfologică și funcțională a sistemului vascular utero-placentar. Apariția 

markerilor specifici pentru trombogeneză în sistemul vascular utero-placentar și în spațiul 

intervilozitar trebuie luată în considerare ca semnal de disponibilitate în lansarea DPPNI [61]. 

 În calitate de organ imun-endocrin, placenta joacă un rol important în medierea creşterii 

fetale. Acest fenomen este susținut de mitocondriile placentare – structuri celulare care asigură, în 

cea mai mare parte, producerea de energie în celule, controlul unui număr important de procese 

celulare (de exemplu, metabolismul grăsimilor, sinteza steroizilor și apoptoza) și sunt susceptibile 

de a juca un rol central în implantarea, creșterea și dezvoltarea placentară [181]. Pornind de la 

faptul că defectele mitocondriilor trofoblastice pot fi inițiatoare ale cascadei fiziopatologice a 

preeclampsiei, un șir de cercetători au demonstrat că numărul de cópii ADNmt în sângele matern 

al femeilor cu preeclampsie corelează cu numărul de cópii mitocondriale la femeile cu DPPNI 

[110, 228].  

Din punctul de vedere al aspectelor hemodinamice şi biomecanice, în teoria de dezvoltare 

a DPPNI pot fi identificate două variante patogenetice principial diferite ale acestei patologii. 

Prima ține de forma hipotonică a dezlipirii de placentă, care este determinată de pierderea totală a 

controlului miometral asupra intensității fluxului de sânge în spaţiul intervilozitar în condițiile 

tulburării progresive a capacității de drenare venoase a uterului. Varianta hipotonică a DPPNI se 

dezvoltă la următoarele categorii de gravide: cu poziție îndelungată în decubit dorsal, când sunt 

prezente condițiile de compresie a v.cava inferior ca fătul macrosom, polihidramnionul, nodulii 

miomatoși pe peretele posterior al uterului, utilizarea timp îndelungat a uteroliticelor (β- 

adrenomimetice,antagonişti de calciu etc.). Este vorba despre așa-numitele „situații iatrogene” de 

DPPNI, de care trebuie să se țină cont în practica obstetricală și care pot fi evitate. 

Dezvoltarea formei hipertonice a decolării de placentă este consecința subdezvoltării 

sinusului venos al segmentului inferior al uterului și lipsei transformării cavernoase a colului 
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uterin. În aceste condiții se înregistrează un tonus cronic sporit al miometrului, care este determinat 

de insuficiența modificărilor gestaționale ale porțiunii miometrale a arterelor utero-placentare. 

Tonusul permanent sporit al musculaturii uterine reprezintă un potențial factor declanșator al 

DPPNI. 

Ca mecanisme-cheie ce provoacă decolarea de placentă sunt descrise și placentația 

defectuoasă, insuficienţa placentară și utero-placentară, hipoxia intrauterină a fătului [192,204].  

Spasmul acut al vaselor placentare mici poate precede decolarea placentei. De asemenea, 

sunt adesea prezente tromboze deciduale, asociate cu necroza deciduală şi hemoragia venoasă. În 

unele cazuri, traumele uterine sau decompresiunea rapidă a uterului (uter prea dilatat) pot cauza 

decolarea, dar în majoritatea cazurilor ea pare a fi consecinţa unui proces de lungă durată, probabil, 

din primul trimestru de sarcină [90,165]. 

 Unii cercetători consideră că DPPNI este precedată de un proces de coagulare 

intravasculară utero-placentară [214]. În arterele spiralate pot apărea o varietate de condiții 

patologice: formarea cheagurilor sangvine, depunerea de fibrină în spațiul intervilozitar, 

accidentele ischemice și hemoragice. S-a observat o legătură directă între leziunile arterelor 

spiralate și dezvoltarea preeclampsiei. Ca urmare a deteriorării vaselor și a septurilor 

intervilozitare, pereții arterelor spiralate își pierd elasticitatea și devin foarte fragili chiar la cele 

mai mici modificări de presiune în vasele uterine sau în punga amniotică. Lezarea arterelor 

spiralate duce la o perturbare a fluxului sangvin și la formarea hematomului retroplacentar [143]. 

 Datele unor cercetări sugerează că trombina are un rol-cheie în patogeneza și 

consecințele clinice ale DPPNI. Sunt descrise două căi de formare a trombinei. În unele cazuri, 

sângerarea deciduală induce eliberarea factorului tisular (tromboplastinei) din celulele deciduale, 

care generează trombina [141]. Înalte cazuri, hipoxia deciduală stimulează sinteza factorului 

endotelialde creștere vasculară, care acționează direct asupra celulelor endoteliale deciduale prin 

dereglarea exprimării factorului tisular, care ulterior generează trombină. Formarea trombinei, care 

este apreciată ca un utero-tonicputernic, poate conduce la așa sechele clinice ca hipertonusul uterin 

[136]. 

 Sub acțiunea trombinei are loc expresia sporită a metaloproteinazelor matriceale, 

subreglementarea genelor implicate în apoptoză și expresia indusă de citokinele proinflamatorii 

(predominant interleukina8), ceea ce conduce la necroza tisulară și la degradarea matricei 

extracelulare [136,197]. Aceste fenomene adesea induc travaliul, ruperea membranelor amniotice 

sau DPPNI. La femeile cu ruptură prematură de membrane, riscul de dezlipire a placentei crește 

latent, ceea ce sugerează că inflamația, iar ulterior ruptura membranelor amniotice, pot induce 

cascada de evenimente care provoacă separarea placentei [209]. 
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 În cazul în care este eliberată o cantitate masivă de factor tisular (tromboplastină), în 

scurt timp se generează și intră în circulația maternă o cantitate mare de trombină. Aceasta 

blochează mecanismele hemostatice de control, fără a oferi suficient timp de recuperare a 

mecanismelor compensatorii. Drept consecință clinică, se dezvoltă o profundă diateză hemoragică 

sistemică și, ca urmare a depunerilor intravasculare de fibrină, se induce ischemia țesuturilor, 

anemia hemolitică microangiopatică și sindromul CID. C.J. Lockwood et al. (2012) au determinat 

că sub acțiunea trombinei are loc reducerea expresiei receptorilor de progesteron în celulele 

deciduale, care inițiază sau contribuie la contractibilitatea uterină. Se presupune că dezlipirea 

placentei este asociată cu sinteza crescută de produși ai stresului oxidativ, cu activarea vasculară 

și a coagulării, cum ar fi IL–8, care are o mare afinitate către neutrofile și contribuie, în consecință, 

la infiltrarea neutrofilelor în membrana deciduă [138]. 

În conformitate cu concepțiile patofiziologice moderne,evoluția DPPNI este graduală. Ea 

debutează cu un spasm vascular precapilar la nivelul circulației utero-placentare, care este urmat 

de vasodilatație cu stază. Pe fundalul hipoxiei, crește permeabilitatea capilară, cu extravazarea 

plasmei și a hematiilor. Faza secundară, de decolare propriu-zisă a placentei, se dezvoltă prin 

reducerea rezervelor de acid adenozintrifosforic, cauzată de anoxie, cu apariția clinică a 

hipertonusului uterin, care trece rapid într-o contractură uterină permanentă, numită și „uter de 

lemn”. Mai târziu, hipertonusul se micșorează prin tulburări citoplasmatice ireversibile ale fibrelor 

musculare. În cele din urmă, se instalează starea de șoc, cu apariția dereglărilor de coagulare 

[9,12,13].  

Șocul este indus de hipovolemie și de dereglările hidroelectrolitice survenite. La debutul lui, 

tensiunea arterială crește reflector, pentru a se prăbuși odată cu dezvoltarea colapsului. Foarte 

rapid, în șocul după DPPNI se dezvoltă coagulopatia de consum, care este condiționată de 

pătrunderea în circulația maternă a tromboplastinei din membrana deciduă și placentă, declanșarea 

coagulării intravasculare, transformarea fibrinogenului în fibrină, cu depunerea ei ulterioară în 

spațiul intravascular și retroplacentar. Din punct de vedere hematologic, se înregistrează 

hipofibrinogenemia, micșorarea nivelului factorilor de coagulare și sporirea cantitativă a 

produsului de degradare a fibrinei [11]. În aceste condiții se activează sistemul fibrinolitic, cu 

dezvoltarea proceselor de defibrinizare și microembolizare. În cazurile grave de DPPNI, când 

tratamentul hipovolemiei este efectuat cu întârziere sau este suboptimal, se dezvoltă insuficiența 

poliorganică, primordial hepatică și renală, uneori chiar cu necroză hipofizară. Sistemul renal 

reacționează primul la instalarea șocului prin vasospasm intens, micșorarea perfuziei renale prin 

centralizarea circulației sangvine și spasmul arteriolar, instalat după eliberarea de renină. Iar 

acestea pot conduce la necroza organului, mai întâi la nivel tubular, apoi și la nivel cortical [23]. 
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Defectele imunologice pot fi o cauză importantă a dezlipirii de placentă. Aceste defecte 

declanșează un răspuns inflamator matern excesiv, cu eliberare crescută de citokine, și inițiază un 

lanț de evenimente, inclusiv o invazie superficială de trofoblast, remodelare defectuoasă a arterelor 

spiralate, infarcte placentare și tromboză. Activarea excesivă a sistemului imun poate sugera o 

expunere în trecut la antigeni majori [175]. 

Imunitatea mediată celular este suprimată, iar răspunsul imun umoral este controlat în 

sarcina normală, dar nu și în dezlipirea de placentă. Aceste mecanisme pot conduce apoi la 

respingerea fătului de către sistemul imun al mamei, la activarea monocitelor fetale și eliberarea 

de agenți inflamatori. Celulele trofoblastice interacționează în deciduă cu celulele-killer sau cu 

receptorii ce recunosc combinațiile de antigeni leucocitari umani. 

Rezultatele unor studii demonstrează că nivelurile de  antigen leucocitar uman (ALU) 

reprezintă un factor decisiv pentru evitarea respingerii fătului, acestea fiind diminuate considerabil 

la femeile cu dezlipire de placentă. Nivelul de antigeni leucocitari solubili trebuie să fie crescut, 

pentru a schimba profilul citokinelor către răspunsul celulelor Thelper2. Interacțiunea defectuoasă 

a celulelor trofoblastice cu celulele-killer va provoca dereglări ale invaziei trofoblastului și 

remodelarea defectuoasă a arterelor spiralate în termene mici de sarcină. Aceasta poate conduce la 

o stare disfuncțională, hipoxică a placentei, la infarct placentar și tromboză și, în cele din urmă, la 

inflamație generalizată, în care disfuncția endotelială sistemică este o componentă esențială [207]. 

Astfel, dezlipirea de placentă poate rezulta din insuficiența placentației, cauzată de răspunsul imun 

matern eronat către antigenii paternali. O activare excesivă a sistemului imun în dezlipirea de 

placentă poate sugera și o expunere în trecut la supraantigeni puternici. 

 În ultimii ani au fost efectuate numeroase studii care subliniază importanța răspunsului 

inflamator sistemic în dezvoltarea complicațiilor sarcinii, cum ar fi pierderea recurentă a sarcinii, 

nașterea prematură, DPPNI, sindromul insuficienței placentare, preeclampsia [153]. Factori care 

provoacă un răspuns inflamator sistemic sunt citokinele proinflamatorii, produsele de stres 

oxidativ, lipidele, neutrofilele și trombocitele. Rolul protector al citokinelor proinflamatorii se 

manifestă local în focarul de inflamație. Totodată, sinteza lor generalizată provoacă deteriorări la 

nivel de țesut și de organ. Se presupune că această activare reprezintă o etapa inițială în patogeneza 

leziunilor endoteliale, în sinteza de anticorpi antifosfolipidici și molecule de adeziune, cu 

dezvoltarea ulterioară a trombofiliei și a insuficienței placentare în timpul sarcinii, inclusiv 

dezlipirea prematură a placentei normal inserate [55]. 

Desprinderea de placentă poate fi o manifestare și a unui proces inflamator acut sau cronic. 

Infecțiile și leziunile tisulare determină o eliberare rapidă de diferiți mediatori bioactivi la interfața 

materno-fetală. Ca urmare, în placentele femeilor cu DPPNI se înregistrează un număr sporit de 
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neutrofile și macrofage, comparativ cu grupul de control [65]. Stresul oxidativ și produsele ce apar 

ca rezultat al activării vasculare și al coagulării, cum ar fi trombina, pot avea efecte similare [146]. 

Dezlipirea de placentă este asociată și cu sporirea sintezei de interleukină (IL) 8, determinată de 

creșterea nivelului de trombină, ceea ce conduce la o infiltrare marcantă a neutrofilelor deciduale 

[141].  

În urma unor cercetări a fost demonstrat faptul că sinteza crescută de citokine 

proinflamatorii, cum ar fi factorul de necroză tumorală (FNT) și IL, poate stimula producția 

metaloproteinazelor matriceale (MPM) de către trofoblaști și alte tipuri de celule. La rândul său, 

sinteza prematură crescută de MPM participă la distrugerea matricei extracelulare și la 

interacțiunile intracelulare, care conduc la dezlipirea prematură a placentei. Astfel, MPM pare să 

joace un rol important în DPPNI. În experiment, activitatea redusă a MPM a fost asociată cu resturi 

placentare la animale [73, 192]. 

Rezultatele studiului realizat de C.V. Ananth et al. (2011) arată că 51% din femeile cu 

dezlipire de placentă înainte de termen (<37 de săptămâni) și 44% din cele cu dezlipire la termen 

(peste 37 de săptămâni) au avut o condiție clinică asociată cu inflamația acută sau o stare asociată 

cu un proces clinic cronic, comparativ cu 37% din femeile din grupul de control cu naștere 

prematură (NP) și 255 de femei din grupul de control cu naștere la termen [74].  

 Rolul infecției extrauterine în dezvoltarea DPPNI este mai puțin studiat. În experiment a 

fost demonstrat că febra suportată în timpul travaliului poate fi cauza dezlipirii placentei. În lipsa 

altor factori de risc, septicemia sau o infecție acută, provocată de H.influenzae, poate provoca 

avortul spontan sau decolarea de placentă [93]. 

 Activarea excesivă a sistemului imunitar la femeile cu dezlipire prematură a placentei 

poate fi, de asemenea, asociată cu expunerea lui la niște antigeni puternici. Astfel, Chlamydia 

pneumoniae și Chlamydia trachomatis, în calitate de superantigeni, au fost testate în termene 

timpurii ale sarcinii la femeile care au dezvoltat ulterior DPPNI. Cu toate acestea, identificarea 

anticorpilor la acești superantigeni generali nu a putut prezice decolarea prematură a placentei 

[218]. 

A fost demonstrat rolul reacțiilor inflamatorii la femeile gravide cu risc de dezlipire prematură 

a placentei normal inserate. La lăuzele cu DPPNI a fost înregistrată expresarea interleukinelor IL-

1β, IL-6 și TNF-α în serul sangvin pe fundalul tendinței de micșorare a nivelului de IL-10. În baza 

datelor obținute a fost trasă concluzia că modificările din conținutul de citokine depind de 

severitatea dezlipirii de placentă [113]. 

Datorită modificărilor fiziologice care apar în timpul sarcinii, riscul pentru tromboză este 

crescut în perioada de sarcină și postpartum. Modificările de ordin anatomic de asemenea conduc 
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la dereglarea circulației și a perfuziei în bazinul mic, din cauza creșterii presiunii uterului gravid 

asupra venelor pelviene și a fluxului sangvin diminuat către membrele inferioare. Nivelul 

factorilor de coagulare, inclusiv factorul VII, factorul VIII, factorul X, factorul von Willebrand și 

fibrinogenul, este mărit ca urmare a modificărilor hormonale. În același timp, rezistența la proteina 

Cactivată crește în trimestrele doi și trei de sarcină, iar activitatea proteinei S este scăzută, din 

cauza schimbărilor nivelului total de antigen la proteina S. De asemenea, există o creștere a unui 

număr de inhibitori ai fibrinolizei, cum ar fi inhibitorul de activare fibrinoliticăși inhibitorii 1 și 2 

ai activatorului de plasminogen [11]. 

Bolile concomitente, cum ar fi lupusul eritematos sistemic sau siclemia, precum și alți 

factori de risc, inclusiv obezitatea, mobilitatea scăzută și fumatul, măresc riscul de tromboză. 

Astfel, s-a stabilit că femeile însărcinate cu vârsta peste 35 de ani au un risc de 1,38 ori mai mare 

pentru a dezvolta un eveniment de coagulare în timpul perioadei peripartum. Femeile care au 

suportat episoade de hipercoagulare în trecut au un risc crescut de a dezvolta un alt episod de 

tromboză, cu o rată de recurență estimată la 10,9% în timpul sarcinii următoare [28]. 

 Datele actuale privind patogenia DPPNI denotă apariția ei în tulburările genetice 

determinate de hemostază, cum sunt mutația factorului V Leiden, deficitul proteinei C și al 

protrombinei, sindromul antifosfolipidic și alte trombofilii [40, 231]. Un rol aparte în dezvoltarea 

DPPNI le revine hiperhomocisteinemiei și altor trombofilii congenitale. Hiperhomocisteinemia 

provoacă deteriorarea celulelor endoteliale și disfuncția lor, inducând procese de arterioscleroză 

prematură și tromboembolism [54]. Nivelul sporit al homocisteinei induce deteriorarea 

endoteliului vascular și conduce la vasculopatii placentare. Rolul hiperhomocisteinemiei moderate 

în dezvoltarea mai multor complicații ale sarcinii a fost demonstrat în mai multe studii. Astfel, 

rezultatele cercetării efectuate de M. Zeinulina indică faptul că hiperhomocistinemia și alte 

trombofilii congenitale pot fi cauze ale dezvoltării DPPNI [39]. În studiul realizat, 

hiperhomocisteinemiaa fost înregistrată la 29% din femeile cu decolare de placentă inexplicabilă. 

O cercetare recentă a arătat că mutațiile MTHFR C677T și A1298C erau prezente la 22,2% din 

cazurile de DPPNI. Aceasta denotă faptul că cele două mutații pot reprezenta un marker genetic 

pentru decolarea placentei. În plus, combinația hiperhomocisteinemiei și a altor factori trombotici, 

cum ar fi rezistența la proteina Cactivată, proteina C, proteina S, antitrombina III și mutația 

factorului V Leiden, sporește riscul de dezlipire de placentă [70].  

 Deoarece rezistența la proteina Cactivată și mutația factorului V Leiden au fost depistate 

frecvent (25–30%) la pacientele cu decolare de placentă, unii autori sugerează că, la dezvoltarea 

acestei complicații, femeile trebuie investigate pentru excluderea trombofiliilor congenitale. 

Astfel, gravidele cu sindrom antifosfolipidic (SAF), care implică două tipuri de anticorpi – lupus 
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anticoagulant și anticardiolipinici – ce provoacă tromboza, pot prezenta risc nu numai pentru 

pierderea sarcinii recurente, preeclampsie și restricția de creștere intrauterină a fătului, ci și pentru 

DPPNI. La pacientele cu decolare de placentă este raportată o prevalență de 13% de anticorpi 

anticardiolipinici (față de 4% în populația generală) [51,54].  

 Frecvența SAF, care satisface criteriile moderne de diagnostic, la gravidele cu 

antecedente de tromboze și/sau antecedente obstetricale este de circa 2,7%. Intr-un studiu 

prospectiv de cohorta al femeilor cu SAF, dezlipirea prematură a placentei în trimestrele II și III 

de sarcină a apărut în 1,6% din cazuri și nu diferă de cifra înregistrată în populația de femei fără 

SAF. Totodată, circulația anticorpilor antifosfolipidici,cu sau fără unele criterii complete,a fost 

detectată la 23,3% din gravidele incluse în studiu. De asemenea, acest studiu demonstrează că 

instalarea unei sau altei patologiei obstetricale este posibilă, preponderent, prin asocierea bolilor 

extragenitale. Pentru dezlipirea prematură a placentei, aceste maladii ar fi: reactivarea infecției 

virale cronice, hipotiroidismul, antecedentele familiale de tromboză [30]. 

 Conform unui studiu prospectiv de cohortă, realizat pe 150 de femei, niciuna dintre 

pacientele deținătoare de anticorpi antifosfolipidici circulanți nu a dezvoltatabruptio placentae la 

termene tardive de sarcină [70]. În pofida faptului că a fost demonstrată valoarea SAF în 

dezvoltarea dezlipirii premature a placentei, nu întotdeauna tabloul histologic are o corelație 

pozitivă cu presupusele verigi patogenetice ale acestei boli [131]. Caracterul complex al bolii 

sugerează cătrombofiliile dobândite nu joacă un rol primordial în patogeneza dezlipirii premature 

a placentei [28]. 

Examinarea microscopică a placentei după DPPNIa depistat schimbări structurale variabile 

în decidua basalis, musculatura uterină, platoul corionic şi arhitectura spațiului intravilozitar. La 

pacientele cu decolare de placentă se înregistrează modificări patologice ale patului vascular 

placentar, exprimate prin anomalii vasculare ale arterelor utero-placentare. Aceasta implică 

perfuzia placentară scăzută şi o disfuncţionalitate endotelială [34]. Totodată, dezvoltarea acestor 

vase placentare anormale poate predispune la ischemie şi ruptură de vase implicate, cauzând astfel 

dezlipirea placentară. În placentă, după DPPNI, pot fi depistate unul sau mai multe semne de 

vasculopatie, cum ar fi prezența hematoamelor deciduale, ateroza, îngustarea, necroza şi tromboza 

vaselor placentare. Deseori este prezentă și congestia capilarelor din vilozitățile corionice [215]. 

DPPNI se dezvoltă adesea simultan cu infarctul placentar, care creşte, de asemenea, 

semnificativ riscul pentru moartea fetală sau neonatală. Infarctul placentar este cauzat mai ales de 

ocluzia arterelor spiralate ale miometrului și este detectat în cazurile de decolare cronică a 

placentei. Rezultatele unui studiu în care au fost examinate histologic placentele după DPPNI, 
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sugerează că catastrofa clinică vizată este un proces pe termen lung, frecvent precedat de sângerări 

vaginale pe parcursul sarcinii şi depuneri de hemosiderină [169]. 

 Studiul morfologic, realizat prin cercetarea imunohistochimică a 15 preparate ale 

uterelor amputate după hemoragiile masive legate de DPPNI, care a avut scopul de a confrunta 

datele anamnezei obstetricale cu cele ale cercetării țintite a țesutului uterin, denotă că patogenia 

DPPNI poate fi reprezentată printr-un dezechilibru constant în creștere în sistemul mamă – 

placentă (lojă placentară) – fat. Autorii consideră că dezlipirea de placentă nu poate fi considerată 

o maladie acută bruscă sau o catastrofă coagulopatică, așa cum este adesea tratată de obstetricieni, 

accentuând că DPPNI este rezultatul interacțiunii de lungă durată a factorilor patologici de fond și 

a celor nou-dezvoltați. Ei au depistat elemente ce confirmă prezența gestozelor tardive, patologiei 

extragenitale, endometritei, focarelor de scleroză și adenomioză, care în complex rețin unda a doua 

a invadării citotrofoblastice [53]. Restructurarea parțială a segmentelor miometrului contribuie la 

reducerea fluxului de sânge matern către spațiul intravilos al placentei, cu dezvoltarea insuficienței 

placentare cronice, precum și la malnutriția fetală emergentă [43]. 

 Rezultatele unui studiu multicentric recent indică asupra faptului că femeile cu DPPNI 

în prima sarcină sau în cele ulterioare au un risc de 1,8 ori mai mare de mortalitate prin diverse 

patologii cardiovasculare pe parcursul vieții. Amploarea asociației este similară cu cea a fumatului 

curent și perspectiva mortalității prin boli cardiovasculare (BCV) la femei. Acest studiu 

completează dovezile în creștere că și complicațiile sarcinii pot prezice dezvoltarea bolilor 

cardiovasculare ulterioare, iar femeile cu patologiile date trebuie să fie mereu în atenția asistenței 

medicale primare. Nu este clar dacă tulburările metabolice, inflamatorii și cele hemodinamice ale 

sarcinii explică sensibilitatea fenotipică ce stă la baza BCV, exprimate prin complicații ale sarcinii, 

sau dacă însăși sarcina complicată induce dereglări vasculare sau ale răspunsului inflamator, ce 

cresc riscul de BCV [100]. American Heart Association a încorporat recent antecedentele de 

preeclampsie, diabet gestațional și hipertensiune indusă de sarcină în liniile sale directoare de 

evaluare a riscului BCV pentru femei, sugerând că DPPNI ar trebui să fie luată în considerare, 

pentru a fi inclusă ca un factor de risc suplimentar [156]. 

1.4. Semnificația factorilor angiogenici în dezvoltarea patologiei gestaționale 

Placenta este un organ multifuncțional care asigură transportul de oxigen, nutrimenți și 

produse reziduale între mamă și făt. Pe lângă aceasta, ea are funcții metabolice, endocrine 

șiimunologice. Placenta asigură menținerea sarcinii și este vitală pentru creșterea și dezvoltarea 

fetală normală. Pe parcursul dezvoltării vilozităților placentare are loc și remodelarea arhitectonică 

a sistemului uterin de vascularizare, astfel constituind un circuit închis de vascularizare materno-
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fetal. Totodată, și trofoblastul îndeplinește funcții esențiale în schimbul materno-fetale, precum și 

secretă o mare varietate de hormoni și factori de creștere.  

 Dezvoltarea normală a placentei depinde direct de procesele de angiogeneză si 

vasculogeneză. Vasculogeneza constă în formarea și dezvoltarea vaselor de sânge de novo din 

celule mezodermiceprecursoare, iar angiogeneza reprezintă crearea unor noi vase de sânge de la 

structurile vasculare deja existente. Angiogeneza în timpul sarcinii reflectă secvențial formarea 

sistemului vascular al embrionului și al placentei. Ambele procese sunt cruciale, deoarece ele 

determină transportul eficient de oxigen, de nutrimenți și eliminarea deșeurilor metabolice [95]. 

Vasculogeneza și angiogeneza reprezintă procese complexe, care sunt reglementate de o varietate 

de molecule de semnalizare: citokine, factori de creștere, precum și de natura interacțiunii celulelor 

endoteliale, componentele matricei extracelulare și micromediului celular, cum ar fi macrofagele, 

celulele musculare netede, fibroblastele și celulelemastocitare. Inițierea, dezvoltarea și finalizarea 

angiogenezei placentare depinde de echilibrul de factori proangiogenici și antiangiogenici în 

micromediul celulelor endoteliale [45]. De o importanță deosebită pentru dezvoltarea placentei și 

funcționarea ei normală sunt factorii care stimulează proliferarea și vitalitatea celulelor endoteliale. 

Totodată, și apoptoza celulelor endoteliale este un proces fiziologic necesar pentru dezvoltarea 

normală a vasculogenezei și angiogenezei prin remodelarea vasculară placentară [22, 62, 166]. 

Astfel, în sarcina fiziologică, invazia trofoblastică a arterelor spiralate ale uterului determină o 

placentație normală, în care trofoblastul și fibrina înlocuiesc structurile arteriale slab rezistente, 

realizând un debit sporit al circulației utero-placentare [49]. Anomaliile structurale sau funcționale 

ale placenteiconduc la reducerea alimentării sangvine și la dezvoltarea stresuluioxidativ, rezultat 

într-un spectru de complicații ale sarcinii, inclusiv boli hipertensive ale sarcinii, restricție de 

creștere fetala, decolare prematură de placentă [57]. 

Mai mulți cercetători subliniază faptul că la baza dezvoltării DPPNI stă o placentație 

defectuoasă, determinată de așa-numita insuficiență placentară. Insuficiența placentară reprezintă 

un sindrom clinic cauzat de modificările morfofiziologice în placentă și de tulburarea 

mecanismelor compensatorii, care asigură buna funcționare a organului. Ea este rezultatul unei 

reacții complexe a fătului și a placentei la diferite stări patologice ale organismului matern și se 

manifestă prin dereglărievidente ale funcțiilor complexe trofice, de transport, metabolice și 

endocrine ale placentei, care stau la bazapatologieifătului și nou-născutului. Ca rezultat al IP, se 

dezvoltă restricție de creștere intrauterină a fătului (RCIU) la făt în circa 50-60% din cazurisau 

survine suferința fetală și moartea antenatală a fătului [50,59,68]. 

Dereglările apărute în formarea și funcționarea placentei sunt determinate de maladiile 

cardiovasculare ale gravidei, de patologia renală, hepatică, pulmonară, sangvină, precum și de 
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bolile sistemului neuroendocrin (diabetul zaharat, hipo- sau hipertiroidismul, patologia 

hipotalamusului și a glandelor suprarenale), de patologia obstetricală și ginecologică, de factorii 

sociali etc. [120,130, 155]. 

Printre complicațiile sarcinii ce conduc mai fervent la dezvoltarea IP, locul de frunte îi 

aparține preeclampsiei [143]. Frecvența insuficienței placentare cronice în preeclampsie constituie 

30-51,5%, RCIU – 23-44%, suferința fetală – 28-50% cazuri [203]. În apariția complicațiilor 

gestaționale ce conduc la IP, iminența persistentă de întrerupere a sarcinii are o frecvență 

semnificativă. De asemenea, incidența crescută a insuficienței placentare este caracteristică 

anomaliilor de inserare aplacentei (inserare joasă sau placenta praevia), sarcinii multiple 

[147,195]. Un loc aparte printre cauzele insuficientei placentare îl ocupă uterul cicatrizat după 

operațiile cezariene sau reconstructiv-plastice precedente.  

 În pofida caracterului multifactorial al IP, este aproape imposibil de a identifica o singură 

cauză a acestei complicații. Este clar că stările patologice enumerate nu influențează în egală 

măsură dezvoltarea insuficienței placentare. Deseori, dezvoltarea acestei patologii implică mai 

mulți factori etiologici, dintre care unul poate fi dominant. Ca urmare a impactului factorilor 

nocivi, se declanșează mecanismele patogenice, care conduc în consecință la formarea IP, iar în 

final – la suferința și malnutriția fetală [135]. 

Unul dintre cei mai importanți factori patogenici care contribuie la dezvoltarea IP este 

insuficiența invaziei citotrofoblastului. În cazul în care, către finele primului trimestru de sarcină, 

nu este pe deplin realizată prima etapă a invaziei lui, se va înregistra un debit redus de sânge matern 

la placentă chiar de la termeneletimpurii de sarcină [42]. În caz de insuficiență aurmătorului val 

de invazie a citotrofoblastului în segmentele miometrale ale arterelor spiralate, ultimele vor păstra 

endoteliul și membranele elastice. Lumenul îngust al arterelor spiralate, rezistența și sensibilitatea 

lor împiedica circuitul sangvin normal, fapt care nu asigură o menținere adecvată a circulației 

utero-placentare și, în cele din urmă, conduce la o diminuare a alimentării cu sânge a vilozităților 

placentare și la ischemia țesutului. Dereglările fluxului sangvin în arterele spiralate sunt însoțite 

de hemoragii în spațiul intervilozitar [82]. 

 Patologia arterelor spiralate poate conduce la decolarea prematură a placentei și la 

ischemierea ei. La fel de importantă în patogeneza insuficienței placentare (IP) este și starea 

arborelui vilozitar, care definește funcția detransport a placentei. Este cunoscut faptul că diferite 

tipuri de vilozități au diferențe semnificative în capacitatea de a transporta oxigen și substanțe 

nutritive. Deci, o tulburare a formării arborelui vilozitar poate fi însoțită de astfel de manifestări 

ale IP ca suferința fetală și RCIU [35]. Cea mai gravă formă a IP se dezvoltăîn cazul unei 

combinații de tulburare a fluxului sangvin matern și imaturitatea arborelui vilozitar, dar rolul 
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mecanismelor patogene în apariția insuficienței placentare este determinat de factorul etiologic 

[48]. 

Substratulhistologic al IP primare este o tulburare a angiogenezei, a ramificării și 

maturizării vilozităților coriale. Insuficiența placentară secundară apare în a doua jumătate a 

sarcinii sub influența factorilor exogeni. Ca substrat morfologic al IP secundare apar dereglările 

fluxului sangvin utero-placentar și fetoplacentar, asociate cumodificările involutiv-degenerative 

ale vilozităților coriale, urmate de dezvoltarea reacțiilor celulare și tisulare adaptive compensatorii 

ale placentei [50]. 

Unele cercetări au avut scopul de a determina gradul de corelare dintre stresul oxidativ, 

activitatea fermenților lizosomali și patologia vaselor placentare. Astfel, a fost lansată ipoteza că, 

în patogenia DPPNI, rolul primarîi revine insuficienței lojei placentare. Aceasta se confirmă prin 

lipsa schimbărilor în sinteza proteinelor placentare în cazurile de dezlipire a placentei la femeile 

fără preeclampsie [59]. Reducerea activității structurale și celei funcționale ale membranelor 

biologice conduce la o inhibare severă a proceselor metabolice în celule. Aceste modificări sunt 

înregistrateîn bolile extragenitale ale gravidelor, în special în anemiile de diverse origini [176]. 

Printre provocările obstetricii contemporane se numără șiidentificarea unor predictori 

serologici care ar permite anticiparea insuficienței placentare, inclusiv a decolării premature de 

placentă normal inserată.  

Pe parcursul sarcinii, inițierea și dezvoltareaangiogenezei placentaredepind de echilibrul 

factorilor proangiogenici și antiangiogenici în celulele endoteliale. Pentru dezvoltarea 

vascularizației placentei și funcționarea ei normală, au o importanță deosebită 

factoriiangiogenezei: inductorii (VEGF – vascular endothelial growth factor, FGF – fibroblast 

growth factor, angiopoietina) și inhibitorii (interferonul alfa, endostatina, angiostatina și proteazele 

distrugătoare de matrice extracelulară). Astfel, angiogeneza este strict controlatăde acest „echilibru 

angiogen”, un echilibru fiziologic între semnalele stimulatoare și cele inhibitoare pentru creșterea 

vaselor de sânge [176]. 

Formarea noilor vase sangvine se produce în timpul regenerării plăgilor șiorganelor, iar în 

sistemul de reproducere feminin – în timpul ovulației, menstruației și formării placentei. De 

asemenea, angiogeneza este un factor important în multe procese patologice, cum ar fi creșterea 

tumorilor, artrita reumatoidă, retinopatia diabetică și psoriazisul. Conform rezultatelor unor studii, 

remodelarea vasculară în timpul placentației are loc sub influența factorilor proangiogenici, cum 

ar fi PlGF (factorul de creștere placentară) și VEGF (factorul endotelialde creștere vasculară), și a 

factorilor antiangiogenici: endoglina solubilă (sEng) și tirozinkinaza solubilă (sFlt1) [225]. Așa-

zisa ”placentație normală” are loc în condițiile în care se menține echilibruldintre factorii pro- și 
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antiangiogenici, nivelul seric al factorilor proangiogenici (VEGF, PlGF) fiind mai înalt decât cel 

al factorilor antiangiogenici (sEng, SFlt1) [36]. 

Cercetările consacrate placentației patologice au scopul să identifice particularitățile 

deexpresie afactorilor antiangiogenici,condițiile șitermenele de sarcină, care potmodifica nivelul 

lor.În etapele tardiveale angiogenezei, macrofagele, fibroblastele și celule musculare netede 

secretă factori angiogenici care inhibă migrarea și proliferarea celulelor endoteliale, fără a afecta 

viabilitatea lor. Sinteza factorilor antiangiogenici constituie o parte integrantă a angiogenezei 

normale. În procesul de vascularizare, sinteza inhibitorilor servește drept factor de protecție pentru 

invazia excesivă a celulelor trofoblastice, precum și drept obstacol în calea dezvoltării ulterioare a 

modificărilor patologice în patul vascular. Factorii antiangiogenici posedă o mare afinitate la 

endoteliu [31]. 

Angiogeneza, fiind un proces foarte complex,poate fi indusă prin acțiuneafactorului 

endotelial de creştere vasculară (VEGF) și poate fi inhibată eficient prin neutralizarea anticorpilor 

către VEGF sau a receptorilor lui. VEGF este unic în calitatea sa de factor angiogenic, datorită 

faptului că cei 2 receptori cunoscuți la moment, VEGF receptor – 1 (VEGFR-1) și VEGF receptor 

– 2 (VEGFR-2), sunt exprimațidoar pe celule endoteliale și, in mod excepțional, pe celulele 

trofoblastice umane. Aceștireceptori ai tirozinkinazei sunt prezenți în țesutul placentar chiar din 

primul trimestru de sarcină. 

 
Fig. 1.1. Interacțiunea și funcțiile factorilor angiogenici de creștere și ale receptorilor lor 

Sursă. Andraweera P. et al., 2012 [78]. 
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VEGF a fost apreciat ca un mitogen specific endotelialși inductor al angiogenezei. Els-a 

dovedit a fi identic cu factorul descris anterior – cel al permeabilității vasculare. Funcția lui 

principală constă în stimularea supraviețuiriicelulelor endoteliale în vasele de sânge nou-formate. 

VEGF (numit și VEGF-A) se întâlnește sub diferite izoforme, care sunt codificate prin variante 

ARN – îmbinate, derivate dintr-o singură genă. Au fost descrise cel puțin cinci izoforme umane: 

VEGF121, VEGF145, VEGF165, VEGF189și VEGF206. Ele diferăprin capacitatea de legare a 

heparinei, care ar putea afecta ratele de difuzie în spațiul extracelular [63]. Totodată, VEGF este 

„membru fondator” al unei familii în dezvoltare de factori de creștere, cuprinzând cel puțin șase 

proteine diferite, care se leagă la diferiți membri ai familiei de receptori VEGF. S-a demonstrat că, 

în placenta umană, VEGF este localizat în trofoblastul vilos, în macrofagele situate atât pe partea 

fetală, cât și pe cea maternă [37]. 

Funcția VEGF / sistem receptor VEGF nu se limitează la etapa de dezvoltare vasculară 

timpurie, deoarece se manifestă în toate organele în curs de dezvoltare. Receptorii factorului A 

endotelial de creştere vasculară (VEGF-A) cu afinitate înaltă sunt localizați preponderent în vasele 

sangvine în dezvoltare, pe când VEGF-A este secretat de celulele adiacente. A fost demonstrat că 

VEGF-A este un stimulator puternic al proliferării celulelor endoteliale, migrării și producerii de 

activatori ai plasminogenului, necesardegradării proteolitice a matricei extracelulare. Toate cele 

menționate reprezintăniște markeri ai activității angiogenice. Astfel, VEGF-A stimulează creșterea 

și supraviețuirea vaselor sangvine în organele în creștere/dezvoltare într-un mod paracrin. 

Este cunoscută și o altă proprietate a VEGF-A de a inducehipoxia. Astfel, creșterea valorii 

VEGF-A poate fi considerată un mecanism important, prin care în țesutul hipoxic este inițiată 

formarea compensatorie a vaselor de sânge. Creșterea transcripției ARNm a VEGF-A, survenită 

ca răspuns la hipoxie, este atribuită în mare măsură activității factorilor inductibili ai hipoxiei, cum 

ar fi HIF-1 și HIF-2. Mecanismele de reglareprin creșterea valorii factorului VEGF-A ca răspuns 

la hipoxie au fost inițial implicate în controlul angiogenezei patologice, dar ele pot fi, de asemenea, 

activate atât în angiogeneza de dezvoltare, cât și în angiogeneza fiziologică pe parcursul vieții [33]. 

În afară de VEGF, singura și unica proteină angiogenică care influențează în mod direct 

celulele endoteliale este factorul de creștere placentar (PlGF) care, după structură,în 50% este 

omolog cu VEGF și se leagă la-VEGFR-1. In placenta umană, PlGF este expresat atât însincițiul 

trofoblastului vilos, cât și în perețiivaselor sangvine de calibru mare [31]. 

 Factorul de creștere placentară a fost determinat atât în lichidul amniotic, cât și în sângele 

din cordonul ombilical. Acest fenomen a condus la concluzia că acestea reprezintă materia primă 

pentru sinteza PlGF. Concentrațiafactorului de creștere placentar progresează odată cu creșterea 

termenului de gestație: până la sfârșitul trimestrului al II-lea, ea se mărește deaproximativ patru 
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ori, în comparație cu trimestrul I. Acest fapt corelează cu mecanismele de sporire agreutății 

placentei și, respectiv, decreștere a volumului de sânge placentar circulant [60]. 

PlGF este puternic exprimat în placentă, având un rol bine definit în angiogeneza 

placentară. Se considerăcă PlGF acționează, în primul rând, asupra celulelor trofoblastice care 

exprimă VEGFR-1, ce are un impact negativ asupra participării angioblastelor în vasculogeneză. 

S-a demonstrat că PlGF este un stimulator foarte slab al chemotaxiei celulelor endoteliale și al 

proliferării. Aceste efecte diferite pot fi explicate prin faptul că VEGF se leagă atât de VEGFR-1, 

cât și de VEGFR-2, rezultând într-o angiogeneză ramificată, în timp ce PlGF formează legături cu 

VEGFR-1, dar nu și cu VEGFR-2, rezultând în angiogeneza fără ramificare [64, 71]. 

Astfel, factorii VEGF și PlGF au un rolimportant în dezvoltarea embrionară și creșterea 

placentei.Corelațiile acestor factori de creștere, efectele lor și tiparele lor de exprimare pe tot 

parcursul gestației, cu dezvoltarea arhitecturii vilozităților, sugerează că VEGF și VEGFR-2 sunt 

implicați, în primele două trimestre de sarcină, în dezvoltarea patului capilar bogat ramificat al 

vilozităților mezenchimului și celulelor imature,intermediare. Totodată, PlGF și VEGFR-1 cu o 

probabilitate mai mare participă în formarea capilarelor slab ramificate, lungi, în formă de bucle, 

în al treilea trimestru de sarcină. Deoarece nivelul VEGF scade de-a lungul gestației, se sugerează 

un posibil mecanism de regresie a rețelei de capilare în timpul formării vilozităților stem [68]. 

Există studii care au determinat că PlGF și VEGF reacționează primii prin diminuare în 

cazurile de invazie trofoblastică anormală, de exemplu, în preeclampsii și RCIU. Într-un studiu 

care a inclus 192 de gravide cu preeclampsie, au fost determinate nivele diminuate ale factorilor 

proangiogenici PlGF și VEGF cu câteva săptămâni înainte de apariția preeclampsiei și un nivel 

crescut al formei solubile a endoglinei în trimestrul II de sarcină [46,158]. 

 Un șir de cercetători au studiat valorile absolute ale PlGF la gravidele cu sindrom 

metabolic. A fost demonstrat că gestantele cu acest sindromau un risc crescut de a dezvolta 

preeclampsie și DPPNI. Determinarea PlGF (sensibilitate 71%, specificitate 63%) poate servi ca 

testde pronostic pentru dezvoltarea acestor complicații. Autorii concluzionează că cu cât este mai 

scăzut nivelul de PlGF în trimestrul I de sarcină, cu atât mai devreme este necesar de a aplicaun 

șir de măsuri pentru prevenirea complicațiilor severe gestaționale, în special, administrarea de 

preparate angioprotectoare [149].  

Odată cu dezvoltarea trofoblastului placentar în condiții hipoxice, se mărește fluxul 

factorilorantiangiogenici (sEng, SFlt1) în sângele matern. Concentrația lor crescută inhibă 

diferențierea citotrofoblastului placentar și interferează cu invazia lui, care are un rol direct în 

patogeneza placentației anormale, asociate cu dezvoltarea insuficienței placentare și a restricției 

de creștere fetală [67,99]. 
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Endoglina, unul dintre factorii antiangiogenici, este o glicoproteină codificată de gena 

ENG, localizată la suprafața celulelor, în special a arterelor în dezvoltare. Această proteină face 

parte dintr-un complex de proteine „TGF beta receptor complex”, care asigură formarea ulterioară 

a vaselor sangvine, cu diferențierea lor în artere și vene. Glicoproteina dată are un rol crucial în 

angiogeneză, de aceea studierea ei este relevantă inclusiv în creșterea tumorală și în metastazarea 

celulelor canceroase [132]. 

Conform unor cercetători, endoglina solubilă (sEng) este rezultatul clivării proteolitice a 

metaloproteinazei MMP-14 în spațiul extracelular, fiind identificată în celulele endoteliale 

alemacrofagilor și monocitelor activate, celulele musculaturii netede [201]. Totodată, alte cercetări 

denotă că endoglina reprezintă unul dintre coreceptorii membranei celulare a diverșilor factori de 

creștere, produsă de endoteliu și sincițiul trofoblastului, fiind unul dintre cei mai importanți factori 

angiogenici. sEng inhibă formarea tuburilor capilare in vitro și crește permeabilitatea vasculară, 

inducând hipertensiunea [132].  

C. Signore et al., în 2006, și-au propus într-un studiu cercetarea relevanței sEng în DPPNI, 

testând nivelul sEng la un lot de 3631 de gravide, în trei perioade ale sarcinii: până la 20 săptămâni, 

în perioada 21-32 săptămâni și după 33 de săptămâni. La 29 din ele, sarcina și nașterea s-a 

complicat cu DPPNI. Astfel, comparând nivelul sEng la pacientele cu DPPNI și nivelul sEng la 

pacientele din grupul de control, s-a determinat un nivel mediu mai mare a sEng în toate cele trei 

perioade de testare, la diferite termene de sarcină, în grupul pacientelor cu DPPNI. Și gravidele cu 

hipertensiune arterială și/sau preeclampsie, la care sarcina s-a complicat cu DPPNI, au avut un 

nivel crescut al factorului antiangiogenic sEng, identificat în perioada sarcinii de la 21 la 32 de 

săptămâni. Prin urmare, sEng joacă un rol important în dezvoltarea disfuncției endoteliale și în 

patogeneza insuficienței placentare [200]. 

Totodată, rezultatele unui alt studiu, ce a avut drept scop cercetarea concentrației 

endoglinei solubile la femeile care ulterior au dezvoltat DPPNI, indică la lipsa unei legături între 

nivelul sEng în trimestrul II și dezvoltarea ulterioară a DPPNI [217].  

Cel de-al doilea factor antiangiogenic cu impact deosebit în creșterea endotelială vasculară 

la nivel de placentă estetirozinkinaza solubilă (sFlt1), având rolul de receptor pentru VEGF și 

PlGF. Proteina sFlt-1 se cuplează cu factorii proangiogenici, îi dezactivează, iar nivelul lor seric 

scade, ceea ce împiedică creșterea endotelială vasculară. Prin urmare, sFlt-1 reduce efectele 

benefice alte factorilor proangiogenici asupra endoteliului matern, ceea ce duce la diminuarea 

factorilor VEGF și PlGF. Importanța acestui factorconstă în faptul că nivelul lui crește înainte de 

apariția semnelor clinice. Modificările în concentrațiile plasmatice materne ale sEng șiPlGF, 
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inclusiv ale raporturilor sFlt1/PlGF, între primul și al doilea trimestru de sarcină conferă un risc 

crescut pentru dezvoltarea preeclampsiei și nașterea copiilor cu masa mică [170]. 

 În prezent, factorii antiangiogenici sEng și sFlt1 sunt studiați mai frecvent prin prisma 

angiogenezei în dezlipirile de placentă și preeclampsie, considerându-se că patologiile date au 

același substrat morfopatologic [206]. Rezultatele unui alt studiuau definit o relație de 

reglementare între creșterea producției de VEGF la nivel decidual șicreșterea expresiei sFlt1 în 

trofoblast, adiacent, la interfața materno-fetală. Rezultatul de bază al cercetării constă în faptul că 

sporirea nivelului de sFtl1 în celulele placentarepoate fi un răspuns la creșterea concentrațiilor 

locale de VEGF produs în celulele deciduale materne. S-a constatat ca sFlt1 joaca un rol critic 

local, chiar și în sarcinile normale, prin prevenirea tulburării circulației la nivel de placentă și de 

făt, care ar putea fi cauzată de excesul de VEGF [66]. În experiment,șoarecii cu nivel înalt de 

VEGF au manifestat eliminări vaginale sangvinolente, de pe interfața materno-fetală, iar 

fețiinăscuți la termen, care au supraviețuit, au avut masa mai mică. Placentele cântăreau în medie 

cu 15% mai puțin. Cei cu nivele crescute de VEGF, dar cu nivelul sFlt1 scăzut au prezentat 

modificări histologice semnificative la nivel de trofoblast și deciduă princongestie severă a 

sinusurilor venoase materne în deciduă și în labirintul vaselor fetale, precum și extravazarea 

extensivă a fibrinei. Astfel, a fost determinat că supraexpresia sFlt1 are un rol protectiv pentru 

placentă și făt prin faptul că nu permite hipercoagularea la nivel de placentă, cu toate că micșorarea 

expresiei VEGF prin excesul de sFtl1 la nivel local conduce la apariția semnelor clinice de 

preeclampsie [10].  

 Raportul dintre sFlt-1 și PlGF mai este numit index de angiogeneză. Un șir de cercetători 

au demonstrat că raportul dat este mai obiectiv în prognozarea preeclampsiei decât aprecierea 

valorii fiecăruia dintre cei doi biomarcheriseparat. Valoarea raportului dintre sFlt-1 și PlGF poate 

fi asociată cu gradul de gravitate al preeclampsiei și oferă o prognoză pe termen scurt despre durata 

sarcinii și posibilulrisc de naștere prematură. De rând cu tabloul clinic, raportul dintre cei doi 

parametri reprezintă un instrument obiectiv pentru confirmarea diagnosticului depreeclampsie [3]. 

Conform opiniei/declarației de consens a Societății Internaționale de Ultrasonografie în 

obstetrică și ginecologie,drept praguri pentruraportul sFlt1/PlGF au fost determinate următoarele 

valori: 

1. Raportul sFlt1/PlGF sub 38 exclude o patologie hipertensivă (preeclampsia); 

2. Raportul sFlt1/PlGF între 38 și 85 (22-34 săptămâni de sarcină) și 38–110 (>de 34 

săptămâni) este sugestiv pentru preeclampsie, care poate debuta până la 4 săptămâni din momentul 

testării; 
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3.Raportul sFlt1/PlGF mai mare de 85 si, respectiv, 110 denotă un risc înalt pentru 

dezvoltarea preeclampsiei [3]. 

Având în vedere atât riscul de apariție a convulsiilor eclamptice, cât și necesitatea operației 

cezariene urgente la pacientele cu preeclampsie, a fost analizat nivelul acestor markeri în lichidul 

cefalorahidian și corelația dintre aceste niveluri și cele plasmatice, precum și corelația cu 

severitatea preeclampsiei, respectiv cu nivelurile indicatorilor de gravitate a preeclampsiei 

(tensiune arterială, proteinurie, diureză etc.). Aceste modificări la nivelul lichidului cefalorahidian 

pot duce la disfuncții endoteliale și la creșterea permeabilității vasculare a barierei 

hematoencefalice. Ele pot provocaapariția encefalopatiei hipertensive, denumită și ”sindrom 

reversibil de encefalopatie posterioară” [109]. Rezultatele studiului confirmă scăderea PlGF seric 

la pacientele cu preeclampsie, în contrast cu creșterea valorilor sale în lichidul cefalorahidian [6]. 

 L. Dugoffet al. (2004) au determinat că nivelul scăzut de PAPP-A a fost asociat cu un 

risc crescut de dezlipire prematură a placentei [103]. 

 Un studiu realizat de cercetătorii autohtoni a avut scopul de a investiga corelaţia dintre 

nivelul citokinelor în lichidul amnioticfetal și în sângele maternîn trimestrul II de sarcină la 

gestantele cu vârsta peste 35 de ani, la care ulterior s-a dezvoltat decolarea prematură a placentei. 

S-a constatat că declanşarea DPPNI este precedată de creşterea semnificativă a IL-12 și VEGF în 

lichidul amniotic şi a IL-6 în sângele matern [4].  

 În cadrul unui studiu recent au fost supuse analizei rezultatele sarcinilor monofetale la 

80 de femei, care au dat naștere la copii cu encefalopatie hipoxic-ischemică. La 18-22 și respectiv 

30-34 de săptămâni de gestație, au fost examinate valorile factorului de creștere endotelial 

vascular, factorului de creștere placentar1 și receptorilor solubili pentru factorul de creștere 

endotelial vascular în sângele femeilor gravide. Prevalențastatutului antiangiogen și un nivel 

ridicat de endotelină1 (>1,8 pg/ml) în sângele matern în trimestrul II denotă o insuficiență 

placentară și disfuncții endoteliale, care se manifestă în trimestrul III de sarcină cu complicații 

gestaționale și perinatale ulterioare. O abordare de perspectivă pentru eficientizarea 

tratamentuluiacestor complicații ar fi administrareaîn doze mici a didrogesteronului și a aspirinei 

în trimestrele I–II ale sarcinii [68]. Așadar, mai mulți cercetători consideră că placenta este un 

factor declanșator pentrudeteriorarea celulelor endoteliale. Placenta ischemică produce o varietate 

de factori ce pot provoca deteriorarea celulelor endoteliale șiconduce la un dezechilibru al 

factorilor de creștere vasculari, care favorizează creșterea ulterioară progresivăa severității 

insuficienței placentare [32]. 

 Astfel, cercetând sursele bibliografice la tema studiului, am determinat că decolarea 

prematură de placentă normal inserată este o entitate nosologică ce, în fond, reprezintă o 
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complicație obstetricală majoră. Deși în plan cantitativ ea este determinată de o incidență relativ 

moderată, totodată are un impact nefavorabil asupra indicatorilor de morbiditate și mortalitate 

maternă și perinatală. În ultimii ani, tot mai multe lucrări științifice sunt consacrate temei studiate, 

dar rezultatele obținute apar ca secvențiale, iar unele momente sunt neelucidate sau contradictorii. 

Cele relatate ne-au determinat să inițiem prezentul studiu, consacrat DPPNI. 

 Scopul studiului constă în evaluarea unor mecanisme etiopatogenetice, a aspectelor 

clinice, morfopatologice și a relevanței factorilor angiogenici în dezvoltarea decolării de placentă 

normal inserată. 

Pentru realizarea scopului propus, am trasat următoarele obiective: 

1. Studiul particularităților clinico-evolutive ale sarcinilor și nașterilor la pacientele cu decolare de 

placentă normal inserată. 

2. Aprecierea factorilor de risc regionali șideterminarea criteriilor de prognostic pentru dezvoltarea 

DPPNI. 

3. Determinarea rolului factorilor proangiogenici (VEGF, PlGF), antiangiogenici (sFlt1, sEng) și 

al mediatorilor proinflamatorii în DPPNI.  

4. Evaluarea modificărilor morfologice la nivel de placentă și de lojă placentară, pentru 

identificarea factorilor structurali premorbizi în dezvoltarea DPPNI. 

5. Elaborarea unui protocol clinic de conduită a gestantelor cu DPPNI în funcție de termenul de 

sarcină și gradul de gravitate a acestei complicații obstetricale. 

1.5. Concluzii la capitolul 1 

1. DPPNI reprezintă un sindrom gestațional anatomoclinic acut, paroxistic, care vizează 

dezlipirea placentei pe o suprafață variabilă la nivelul sinusului ei de implantare, înaintea nașterii 

fătului, cu formarea unui hematom retroplacentar. Dat fiind faptul că DPPNI condiționează o 

morbiditate și o mortalitate perinatală și maternă înalte, interesul științific față de această stare 

patologică este în continuă creștere. 

2. Deși există numeroase lucrări științifice consacrate, direct sau tangențial, elucidării 

diverselor aspecte ale DPPNI, până în prezent nu este cunoscută etiologia și nu sunt definite clar 

verigile etiopatogeniei acestei maladii. Studierea lor va permite prognozarea dezvoltării DPPNI și 

aplicarea măsurilor de prevenire prin diagnosticul și tratamentul oportun al stărilor morbide de 

fond. 

3. Literatura de specialitate în domeniu nu conține un punct de vedere unic asupra ponderii 

și rolului factorilor de risc pentru dezvoltarea decolării de placentă, datele fiind destul de 

controversate. Estimarea lor în prezenta cercetare va permite identificarea anumitor repere, în baza 

cărora vor fi formate grupele de risc pentru apariția DPPNI. 
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4. Numărul studiilor cu referire la rolul factorilor pro-și antiangiogenici în dezvoltarea 

patologiei gestaționale este în continuă creștere. Ele vizează rolul acestor factori în hipertensiunile 

induse de sarcină, restricțiile de creștere a fătului, sarcina oprită în evoluție. Suportul științific 

existent denotă că la originea acestor afecțiuni sunt disfuncțiile endoteliale vasculare. În acest 

context, este necesar de a elucida rolul factorilor angiogenici în perspectiva dezvoltării DPPNI. 
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2.MATERIALE ȘI METODE DE CERCETARE 
 

Pornind de la ipoteza de cercetare, în temeiul realizării obiectivelor tezei, pentru a estima 

impactul factorilor angiogenici în geneza unei patologii obstetricale acute ca decolarea prematură 

de placentă normal inserată,am proiectat să efectuăm, în perioada 2010-2016, un studiu prin care 

urma să apreciem tendinţele epidemiologice, factorii de risc, dinamica markerilor biochimici în 

dezvoltarea acestei stări patologice cu impact nefavorabil asupra morbidității și mortalității 

materne și perinatale. În acest scop au fost folosite metode de cercetare aplicate în epidemiologie 

și biostatistică, cu înregistrarea fenomenelor prezente în studiu, a dinamicii acestor fenomene, cu 

determinarea tendințelor și a corelării lor cu alți factori. 

2.1. Caracteristica generală a studiului: grupul de cercetare, etapele şi designul studiului 

Proiectul de cercetare şi protocolul de studiu au fost aprobate de Comitetul de Etică a 

Cercetării al Universităţii de Stat de Medicină şi Farmacie „Nicolae Testemiţanu” (proces-verbal 

nr. 5 din 19.12.2013).  

Studiul dat a fost realizat în IMSP Institutul Mamei și Copilului și IMSP Spitalul Clinic 

Municipal nr.1 (or. Chișinău), unde au loc circa o treime din numărul total de nașteri din Republica 

Moldova. Obiecte de studiu au fost femeile gravide, nou-născuţii, foile de observație şi probele 

biologice recoltate – sângele gravidelor, placenta și anexele ei. Prezenta cercetare a cuprins anii 

2010-2016 și a fost realizată în patru etape: 

Etapa I. Definirea problemei și elaborarea planului de cercetare.  

1. Studierea situației existente în domeniu prin analiza literaturii ştiinţifice şi metodico-

didactice la tema vizată în cercetare.  

2. Aprecierea scopului şi a obiectivelor cercetării.  

3. Determinarea volumului şi a perioadei de studiu.  

Etapa II. Observarea statistică şi acumularea materialului de cercetare.  

1. Elaborarea chestionarului şi a instrumentelor de colectare a materialului de studiu.  

2. Înregistrarea caracteristicilor fenomenelor prin extragerea informaţiei din fişele de 

observaţie şi completarea datelor în chestionare.  

Etapa III. Evaluarea în dinamică a parametrilor clinici, biochimici și morfologici ai 

pacientelor incluse în studiu. 

Etapa IV. Analiza statistică și sinteza rezultatelor obţinute.  

Prezenta cercetare a fost realizată prin intermediul a două tipuri de studii:  
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•  retrospectiv, ce reprezintă o analiză medico-socială a pacientelor internate cu diagnosticul 

de decolare prematură a placentei normal inserate în instituțiile medico-sanitare publice, în 

perioada 2010–2015; 

• prospectiv, în cadrul căruia au fost supuse studiului cazurile de decolare prematură de 

placentă normal inserată pe parcursul anului 2015. 

 Pentru a realiza obiectivele cercetării, au fost planificate studiile de tip transversal și de 

cohortă. 

Studiul transversal  

Algoritmul studiului analitic observaţional de tip caz-control a fost organizat şi realizat 

conform designului prezentat în figura 2.1. 

Designul studiului retrospectiv transversal de tip caz-control 
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

 

Fig. 2.1. Designul studiului retrospectiv transversal de tip caz-control. 

Numărul necesar de unităţi de cercetare a fost determinat după formula respectivă, în baza 

căreia a fost calculat volumul eșantionului reprezentativ: 

n = P (1 - P) (Zα/d)2,                                                                                          (2.1) 

unde:d – distanţa sau toleranţa – indică cât de aproape de proporţia care ne interesează trebuie să 

fie valoarea estimată (d=0.01); 

(1 - P) – intervalul de încredere pentru 95.0% de semnificație a rezultatelor obținute, 

coeficientul Zα=1.96; 

P– conform datelor bibliografice, fenomenul DPPNI se întâlnește de la 0,5 până 1,0%, în 

medie 0,75% de cazuri (P=0,0075) [210,218]. 

Introducând datele în formulă, a fost obținut următorul rezultat: 

710 femei gravide cu termenul de sarcină 22–41 de săptămâni 

Gravide cu DPPNI 

N1=355 

Gravide fără DPPNI 

N0=355 

Analiza comparată a anamnezei somatice și obstetricale, a evoluției 
sarcinii, nașterii și a rezultatelor perinatale 

Stabilirea factorilor de risc pentru DPPNI 
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n = 0.0075 x 0.9925 (1.96/0.01)2 = 286.                                                             

Astfel, lotul de cercetare transversal trebuie să includă nu mai puțin de 286 de femei gravide 

cu decolarea prematură de placentă normal inserată. 

În scopul sporirii reprezentativității cercetării, pentru studiul retrospectiv de tip caz-control 

au fost create două loturi: lotul de bază, care a cuprins 355 de femei cu termenul de gestație mai 

mare de 22 săptămâni, sarcina și nașterea cărora s-a complicat cu DPPNI, și lotul de comparație, 

format din 355 de cazuri de nașteri fără DPPNI,selectate în mod aleatoriu, după metoda loturilor-

pereche (matched-pair groups), care a fost identic cu lotul de cercetare după vârstă, statutul social 

și mediul de trai ale pacientelor. 

Studiul de cohortă 

Pentru a determina rolul factorilor angiogenici, aspectele morfopatologice, prognosticul 

pentru sarcină și naștere la femeile gravide cu decolare prematură de placentă normal inserată, a 

fost planificat studiul prospectiv de cohortă, designul căruia este prezentat în figura 2.2. 

Designul studiului prospectiv de cohortă 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 2.2.Designul studiului prospectiv de cohortă. 

 

104 femei gravide cu termenul de sarcină 22–41 de săptămâni 

Gravide cu DPPNI 

N1 =52 

Gravide fără DPPNI 

N0=52 

Analiza completă a anamnezei somatice și obstetricale, a evoluției 
sarcinii, nașterii și a rezultatelor perinatale 

Determinarea factorilor angiogenici VECF, PIGF, sFlt-1, sEng 

N1=52;  N0=52 

Examenul morfopatologic al complexului placentar 

N1=52;  N0=52 

Determinarea serică a citokinelor IL-6, IL-8 

N1=30; N0=30 
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Volumul eșantionului a fost calculat prin aplicarea formulei respective: 

( )
( ) ( )

( )21

2 12
1

1
PP

PxPZZ
f

n
o −

−+
×

−
= βα

,                                                                                                                      (2.2) 

unde:Po = proporţia femeilor gravide cu decolarea placentei. Conform datelor bibliografice, cota 

factorilor care determină acest fenomen este în medie de 45,0%(P0=0,45)[10,88]. 

P1 = proporţia femeilor gravide cu decolarea placentei în lotul de cercetare. Presupunem 

că cota acestora va constitui 0,80 (P1 =0,80); 

P = (P0 + P1)/2=0,625 

Zα – valoarea tabelară. Când „α” – pragul de semnificaţie – este de 5%, atunci coeficientul 

Zα=1.96; 

Zβ– valoarea tabelară. Când „β” – puterea statistică a comparaţiei – este de 10,0%, atunci 

coeficientul Zβ = 1.28; 

f = Proporţia subiecţilor care se aşteaptă să abandoneze studiul din diferite motive q = 1/(1-

f), f=10,0% (0,1). 

Introducând datele în formulă, am obținut: 

( )
( )

( )2
2

80.045.0
375.0625.028.196.12

1.01
1

−
+

×
−

=
xxn

= 45; 

Pentru cercetarea prospectivă au fost create două loturi: 

• Lotul de cercetare L1, care a inclus52 de femei gravide cu DPPNI; 

• Lotul de control L0, care a inclus52 de femei gravide fără DPPNI.  

Criteriile de includere a pacientelor în lotul de cercetare au fost: 

• gestantelecare au dezvoltat DPPNI după 22 se săptămâni de sarcină. 

Criteriile de excludere a pacientelor din lotul de cercetare au fost: 

• gravidele cu DPPNI până la 22 de săptămâni de sarcină; 

• DPPNI pe fondul placentei praevia. 

Studiul retrospectiv a fost realizat în baza unui chestionar, aplicabil atât lotului de bază, cât 

și celui de comparație, care a inclus opt compartimente ce conțineau 161 de întrebări (Anexa1): 

date generale, anamneza somatică, anamneza ginecologică, anamneza obstetricală, evoluția și 

conduita sarcinii prezente, în care a survenit DPPNI, complicațiile apărute, evoluția perioadei 

postnatale (postoperatorii), date despre starea intrauterină a fătului și starea nou-născutului. 

Rezultatele obținute în cadrul studiului retrospectiv au stat la baza determinării factorilor de risc 

pentru dezvoltarea fenomenului de decolare prematură a placentei normal inserate. 
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2.2. Metodele clinico-paraclinice de examinare şi cercetare 

Pentru atingerea obiectivelor trasate în prezentul studiu, au fost efectuate cercetări conform 

protocolului de investigare clinică, care cuprinde colectarea și interpretarea datelor: anamnestice, 

ale examenului clinic obiectiv și rezultatele examinărilor paraclinice și de laborator. 

Am utilizat următoarele metode de colectare a datelor:intervievarea pacientelor conform 

chestionarului special elaborat, analiza documentației medicale pentru completarea 

datelor,aprecierea rezultatelor investigațiilor clinice și paraclinice, evaluarea în dinamică a 

manifestărilor clinice. De asemenea, au fost apreciate metodele și durata stabilirii diagnosticului 

de DPPNI de la momentul internării gravidelor în staționarul obstetrical, metodele de finalizare a 

sarcinii și a nașterii,volumul hemoragiilor, complicațiile apărute. 

Studiul prospectiv a fost realizat în baza unui acord informat, încheiat cu fiecare pacientă 

inclusă în studiu (se păstrează în fișele de observație a gestantelor). 

Examenul ecografic a fost efectuat la aparate cu sonde convexe, cu frecvenţa de 3,3-6,6 

MHz, prin metoda transabdominală, folosind programul obstetrical ce funcţionează în regim real 

şi posedă funcţia Doppler duplex. În cadrul examenului ecografic al sarcinii a fost efectuat studiul 

morfologiei fetale, au fost determinate datele antropometrice ale fătului, fiind apreciate rezultatele 

analizei curbelor velocimetrice Doppler, cantitatea lichidului amniotic, starea placentei, prezența 

hematomului retroplacentar sau a altor semne de decolare a placentei. 

În scopul evaluării stării funcționale a fătului, a fost utilizată metoda cardiotocografiei 

fetale (CTG), bazate pe înregistrarea unor indicatori specifici, cum ar fi ritmul bazal, variabilitatea, 

nivelul de accelerații și decelerații în funcție de starea de repaus sau contractibilitatea uterină. 

Examinarea stării nou-născuților de la gestantele cu DPPNI a inclus aprecierea scorului 

Apgar la primul şi al 5-lea minut de viaţă, a masei fătului la naștere, a gradului de prematuritate; 

necesitatea de îngrijire în secţia de terapie intensivă și reanimare,durata suportului respirator, 

mortalitatea și morbiditatea prin așa patologii ca sindromul detresei respiratorii (SDR), 

pneumonie, hemoragie intraventriculară (HIV) etc. 

Toţi biomarkerii (factorii angiogenici) și citokinele plasmatice au fost determinate în 

Laboratorul Biochimic al IP USMF „Nicolae Testemiţanu” (șef Laborator –dl Valentin Gudumac, 

profesor universitar, doctor habilitat în științe medicale). 

Pentru testarea nivelului seric al markerilor angiogenici, de la gestantele cu DPPNI și de la 

cel incluse în lotul de control au fost prelevate câte 10 ml de sânge venos, care ulterior a fost 

centrifugat. Serul obținut a servit ca material de cercetare pentru determinarea următorilor 

biomarkeri: 
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 VEGF – o proteină-semnal de importanţă crescută, implicată atât în vasculogeneză 

(formarea de novo a sistemului circulator al embrionului), cât şi în angiogeneză (formarea 

de noi vase din cele preexistente). Factorul VEGF creşte permeabilitatea 

microvascularizării, fiind numit uneori „factor de permeabilitate vasculară” [154]. 

 PIGF (factorul de creștere placentar) – o proteină codificată de gena cu același 

nume,moleculă-cheie în angiogeneză, inclusiv în timpul sarcinii[132]. 

 sFlt-1 (sVEGFR-1) (tirozinkinaza solubilă) – o proteinăcare dezactivează proteinele ce 

determină creșterea vaselor de sânge și are rolul de a inhiba angiogeneza prin legarea de 

formele libere ale VEGF și PlGF, reducând efectele factorilor angiogenici asupra 

endoteliului matern și ducând la dezvoltarea ulterioară a hipertensiunii arteriale și a 

proteinuriei [207]. 

 sEng (endoglina solubilă) – o proteină antiangiogenică, nivelul căreia crește în patologiile 

placentei, determinate de insuficiența utero-placentară [201]. 

Pentru determinarea rolului procesului inflamator în decolarea prematură a placentei normal 

inserate a fost apreciat nivelul seric de interleukina6 și interleukina8.Interleukina 6 (IL-6) este 

produsă ca răspuns la infecțiile bacteriene și virale, inflamații sau traumatisme, ajungând rapid la 

nivele plasmatice detectabile. Interleukina 8 (IL-8) este secretată ca peptid mic, în special de 

celulele endoteliale, și are un rol major de a induce acumularea neutrofilelor în regiunile lezate în 

cadrul răspunsului inflamator al organismului [128, 221]. 

Determinarea factorilor de creștere vasculari și a citokinelor a fost efectuată cu ajutorul 

kiturilor de analize ELISA-sandwich ale firmei Wuhan Fine Biological Technololgy Co.Ltd. 

(China) conform instrucțiunilor anexate la setul de reactive.  

Principiul metodelor de determinarea citokinelor și a factorilor de creștere prin procedeul 

ELISA-sandwich (Figura 2.3) se bazează pe utilizarea anticorpilor anticitokinici și a anticorpilor 

anti-factori de creștere de înaltă purificare, denumiți și ”anticorpi de captare” („capture 

antibodies”), care sunt adsorbiți necovalent pe microplăci cu 96 godeuri și servesc pentru 

capturarea specifică a proteinei-țintă – target protein. În cazul dat, aceasta se referă la citokinele 

și factorii de creștere prezenți în proba biologică și în diluțiile consecutive ale soluției-standard 

(aceasta conține citokina sau factorul de creștere ce urmează a fi determinat).  
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Notă. Capture Antibody –anticorp de captare; 

Target Protein – proteina-țintă; 

Detection Antibody – anticorp de detecție;  

Biotin – biotină;  

Streptavidin-HRP – streptavidină – 

peroxidaza din hrean. 

Fig. 2.3. Schema procedeului ELISA-sandwich. 

Sursă: Halim N. et al., 2010 [115]. 

 

După înlăturarea materialului neatașat cu soluția tampon de spălare, factorii de creștere și 

citokinele fixate pe microplacă reacționează cantitativ cu anticorpii anticitokinici și anticorpiianti-

factori de creștere conjugați cu biotina, denumiți în general anticorpi de detecție (detection 

antibodies). În continuare,se adaugă conjugatul enzimatic (conține streptadivină marcată cu 

peroxidaza din hrean – Streptavidin-HRP Conjugate,care se leagă cu biotina,formând un 

”sandvici” din mai multe straturi: anticorpi de captare – proteina-țintă (citokine sau factori de 

creștere) – anticorpi de detecție – conjugat enzimatic (Streptavidin-HRP).  

Conjugatul enzimatic liber, care nu a reacționat,se înlătură prin spălări repetate, apoi se 

adaugă substratul cromogenic (conține tetrametil-benzidină și H2O2), iar reacția enzimatică, 

catalizată de peroxidaza din hrean,ulterior se stopează cu o soluție de acid sulfuric. Intensitatea 

produsului colorat este direct proporțională cu concentrația citokinei sau a factorului de creștere, 

prezent în proba biologică, și se determină prin spectrofotometrie la riderul spectrofotometric cu 

microplăci PowerWave HT (BioTek, SUA).  

Rezultatele au fost calculate după curba de calibrare, construită în baza diluțiilor 

consecutive ale soluției-standard, care conține citokina sau factorul de creștere determinat. 

În cadrul prezentului studiu au fost cercetate particularităţile morfostructurale ale 

complexelor placentare şi ale lojei placentare în decolarea prematură a placentei normal inserate. 

Drept material pentru realizarea studiului au servit complexele placentare (nefixate şi fixate în 

prealabil în sol. Formol 10%) şi bioptatele lojei placentare a uterului din naşterile care au avut loc 

în secţiile de obstetrică ale IMSP SCM şi IMSP IMC în anul 2015. În paralel, au fost studiate şi 
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particularităţile zonei endomiometriale uterine în două preparate ale uterelor extirpate prin 

histerectomie, din cauza complicaţiilor hemoragice ale DPPNI. 

Explorărilor morfologice au fost supuse 104 complexe placentare la diverse termene 

gestaţionale, fiind divizate în două loturi, în conformitate cu obiectivele trasate:  

 I – lotul de studiu:  

- complexe placentare (n=52); 

- complexe placentare examinate prin metoda imunohistochimică (n=4); 

- bioptatele lojei placentare (n=26) în DPPNI; 

- utere postpartum (n=2). 

 II – lotul-martor:complexele placentare din naşteri normale (n=52). 

Examinările morfopatologice s-au desfăşurat conform unui protocol complex elaborat, 

bazat pe datele de morfometrie (macrometrie, organometrie), cu aprecierea aspectelor de formă a 

discului placentar (Anexa 2). Au fost investigate:modificările suprafeţelor fetale şi materne ale 

placentei, forma şi locul inserţiei cordonului ombilical, aspectele de transparenţă şi intransparenţă 

a corioamnionului membrano-placentar. Au fost prelevate câte 8 probe tisulare pentru examinarea 

histologică, după cum urmează: cordonul ombilical – 1, membranele extraplacentare – 2, discul 

placentar – 5. Semnificaţia cercetării placentei constă în evaluarea particularităţilor histopatologice 

ale structurii parenchimului placentar şi ale membranei decidue din zonele adiacente hematomului 

retroplacentar (HRP) şi la diversă distanţă de la HRP. În prealabil, probele au fost fixate în sol. 

Formol 10%, apoi fiind prelucrate, conform standardului histopatologic, până la piese histologice 

cu utilizarea metodei convenţionale de coloraţie hematoxilină-eozină (H&E) şi, selectiv, 

histochimice cu picrofuxină van Gieson. Întru evaluarea unor particularităţi ale angiogenezei, s-a 

utilizat metoda imunohistochimică cu anticorpul endoglina (CD 105). Examinarea histologică a 

bioptatelor lojei placentare a fost efectuată postpartum în limitele de până la 1-1,5 ore. 

Investigaţiile morfopatologice ale complexelor placentare s-au desfăşurat în Departamentul 

de Morfopatologie al IMSP IMC, în Laboratorul Ştiinţific de Morfopatologie sub auspiciile șefului 

de laborator, dna Lilia Sinițîna, dr. med., conf.cercet. 

 

2.3. Metodele de evaluare statistică pentru analizarea rezultatelor 

Media aritmetică este un indicator cuprins între valoarea cea mai mare şi valoarea cea mai 

mică ale colectivității statistice;reprezintă un nivel numeric mediu calculat, neutralizând abaterile 

atipice, și demonstrează acea valoare care ar putea fi obținută, dacă toţi factorii ar avea o influenţă 

constantă asupra tuturor unităţilor înregistrate. 
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Eroarea-standard (ES) este preciziacare aproximează media calculată din valorile unei 

serii statistice, supuse studiului. 

Testul Student (t) este utilizat pentru compararea mediei unui factor statistic în limitele a 

una-două populaţii studiate, cum ar fi:mediile aritmetice a două loturi diferite, media unui factor 

statistic, calculat pentru o populație cu o medie teoretică dată,mediile a două loturi diferite de 

cercetare cu dispersiile egale sau diferite, mediile obţinute prin calculul pe aşa-numitele „loturi-

pereche”.  

Coeficientul de corelaţie Pearson (rxy) reprezintă un indicator al asocierii liniare dintre 

două variabile, este cuprins între valorile -1 şi +1, având semnificaţia de asociere pozitivă/negativă.  

Riscul relativ (RR) reprezintă o măsură a legăturii dintre o maladie şi prezenţa unui factor 

de risc, presupus a influenţa apariţia ei. Riscul relativ este raportul dintre riscul la cei expuşi şi 

riscul la cei neexpuşi (Tabelul 2.2). 

Tabelul 2.1.Tabelul de contingenţă 2 x 2 pentru un studiu „caz-martor” 

 Boala 
 + prezentă - absentă Total 

Factor  de risc Expuşi +  
 

Neexpuşi - 

a b a+b 

c d c+d 

Total a+c b+d N=a+b+c+d 

 
Riscul la cei expuşi: Re = a/(a+b);Riscul la cei neexpuşi: Rn = c/(c+d); 

Riscul relativ RR=Re/Rn, sau R=(a*(c+d))/(c*(a+b)). 

Riscul relativ indică de câte ori este mai mare probabilitatea de a contracta boala când 

persoana este expusă, decât atunci când nu este expusă. În general, valorile riscului relative, 

apropiate de 1, indică aceeaşi probabilitate de a lua boala atât la expuşi, cât şi la neexpuşi, sau 

factorul de risc respectiv nu are o influenţă reală asupra apariţiei bolii. Dacă riscul relativ are valori 

mult mai mari ca 1, este o indicaţie că între factorul de risc şi boală există o legătură de corelaţie 

care, de obicei, este interpretată ca fiind cauzală. Când riscul relativ are valori subunitare (mai 

mici ca 1), cazul este apreciat cu un factor protector. Deoarece în cazul studiilor de tip caz-control 

riscul relativ nu poate fi calculat direct, fiindcă proporţia de cazuri din eşantionul studiat nu 

corespunde cu proporţia de cazuri din populaţie, se calculează Raportul de probabilitate (RP) – 

„raportul cotelor”, ce reprezintă raportul dintre cota de îmbolnăviri la cei expuşi şi cota de 

îmbolnăviri la cei neexpuşi. Valoarea RP este întotdeauna mai mare decât cea a RR. 
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Sensibilitatea (Se): probabilitatea testului pozitiv la pacienţii cu boala dată. O sensibilitate 

foarte înaltă, în condiţiile testului negativ, exclude prezenţa bolii. 

Specificitatea (Sp): probabilitatea testului negativ la pacienţii fără boala dată. Un test 

foarte specific (cu specificitate înaltă), atunci când este pozitiv, confirmă prezenţa bolii. 

Raportul de probabilitate pozitiv (RP+) indică de câte ori se majorează probabilitatea 

bolii în cazul testului pozitiv. RP+ = probabilitatea bolii la un individ cu testul pozitiv / 

probabilitatea lipsei bolii la un individ cu testul pozitiv. 

Raportul de probabilitate negativ (RP-) indică în ce măsură se micşorează probabilitatea 

bolii în cazul testului negativ. RP- =probabilitatea bolii la un individ cu testul negativ / 

probabilitatea lipsei bolii la un individ cu testul negativ. 

RP+ = sensibilitatea / (1-specificitatea). 

RP- = (1-sensibilitatea) / specificitatea. 

Analiza Box-Plot permite reprezentarea grafică a repartiţiei valorilor maxime / minime, a 

mediei aritmetice şi a deviaţiei-standard pentru fiecare variabilă. 

2.4 Concluzii la capitolul 2 

1. Prezentul studiu științific a fost efectuat în baza unei metodologii liniare, etapizate: 

argumentarea actualității problemei, cu formularea scopului și a obiectivelor de cercetare – 

stabilirea protocolului de cercetare – identificarea și definitivarea eșantionului de studiu – 

elaborarea chestionarelor – colectarea datelor – analiza și sinteza rezultatelor –formularea 

concluziilor și a recomandărilor practice. 

2. Cercetarea particularităților evolutiv-clinice ale DPPNI și calcularea factorilor de risc 

pentru această urgență obstetricală au fost efectuate în baza unui studiu retrospectiv de tip caz-

control, care a cuprins 355 de femei cu termenul de gestație mai mare de 22 săptămâni, sarcina și 

nașterea cărora s-au complicat cu DPPNI, versus lotul de comparație, format din 355 de femei 

gravide cu nașteri fără DPPNI. 

3. În cadrul studiului prospectiv de cohortă au fost cercetați markerii angiogenici, citokinele 

proinflamatorii, aspectele morfopatologice ale complexului placentar și ale bioptatelor lojei 

placentare la femeile cu decolarea prematură de placentă normal inserată. 

4. Pentru sistematizarea şi argumentarea matematică a datelor obţinute, precum și pentru 

formularea unor concluzii şi recomandări practice obiective, au fost utilizate variate metode de 

prelucrare şi analiză statistică.  
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3. PARTICULARITĂȚILE CLINICO-ANAMNESTICE, EVOLUȚIA SARCINII, A 

NAȘTERII ȘI STABILIREA FACTORILOR DE RISC PENTRU 

DECOLAREA PREMATURĂ A PLACENTEI NORMAL INSERATE 

Reieșind din scopul stabilit în recentul studiu, identificarea factorilor de risc și a gradului 

lor de interacțiune poate oferi instrumentul potențial pentru evaluarea riscului de dezvoltare al 

DPPNI, cu realizarea unor posibilități de diagnostic și tratament precoce. Deoarece DPPNI este o 

stare patologică, care afectează starea mamei și a fătului,  cu dezvoltarea în scurt timp a multiplelor 

complicații, unele dintre ele vitale, cu necesitarea intervenților chirurgicale și chiar invalidizarea 

femeilor de vârstă reproductivă, am  încercat de a face o analiză a evoluției clinico-paraclinice a 

cazurilor de decolare de placentă pentru a contura anumiți  marcheri predictivi de diagnostic şi 

prognostic în dezvoltarea maladiei. Rezultatele obținute vor permite de a aprecia complexitatea 

acestei afecțiuni , cât și confirmarea ipotezei că ea are la bază  asocierea  cu o serie de maladii 

obstetricale și extragenitale, o evoluție de durată în timp și un potențial de a dezvolta complicații 

grave. 

3.1.Particularitățile anamnestice și evolutiv-clinice ale gestantelor cu decolare 

prematură de placentă normal inserată  

 Pentru determinarea incidenței, a particularităților anamnestice, clinico-evolutive ale 

sarcinii și ale nașterii, a structurii morbidității materne și celei fetale la femeile cu DPPNI, a fost 

efectuat un studiu retrospectiv, care a cuprins anii 2010–2015. 

Astfel, pentru cercetarea retrospectivă de tip caz-control au fost create două loturi: lotul de 

bază,care a cuprins 355 de femeicu termenul de gestație mai mare de 22 de săptămâni, sarcina și 

nașterea cărora s-au complicat cu DPPNI, și lotul de comparație, format din 355 de cazuri de 

nașteri fără DPPNI. Lotul de comparație a fost selectat în mod aleatoriu, după metoda loturilor-

pereche (matched-pair groups) și a fost identic cu lotul de cercetare după vârstă și statutul social 

al pacientelor. Studiul dat a fost realizat în IMSP Institutul Mamei și Copilului și în IMSP Spitalul 

Clinic Municipal nr.1 (or. Chișinău), unde au loc circa o treime din numărul total de nașteri din 

republică. 

Unul dintre obiectivele propuse ale acestui studiu a fost determinarea incidenței DPPNI la 

1000 de nașteri în perioada de referință. Astfel, în SCM nr.1, în perioada 2010–2016, au avut loc 

58626 de nașteri, dintre care 245 de cazuri au fost înregistrate cu DPPNI. Incidența patologiei date 

este de 0,42%, iar rata nașterilor complicate cu DPPNI în perioada analizată a variat de la 2,3 la 

6,1 la 1000 de nașteri. În Institutul Mamei și Copilului, în perioada 2010–2016 au avut loc 41487de 

nașteri, dintre care310de cazuri s-au complicat cu DPPNI. Incidența calculată de DPPNI este de 
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0,75%, iar rata nașterilor asociate cu DPPNI a variat între 5,38 și 9,40 la 1000 de nașteri în perioada 

vizată (Anexa 3). 

Datele studiului denotă că, în cele două instituții vizate, incidența DPPNI a avut un caracter 

curbiliniu, de la 0,51% în 2010 a crescut până la 0,64% în anii 2012-2013, micșorându-se până la 

0,58% în 2016. În medie, în perioada dată, în Institutul Mamei și Copilului au avut loc 7,47 cazuri 

de dezlipire de placentă la 1000 de nașteri, incidența fiind considerabil mai mare decât la IMSP 

Spitalul Clinic Municipal nr.1, unde au fost înregistrate în medie 4,18 cazuri de DPPNI la 1000 de 

nașteri. Acest fapt se explică prin profilul cu risc sporit pentru naștere al gravidelor direcționate la 

instituția de nivel terțiar. 

Datele despre structura de vârstă a pacientelor incluse în studiu sunt prezentate în Tabelul 

3.1. Repartizarea cazurilor incluse în studiu pe grupele de vârstă nu diferă semnificativ statistic – 

χ2=0,11, p>0,05. 

Tabelul 3.1. Repartizarea cazurilor cu DPPNI conform grupelor de vârstă (abs.,%) 

Grupele de 
vârstă, ani 

Lotul de bază, n1=355 Lotul-martor, n0=355 
t p 

Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

sub 20 de ani 13 3,7±1,0 13 3,7±1,0 0,00 p>0,05 

20-24 de ani 84 23,7±2,26 85 23,9± 2,26 0,06 p>0,05 

25-29 de ani 113 31,8± 2,47 114 31,8±2,47 0,00 p>0,05 

30-34 de ani 85 23,9± 2,26 87 24,5± 2,28  0,19 p>0,05 

peste 35 de ani 60 16,9± 1,99 57 16,1± 1,95  0,29 p>0,05 

Notă. χ2=0,11, p>0,05. 

Vârsta medie a femeilor cu sarcină și naștere complicate cu DPPNI este de 28,6±2,2 ani. 

Rezultatele studiului denotă că DPPNI s-a dezvoltat mai frecvent la vârsta de peste 30 de ani, 

constituind circa 40,8%. O incidență sporită – de 31,8 ± 2,47% – a decolării premature de placentă 

a fost înregistrată și în grup de vârstă de 25-29 de ani. Totodată, atrage atenția faptul că 13 

(3,7±1,0%) cazuri de DPPNI s-au dezvoltat până la vârsta de 20 de ani, când potențialul 

reproductiv al femeii nu este încă realizat și,deci,anamneza obstetricală nu poate influența 

dezvoltarea cazului.  
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Repartizarea pacientelor cu DPPNI conform criteriului de paritate este prezentată în Figura 

3.1. În lotul de cercetare ponderea primiparelor constituie193 (54,4 ± 2,64%), fiind mai mare decât 

numărul de femei multipare – 162 (45,6±2.3) de cazuri (p<0,05). 

Fig.3.1. Repartizarea pacientelor cu decolare de placentă conform criteriului de paritate (%). 

Analiza corelaţională, efectuată în scopul determinării unei relaţii dintre paritate şi 

frecvența DPPNI, a stabilit o corelaţie indirectă puternică (rxy= -0.8956).Valoarea coeficientului 

de determinare 0,8021 (R2) indică o asociere de 80% a apariției DPPNI cu paritatea, deci cu cât 

mai mică este paritatea , cu atât mai puternică este această asociere . 

Rezultatele cercetării indică și faptul că, în grupa de vârstă peste 35 de ani a femeilor care 

au dezvoltat DPPNI, primiparele alcătuiesc 4,2%. Aceasta coincide cu datele expuse de unii autori, 

care accentuează faptul că femeile primipare cu vârsta peste 35 de ani fac parte din grupul de risc 

pentru DPPNI [139]. 

Din numărul total de paciente cu DPPNI incluse în studiu, numai 50,0%au fost încadrate 

în câmpul muncii, 44,0% fiind casnice, iar 6,0 %̶ – studente. 

Analiza anamnezei ginecologice a pacientelor incluse în studiu a pus în evidență faptul că 

în lotul de bază s-au înregistrat 8 (2,25±0,79%) cazuri de intervenții chirurgicale la organele 

bazinului mic sub formă de metroplastii, miomectomii conservatoare, iar în lotul de comparație – 

2 (0,56±0,40%) cazuri, p>0,05. În Tabelul 3.2 este prezentată frecvența patologiei organelor 

genitale la gravidele a căror sarcină s-a complicat cu DPPNI. Este necesar de a evidenția faptul că 

în lotul cu DPPNI, în 22 (6,2±1,28%) de cazuri gestantele au fost diagnosticate anterior cu 

malformații ale uterului (uter bicorn, uter rudimentar, uter septat), comparativ cu 5 (1,4±0,62%) 

cazuri în lotul-martor, datele fiind statistic semnificative, p<0,001. 

 

54,4

30,1

15,5

0,0 10,0 20,0 30,0 40,0 50,0 60,0

Primipare

Secundipare

Multipare

Frecvența, %

Primipare

Secundipare

Multipare

59 
 



Tabelul 3.2. Patologia organelor genitale la pacientele incluse în studiu (abs.,%) 

Variabile 
Lotul de bază, n1=355 Lotul-martor, n0=355 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

Malformații ale 
uterului 

22 6,2±1,28 5 1,4± 0,62 3,37 p<0,001 

Miom uterin 5 1,4±0,62 4 1,1± 0,55 0,36 p>0,05 

 Afecțiuni 
ginecologice tubar-
peritoneale 

8 2,1± 0,76 6 1,7±0,69 0,39 p>0,05 

Intervenții 
ginecologice pe 
uter 

8 2,25±0,79 2 0,56± 0,40 1,92 p>0,05 

Notă. χ2=4,23, p>0,05. 

Studiul retrospectiv și-a propus studierea datelor ce țin de anamneza obstetricală a 

pacientelor cu DPPNI prin stabilirea numărului de avorturi medicale și spontane, a frecvenței 

sarcinilor oprite în evoluție, a operațiilor cezariene, nașterilor premature și a prezenței dezlipirii 

premature de placentă în anamneză. Datele obținute au fost incluse în Tabelul 3.3. 

În ceea ce privește avorturile medicale, nu au fost identificate diferențe statistic 

semnificative între loturile cercetate. Astfel, 57 de femei în anamneză au suportat cel puțin un 

avort medical, ceea ce reprezintă 16,1%, comparativ cu 14,9% din lotul de control. Totodată, 

avorturile spontane s-au înregistrat în 83de cazuri în lotul de cercetare, ceea ce reprezintă 23,5%, 

comparativ cu 40 de cazuri înregistrate în grupul de control – 11,3%. 

Tabelul 3.3. Anamneza obstetricală a gravidelor incluse în cercetare (abs.,%) 

Variabile 
Lotul de bază, n1=355 Lotul-martor, n0=355 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

Avort medical 57 16,1±1,95 53 14,9± 1,89 0,44 p>0,05 

Avort spontan 83 23,5±2,25 40 11,3± 1,68 4,34 p<0,001 

Sarcină oprită în 
evoluție 

12 3,4± 0,96 8 2,36± 0,81 0,83 p>0,05 

Operație cezariană 
în anamneză 33 9,3± 1,54 19 5,4± 1,19 2,0 p<0,05 

Naștere prematură 10 2,8± 0,88 2 0,6± 0,41 2,27 p<0,05 

Decese perinatale 
în anamneză 

9 2,5± 0,83 2 0,8± 0,47 1,78 p<0,05 

DPPNI în 
anamneză 

5 1,4±0,62 0 0  2,25 p<0,05 
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Analizând datele obținute, am constatat că sarcina oprită în evoluție la gravidele incluse în 

studiu a avut loc în 12 (3,4± 0,96%) cazuri în lotul de cercetare versus8 cazuri sau 2,36±0,80% 

(p>0,05) în lotul-martor. 

Cicatricea pe uter după operația cezariană în anamneză a fost înregistrată în lotul de 

cercetare în 33 (9,3±1,54%) cazuri, iar în lotul de comparație – în doar 19 (5,4±1,19%) 

cazuri,p<0,05. Analiza frecvenței nașterilor premature în anamneza pacientelor cu DPPNI denotă 

că în lotul de cercetare nașterea prematură în anamneză a avut loc de 5 ori mai frecvent decât în 

lotul de comparație – 2,8±0,88% vs 0,6±0,41% (p<0,05). Atrage atenția faptul că în lotul de 

cercetare s-au înregistrat 9 (2,5± 0,83%) cazuri de DPPNI în sarcinile anterioare. 

Au fost studiate și cazurile de deces ante-, intra- și neonatal timpuriu în anamneza 

gravidelor secundipare și multipare din lotul de cercetare. Astfel, în lotul de bază s-au înregistrat 

cifre mai înalte în ceea ce privește decesele perinatale în anamneză – 9 (2,5±0,83%) cazuri, 

comparativ cu 2 cazuri în lotul-martor – 0,8±0,47% (p<0,05).  

Studierea patologiei extragenitale la femeile cu DPPNI (Tabelul 3.4) a demonstrat că, în 

lotul de cercetare, rata HTA esențiale este de 15,5 ori mai mare decât în cel de comparație – 

9,3±1,54% vs0,6±0,41% (p<0,001). Obezitatea de gr.I-III s-a înregistrat de circa 6,5 ori mai 

frecvent în lotul de cercetare – 5,4±1,20% vs 0,8± 0,47% în lotul de comparație (p<0,01). 

Tabelul 3.4. Prezența patologiei extragenitale la gravidele incluse în studiu (abs.,%) 

Variabile 
Lotul de bază, n1=355 Lotul-martor, n0=355 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

HTA esențială 33 9,3±1,54 2 0,6± 0,41 5,45 p<0,001 

Obezitate 19 5,4±1,2 3 0,8± 0,47 3,6 p<0,001 

Boală varicoasă 6 1,7± 0,69 8 2,3±0,80 0,57 p>0,05 

Miopie 3 0,8± 0,47 4 1,1± 0,55 0,41 p>0,05 

Anemie 34 9,6± 1,56 18 5,1± 1,17 2,30 p<0,05 

Epilepsie 2 0,6± 0,41 1 0,3± 0,29 0,6 p>0,05 

Patologie cardiacă 6 1,7± 0,69 3 0,8± 0,47 1,08 p>0,05 

Patologia tiroidei 3 0,8± 0,47 0 0 1,69 p>0,05 

Pielonefrită cronică 18 5,1± 1,17 10 2,8± 0,88 1,58 p>0,05 

Patologie oculară 2 0,6± 0,41 1 0,3± 0,29 0,6 p>0,05 

Diabet zaharat 1 0,3± 0,29 0 0 1,03 p>0,05 

Hepatită 7 2,0± 0,74 3 0,8± 0,47 1,36 p>0,05 
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Studierea evoluției sarcinii la gestantele cu DPPNI a permis identificarea unor complicații 

semnalate pe parcursul sarcinii cu implicarea factorului infecțios (patologie renală, afecțiuni 

respiratorii acute), dezvoltarea stărilor hipertensive(hipertensiune gestațională, preeclampsie), 

acutizarea factorului trombotic (sindromul antifosfolipidic). De asemenea, au fost cercetate și 

complicațiile ce țin nemijlocit de sarcină, precum polihidramniosul, iminența de avort 

spontan/naștere prematură, patologia fetală reprezentată de restricția de creștere intrauterină, 

insuficiența fetoplacentară, suferința fetală (Tabelul 3.5).  

Ne-am propus să analizăm modul în care a evoluat sarcina curentă la pacientele cu DPPNI, 

din perspectiva apariției sângerărilor vaginale și iminenței de avort spontan pe parcursul sarcinii. 

Astfel, s-a constatat că la fiecare a 4-a gravidă s-a diagnosticat iminență de avort spontan – 

25,0±2,30% vs 2,1±0,76%, p<0,001. În 5,6% din cazuri s-au atestat eliminări sangvinolente 

semnificative pe parcursul sarcinii, care, în majoritatea cazurilor, au determinat internarea în 

staționar pentru tratamentul de păstrare a sarcinii la 5,6±1,22% vs 1,7±0,69% din numărul total de 

paciente incluse în studiu, p<0,001. 

Tabelul 3.5. Evoluția sarcinii la gravidele cu DPPNI (abs.,%) 

Variabile Lotul de bază, n1=355 Lotul-martor, n0=355 t p 
Nr. 
b  

P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

Iminență de avort 
spontan 

25 25,0 ±2,30 6 2,1±0,76 9,46 p<0,001 

Sângerări vaginale pe 
parcursul sarcinii 

20 5,6±1,22 6 1,7±0,69 2,79 p<0,01 

Iminență de naștere 
prematură 

70 19,7± 2,11 12 3,4± 0,96 7,02 p<0,001 

Ruperea prematură a 
pungii amniotice 

66 18,6± 2,07 50 14,1±1,85 1,62 p>0,05 

Polihidramnios 23 6,5± 1,31 9 2,5± 0,83 2,58 p<0,01 

Oligoamnios 6 1,7± 0,69 5 1,4± 0,62 0,32 p>0,05 

Hipertensiune 
gestațională 

89 25,1±2,3 4 1,1±0,55 10,14 p<0,001 

Preeclampsie 30 8,5±1,48 5 1,4±0,62 4,42 p<0,001 

Eclampsie 3 0,8±0,47 0 0 0,53 p>0,05 

Sindrom HELLP 1 0,3±0,29 0 0 1,03 p>0,05 

Sindrom 
antifosfolipidic 

10 2,8± 0,88 1 0,3± 0,29 2,71 p<0,01 

Colpită 9 2,5± 0,83 4 1,1± 0,55 1,40 p>0,05 
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Diagnosticul iminenței de naștere prematură a fost stabilit în 19,7± 2,11% vs 3,4± 0,96% 

din cazuri, p<0,001. Concomitent, este necesar de a preciza și faptul că circa jumătate din numărul 

de nașteri din lotul de cercetare au avut loc înainte de termen, constituind 177(49,9± 2,65%) de 

cazuri. 

Patologia lichidului amniotic a fost identificată în 29de cazuri, dintre care 23 sub formă de 

polihidramnios – 6,5± 1,31% vs 2,5± 0,83%, p<0,01. 

Stări hipertensive diagnosticate pe parcursul sarcinii au fost înregistrate la 34,4% din 

femeile din lotul de cercetare. Astfel, hipertensiunea gestațională s-a întâlnit în 89 (25,1±1,86% 

vs1,1±0,55%, p<0,001) de cazuri, preeclampsia – în 30 (8,5±1,48% vs 1,4±0,62%, p<0,001), iar 

eclampsia – în 3 (0,8±0,47% vs 0%)cazuri. Într-un singur caz (0,3±0,29%), dezvoltarea DPPNI a 

fost precedată de sindromul HELLP.  

În total, în lotul de studiu, diagnosticul de ruperea pungii amniotice a fost stabilit în 66 

(18,6±2,07%) de cazuri, comparativ cu lotul-martor cu 50 (14,1±1,85%) de cazuri, p>0.05. Astfel, 

între cele două loturi nu a fost stabilită o diferență statistic semnificativă. 

O atenție deosebită a fost acordată cazurilor diagnosticate cu sindrom antifosfolipidic, care 

în lotul de cercetare s-au înregistrat în 2,8±0,88% vs 0,3±0,29% cazuri, p<0,01. Considerăm că, 

deoarece diagnosticarea acestei patologii necesită investigații de laborator în afara Programului 

unic de asigurare, probabil, în unele cazuri acest diagnostic nu a fost stabilit, deși în lotul de 

cercetare au fost femei care au avut în anamneză mai mult de trei avorturi spontane, inclusiv la 

termene tardive. 

Tabelul 3.6. Starea intrauterină a fătului la gravidele incluse în studiu(abs.,%) 

Variabile 
Lotul de bază, n1=355 Lotul-martor, n0=355 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

Restricție de creștere 
intrauterină a fătului 21 5,9±1,25 7 2,0±0,74 2,68 p<0,01 

Dereglări ale fluxului 
sangvin pe artera 
ombilicală 11 3,1±0,92 1 0,3±0,29 2,9 p<0,01 

Suferință fetală 42 11,8±1,71 7 2,0±0,74 5,25 p<0,001 

 

Datele privind starea intrauterină a fătului la momentul internării în staționar pentru 

rezolvarea sarcinii sunt prezentate în Tabelul 3.6. Restricția de creștere intrauterină a fătului a fost 

înregistrată în 5,9±1,25% vs 2,0±0,74% cazuri, p<0,01. Dereglările fluxului sanguin pe artera 
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ombilicală de diferit grad au fost confirmate prin examenul ecografic în 3,1±0,92% 

vs0,3±0,29%cazuri, p<0,01. Diagnosticul de  suferință fetală a fost pus în 11,8±1,71% 

vs2,0±0,74% din cazuri, p<0,001, fiind stabilit mai frecvent în momentul diagnosticării DPPNI. 

În lotul de cercetare au fost incluse 355 de cazuri de DPPNI, care au survenit la diferite 

termene de gestație (Tabelul 3.7). Astfel, cele mai multe cazuri de DPPNI s-au înregistrat la 

termenul de gestație de 37-41de săptămâni (43,9±2,63% vs88,3±2,02% cazuri), p<0,05. Datele 

studiului au demonstrat că DPPNI a avut loc în 50,1% din cazuri în sarcina la termen (37-42 de 

săptămâni), iar în 49,9% – la termenul de gestație sub 37 de săptămâni (Tabelul 3.7). 

Pentru stabilirea unei posibile legături între termenul sarcinii și apariția DPPNI, a fost 

calculat coeficientul de corelație linear Pearson – rxy = 0,658, care denotă că între fenomene există 

o asociere substanțială, direct dependentă. A fost apreciată valoarea coeficientului de determinare 

0,433 (R2), astfel, în 43% din cazuri, variația apariției DPPNI este determinată de variația 

termenului de sarcină la care s-a produs nașterea. 

Tabelul 3.7. Repartizarea cazurilor clinice cu DPPNI conform termenului de gestație (abs.,%) 

Termenul sarcinii 
Lotul de bază, n1=355 Lotul-martor, n0=355 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

22-27 de săptămâni 27 25,0 ±2,30 5 2,1±0,76 9,45 p<0,001 

28-31de săptămâni 39 5,6±1,22 4 1,7±0,69 2,79 p<0,01 

32-36 de săptămâni 111 19,7± 2,11 15 3,4± 0,96 7,02 p<0,001 

37-40 de săptămâni 156 6,5± 1,31 292 2,5± 0,83 2,58 p<0,01 

41-42 de săptămâni 22 1,7± 0,69 39 1,4± 0,62 0,32 p>0,05 

Notă. χ2=162,8, p<0,001. 

Atrage atenția faptul că, din numărul total de cazuri cu DPPNI, în 229 (64,5%) de cazuri 

semnele clinice ale patologiei au debutat la domiciliu, cu adresarea ulterioară a femeilor pentru 

asistență medicală, iar în 126 (35,5%) de cazuri, DPPNI a survenit la gravidele internate în 

staționar cu un alt diagnostic. Dintre cele 229 de paciente internate în mod urgent în staționar, în 

65,0% din cazuri a fost pus diagnosticul de DPPNI; în celelalte 35,0% acest diagnostic a fost 

stabilit ulterior, pe parcursul supravegherii stării pacientei. La internare în staționar, pacientele au 

fost supuse triajului conform stării generale; astfel, în 58,3% din cazuri pacientele au avut o stare 
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”satisfăcătoare”, în 36,5% cazuri starea lor a fost apreciată cu „gravitate medie”, iar în 5,1% din 

cazuri starea gravidelor internate era gravă și necesita asistență medicală de urgență. 

Polimorfismul semnelor clinice a determinat dificultatea stabilirii diagnosticului prompt 

de DPPNI la momentul examinării pacientei. Astfel, în 62,1±2,57% (222) din cazuri, semnul de 

debut a fost numai sângerarea vaginală, în 18,6±2,06% (65) cazuri gravidele acuzau dureri 

pronunțate în regiunea abdominală, în 9,0±1,51% (32 de cazuri) acuzau un hipertonus pronunțat 

al uterului. Este necesar de a menționa că triada clasică – sângerări vaginale, hipertonus uterin și 

dureri abdominale – s-a înregistrat în doar 36 (11,0±1,66%) de cazuri din numărul total de gravide 

cu DPPNI (Figura 3.2). 

Examenul obiectiv a demonstrat că fiecare a 4-a pacientă cu DPPNI, constituind în total 87 

(24,5±1,51% din numărul total) de cazuri,avea TA sistolică mai mare de 140 mmHG, determinată 

de hipertensiunea arterială cronică sau de o stare hipertensivă, dezvoltată pe parcursul sarcinii 

curente. Tonusul normal al uterului a fost apreciat în 60 (17,0±1,51%) de cazuri, în 188 

(53,0±1,51%) de cazuri erau prezente contracțiile uterine cu perioade de relaxare, iar în 106 

(30,0±1,51%) uterul era contractat fără perioade de relaxare.  

Fig. 3.2.Frecvența semnelor clinice de debut ale decolării premature de placentă normal 

înserate (%). 

Așa factori ca traumatismul, raportul sexual, stresul psihoemoțional au fost înregistrați ca 

declanșatori pentru DPPNI în câte un caz fiecare (0,2,±0,84%), fiind nesemnificativi pentru acest 

studiu. 

Pacientele la care diagnosticul de DPPNI a fost stabilit în staționar au fost internate, din 

diverse motive, de la 0 zile până la 23 de zile în secția de patologie a sarcinii, până la apariția 

semnelor de DPPNI. O atenție sporită a fost acordată cazurilor de rupere prematură a membranelor 

pungii amniotice la pacientele cu DPPNI. Din cele 126 (35,5%) de cazuri, 43 (12,2%) au fost 
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internate și supravegheate din cauza ruperii înainte de termena membranei amniotice. În total în 

lotul de studiu, diagnosticul de rupere prematură a pungii amniotice a fost stabilit în 66 

(18,6±2,07%) de cazuri, comparativ cu lotul-martor – 50 (14,1±1,85%) de cazuri, p>0.05. 

La suspectarea DPPNI la internare, în 62,5% din cazuri gravidelor le-a fost efectuată 

ultrasonografia în mod urgent. Examenul ecografic a confirmat DPPNI numai la 1/3 din aceste 

gravide,iar în celelalte cazuri, semne ecografice de DPPNI nu au fost stabilite.  

În cazurile de DPPNI confirmate ecografic au prevalat următoarele semne: în 60% din 

cazuri a fost stabilită prezența cheagurilor de sânge retroplacentare, în 18% – zone intraplacentare 

izolate anecogenice, în 15% – separarea și rotunjirea marginii placentare, în 5% din cazuri – 

îngroșarea placentei peste 5,5 cm, în 7% – îngroșarea miometrului retroplacentar, iar în 7% din 

cazuri a fost stabilită ecogenitatea sporită a spațiului intraamniotic, din cauza hemoragiei. Alte 

semne descrise în literatură, precum depistarea sângelui în stomacul fetal, întreruperile în circulația 

retroplacentară și cheagurile de sânge intermembranoase în sarcinile multiple, nu au fost depistate. 

În lotul de cercetare, modul finalizării sarcinii în toate cazurile a fost stabilit în urma 

aprecierii stării generale a femeii, a volumului hemoragiei active, a gravității suferinței fetale și a 

gradului de pregătire a căilor de naștere. Scorul Bishop a fost apreciat în 299 (84,3%) de cazuri, 

iar în celelalte 56 (15,7 %), starea gravidei la internare era gravă, cu hemoragie vaginală activă și 

necesita rezolvarea sarcinii cât mai rapid. Din cele 299 de cazuri, în 26% scorul Bishop a fost 

calculat între 0 și 5 puncte, în 58% – între 6 și 8 puncte, iar în 16% din cazuri scorul era mai mare 

de 9 puncte.  

Rezolvarea sarcinii în mod urgent în lotul de cercetare a fost dictată de faptul că în 80 

(22,4%) de cazuri a fost stabilit diagnosticul de suferință fetală. În 68,6% din cazuri, chiar dacă 

starea intrauterină a fătului a fost apreciată ca satisfăcătoare după rezultatele cardiotocografiei, 

însuși diagnosticul de DPPNI a fost suficient pentru finalizarea sarcinii în mod urgent. 

Nașterea la pacientele cu DPPNI a avut loc prin operație cezariană în 323 (91,0±1,52%) 

din cazuri, comparativ cu 73 (20,6±2,15%) în lotul-martor (χ2=356.9,p<0,001), (Tabelul 3.8). 

Aceasta se explică prin faptul că DPPNI reprezintă o urgență obstetricală majoră, care implică 

finalizarea sarcinii cât mai rapid, atât în interes fetal, cât și matern.  

La pacientele cu DPPNI, prezintă un interes deosebit rezolvarea sarcinii pe cale naturală 

(per vias naturalis), care a avut loc în 32 (9,0±1,52%) de cazuri. Conform termenului de gestație, 

acestea s-au repartizat uniform: în 50% (16) cazurinașterea a avut loc înainte de termen și în alte 

50% a avut loc între 37 și 41 de săptămâni. În 7 (1,97%) cazuri s-a luat decizia de a finaliza sarcina 

prin căile naturale, deoarece a fost stabilit diagnosticul de moarte antenatală a fătului. În 16 (4,5%) 

cazuri, diagnosticul de apoplexie utero-placentară a fost stabilit în etapa dilatării complete a colului 
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uterin. Este necesar de menționat că,în prezența unei stări intrauterine satisfăcătoare a fătului, 

nașterea s-a finalizat pe cale naturală. În 5 (1,4%) cazuri, diagnosticul de DPPNI a fost stabilit în 

perioada de expulzie a fătului, iar nașterea s-a finalizat de urgență prin vacuum-extracția fătului 

sau prin aplicarea forcepsului cavitar. 

Tabelul 3.8. Modul de finalizare a sarcinii la gestantele incluse în studiu (abs.,%) 

Variabile 
Lotul de bază, n1=355 Lotul-martor, n0=355 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

Operație 

cezariană 
323 91,0±1,52 73 20,6±2,15 26,77 p<0.001 

Pe cale naturală 32 9,0±1,52 282 79,4±2,15 26,77 p<0.001 

Notă. χ2=356.9, p<0,001. 

Decolarea prematură de placentă normal inserată este asociată,de obicei, de o hemoragie 

activă de divers grad. Astfel, în lotul de bază au fost înregistrate hemoragii până la 999 ml în 

262(73,8±2,33%) de cazuri. Volumul hemoragiei cuprins în limitele de 1000-1499 ml s-a 

înregistrat în 79 (22,3±2,21%) de cazuri în lotul de studiu.  

Fig. 3.3.Volumul hemoragiilor la pacientele cu decolare prematură de placentă 

normal inserată (ml). 

Hemoragii cuprinse între 1500 și 1999 ml au avut loc în 7 (2,0±0,74%) cazuri, iar 

hemoragii peste 2000 ml s-au înregistrat în 7 (2,0±0,74%) cazuri în lotul de studiu. Volumul 

maxim al pierderii sangvine a constituit 4000 ml (1 caz) și 5000 ml (1caz), conform fișelor 

sub 999 ml 1000-1499
ml 1500-2000

ml peste 2000
ml

0,0
10,0
20,0
30,0
40,0
50,0
60,0
70,0
80,0 73,8

22,3

2,0
2,0

Volumul hemoragiei

Fr
ec

ve
nț

a,
 %

sub 999 ml
1000-1499 ml
1500-2000 ml
peste 2000 ml

67 
 



obstetricale. Cazurile date au necesitat transfuzii de produse sangvine și s-au finalizat cu 

înlăturarea uterului prin histerectomie (Figura 3.3). 

În urma analizei protocoalelor intervențiilor chirurgicale din fișele obstetricale ale 

pacientelor la care sarcina și nașterea s-au complicat cu DPPNI, s-a stabilit că suprafața de decolare 

a placentei a fost estimată după cum urmează: până la ¼ din suprafața de decolare în 61,5% din 

cazuri, de la ¼ la ⅔ din suprafața de decolare – 34,5%, iar decolarea totală a placentei s-a înregistrat 

în 4,0% din cazuri (Tabelul 3.9).  

Tabelul 3.9. Analiza macroscopică a placentei și a anexelor decolate prematur (abs.,%) 

Categorie Clasificare Nr. 
abs. 

% IÎ95 

Suprafața de 
decolare a 
placentei 

• până la ¼ din suprafața de decolare 218 61,5 54.69-67.99 

• de la ¼ la ⅔ din suprafața de decolare 122 34,5 26.13-43.64 

• decolare totală a placentei 15 4,0 2.26-6.51 

 

Patologia 
placentei 

• semne de infarct placentar (hematom) 110 31,0 26.35-35.95 

• imbibiție hemoragică 78 22,0 17.91-26.54 

• calcinate 7 2,0 0.84-3.98 

• fără semne macroscopice 106 30,0 25.40-34.92 

 

Patologia 
cordonului 
ombilical 

• circulară cervicală 56 15,78 12.26-19.89 

• circulară cervicală dublă sau triplă 11 3,09 1.59-5.40 

• nod veridic 4 1,13 0.32-2.80 

• inserție vilamentoasă 1 0,28 0.01-1.50 

• inserție marginală 1 0,28 0.01-1.50 

Concomitent, s-a acordat o atenție deosebită patologiei placentei, descrise în protocolul 

intervenției chirurgicale. Astfel, semne de infarct placentar (hematom) s-au înregistrat în 31,0% 

(IÎ95:26.35-35.95) din cazuri, imbibiție hemoragică – în 22,0% (IÎ95:17.91-26.54), calcinate– 

în2,0% (IÎ95:0.84-3.98). În celelalte cazuri nu au fost înregistrate semne macroscopice de DPPNI. 

Analiza patologiei cordonului ombilical la pacientele cu DPPNI denotă o incidență a 

circularei cervicale de 56 (15,78%), (IÎ95:12.26-19.89) de cazuri. Circulara cervicală dublă sau 

triplă a fost depistată în 11 (3,09%), (IÎ95:1.59-5.40)cazuri,nodul veridic – în 4 (1,13%), iar inserția 

vilamentoasă și cea marginală – în câte un caz (0,28%).  

Dat fiind faptul că DPPNI reprezintă o urgență obstetricală majoră, determinată de 

hemoragii și tulburări de coagulare, a prezentat interes analiza complicațiilor materne asociate cu 
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această entitate nosologică. Dintre cele 32 de nașteri per vias naturalis, în timpul cărora s-a 

dezvoltat DPPNI, 2 (6,3±1,29%) cazuri s-au complicat cu hemoragii hipotonice postpartum vs 

2,3±0,80% cazuri în lotul-martor, p<0,05.În celelalte 323 de cazuri de DPPNI, finalizate prin 

operație cezariană, complicațiile s-au înregistrat în 27 (8,4±1,54%) de cazuri. Datele cercetării, 

prezentate în Figura 3.4, indică structura și frecvența complicațiilor apărute la această categorie de 

paciente. 

Cele mai frecvente complicații înregistrate au fost: hemoragie hipotonică – 8 (2,47±0,86%) 

cazuri, șoc hemoragic – 6 (1,85±0,74%) cazuri, anemie severă posthemoragică – 9 (2,78±0,91%), 

sindromul CID – 2 (0,62±0,43%), uter Couveler și hemoragie intraabdominală mai mare de 1 litru 

– câte un (0,31±0,30%) caz (Anexa 4).  

 

Fig. 3.4.Frecvența complicațiilor înregistrate la pacientele din lotul de studiu (%). 

În 3 (0,93±0,15%) cazuri din lotul de studiu, operația cezariană s-a finalizat cu 

histerectomie, ca urmare a uneia din complicațiile survenite, precum șocul hemoragic, uterul 

Couveler sau hipotonia uterului cu hemoragie continuă. În 11% din cazurile din lotul de 

studiu,după operația cezariană a fost efectuată drenarea cavității abdominale. Trebuie de menționat 

că complicațiile hemoragice apărute au dictat necesitatea aplicării relaparotomiei, cu histerectomie 

în 5 (1,54±0,68%) cazuri din lotul de bază. 

Rata mare de complicații la pacientele cu DPPNI a implicat necesitatea sporită a 

transfuziilor de componenți sangvini. Astfel, în lotul de studiu, transfuziile au avut loc în 55 

(9,9±1,59%) de cazuri, iar în lotul-martor – în 2 cazuri, ceea ce reprezintă 0,6±0,41%, p<0.001. 

Deși morbiditatea în lotul pacientelor cu DPPNI este mult mai mare, iar complicațiile 

înregistrate prezintă un risc sporit pentru viața parturientei, nu a fost înregistrat niciun caz de deces 

matern determinat de această patologie sau de complicațiile ei în perioada de referință. 
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Din numărul total de 355 de cazuri incluse în lotul de bază, 337 de sarcini au fost 

monofetale, iar în 18 cazuri s-au înregistrat sarcini gemelare (Tabelul 3.10). Astfel, în urma lor s-

au născut 373 de copii. 

 

Tabelul 3.10. Tipul sarcinii la femeile incluse în studiu (abs.,%) 

Sarcini 
Lotul de bază, n1=355 Lotul-martor, n0=355 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

Monofetale 337 94,92±1,17 347 97,74±0,79 2,00 p<0,05 

Gemelare 18 5,07±1,16 8 2,25±0,79 2,00 p<0,05 

Notă. χ2=3,99, p<0,05. 

În Tabelul 3.11 sunt prezentate datele despre starea fătului la naștere prin aprecierea 

scorului Apgar. 

Tabelul 3.11. Aprecierea scorului Apgar la 1 minut și la 5 minute de viață a nou-ăscutului 

(abs.,%) 

Notă. χ2=169,5, p<0,001. Scorul Apgar la 1 minut;χ2=86,4,p<0,001. Scorul Apgar la 5 minute. 

Astfel, la un minut de viață, scorul Apgar a fost apreciat cu 7-10 puncte în 52,27±2,59% 

vs 94,7±1,17% din cazuri; un scor de 4-6 puncte a fost înregistrat în 32,97±2,43% vs 3,8±1,0%; 

scorul 0-3 puncte – în 14,74±1,84% vs 1,4±0,62% din cazuri.La 5 minute,un scor Apgar de 7-10 

puncte a fost înregistrat în 73,19±2,29% vs 97,5±0,82% din cazuri; scorul de 4-6 puncte – în 

16,89±1,94% vs 1,4±0,62% și scorul de 0-3 puncte – în 9,91±1,55% vs1,1±0,55% din cazuri, 

p<0,001, în toate subgrupurile. Aceste date demonstrează că copiii născuți de mame cu sarcină și 

Variabile 
Lotul de bază, n1=373 Lotul-martor, n0=363 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

Scor Apgar la 1 minut:       

7-10p. 195 52,27±2,59 344 94,7±1,17 14,93 p<0,001 

4-6p. 123 32,97±2,43 14 3,8±1,0 11,08 p<0,001 

0-3p. 55 14,74±1,84 5 1,4±0,62 6,89 p<0,001 

Scor Apgar la 5 minute:       

7-10p. 273 73,19±2,29 354 97,5±0,82 9,98 p<0,001 

4-6p. 63 16,89±1,94 5 1,4±0,62 7,61 p<0,001 

0-3p. 37 9,91 ±1,55 4 1,1±0,55 5,37 p<0,001 
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naștere complicate cu DPPNI, mai frecvent s-au născut în stare de hipoxie de divers grad și au fost 

apreciați cu un punctaj Apgar semnificativ mai mic decât copiii din lotul-martor (p<0,001). 

Analiza masei corpului nou-născuților denotă că în lotul cu DPPNI au fost de circa 5 ori 

mai mulți copii cu masa corpului de 1000-2499g decât în lotul de control (39,41±2,53% vs 

8,26±1,44%), p<0.001. Aceeași tendință este caracteristică și pentru masala naștere de 500-999g, 

care a fost înregistrată de circa 9 ori mai frecvent în lotul de bază (p<0,001), χ2=141,2 (Tabelul 

3.12). 

Tabelul 3.12.Repartizarea nou-născuților conform masei corpului la naștere (abs.,%) 

Variabile 
Lotul de bază, n1=373 Lotul-martor, n0=363 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

Peste 4000g 16 4,28±1,04 33 9,09±1,50 2,61 p<0,01 

3500-3999g 34 9,57±1,52 102 28,09±2,35 6,59 p<0,001 

2500-3499g 150 40,21±2,53 195 53,71±2,61 3,70 p<0,001 

1000-2499g 147 39,41±2,53 30 8,26±1,44 10,69 p<0,001 

500-999g 26 6,97±1,31 3 0,82±0,47 4,39 p<0,001 

Notă. χ2=141,2, p<0,001. 

Deoarece în literatura de specialitate este emisă ipotezacă DPPNI se dezvoltă mai frecvent 

la gravidele purtătoare de copii de sexmasculin, a prezentat interes studierea acestui aspect [218]. 

Datele studiului nostru demonstrează că, din cei 373 de copii născuți în lotul de studiu,196(52,5%) 

au fost băieței. Aceeași situație este caracteristică pentru lotul-martor, în care au fost 184 (50,7%) 

copii de sex masculin, datele nefiind statistic semnificative (p>0,05). 

În cadrul analizei morbidității și a mortalității perinatale în lotul de bază și în cel de control, 

s-a constatat că în lotul cu DPPNI numai 91,7±1,46% din copii s-au născut vii, comparativ cu 

99,4±0,41% în lotul-martor. Mortinatalitatea a fost semnificativ mai mare în lotul cu DPPNI – 25 

(6,80±1,30%) de cazuri vs 2 (0,55%±0,38%) în lotul-martor, p<0,001. 

Astfel, mortalitatea perinatală a constituit 75,06‰ în lotul de studiu, comparativ cu 8,25‰ 

în lotul-martor, atingând cele mai înalte cifre în etapa antenatală – 23 (61,66‰) de cazuri (Tabelul 

3.13). 

Studiul morbidității copiilor născuți de la mame cu DPPNI indică un nivel înalt de 

prematuritate de gr.I-III, acesta constituind 104 (27,8%) cazuri,dintre care 28 de cazuri de 

prematuritate extremă (7,5%). Printre acești copii au fost înregistrate 33 (8,84%) cazuri de asfixie, 

18 (4,82%)cazuri de SDR de diferit grad, 6 (1,6%) – atelectazii pulmonare, 6 (1,6%) cazuri de 
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sepsis, 20 (5,36%)–HIV gr. I-IV,câte 4 (1,07%) cazuri de hemoragie pulmonară și intestinală, 

anomalii de dezvoltare a fătului, 3(0,80%) cazuri – pareză intestinală, sindrom convulsiv, acidoză, 

hipoglicemie, boala membranelor hialine. 

Tabelul 3.13.Indicatorii mortalității perinatale a copiilor născuți de la gravidele 

incluse în studiu (abs., ‰) 

Mortalitatea 
Lotul de bază, n1=373 Lotul-martor, n0=363 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (‰) Nr. abs. P0±ES0 (‰) 

Antenatală 23 61,66±12,45 1 2,75±0,99 4,7166 <0.001 

Intranatală 2 5,36±3,78 1 2,75±0,99 1,4142 >0.05 

Neonatală timpurie 

  

3 8,04±4.62 1 2,75±0,99 1,1450 >0.05 

Total 28 75,06±13,64 3 8,25±4.75 4,6235 <0.001 

 

Analiza rezultatelor perinatale ale copiilor născuți de gravidele incluse în studiu (Tabelul 

3.14)  denotă o repercusiune negativă, statistic semnificativă (χ2=167), a DPPNI asupra acestora 

prin morbiditate înaltă. Pondereanou-născuților care au necesitat îngrijiri în etapa a II-a au  

constituit 145(38,87±2,52%) de cazuri vs 14 (3,85±1,00%) cazuri în lotul de control, p<0,001. 

Tabelul 3.14. Rezultatele perinatale ale copiilor născuți de gravidele incluse în studiu (abs.,%) 

Variabile 
Lotul de bază, n1=373 Lotul-martor, n0=363 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

Decedați în 
perioada neonatală 

 

28 7,50±1,36% 3 0,82±0,47% 4,62 p<0,001 

Externați la 
domiciliu 

200 53,61±2,58% 346 95,31±1,10% 14,83 p<0,001 

Transferați în etapa 
a II-a de îngrijire 

145 38,87±2,52% 14 3,85±1,00% 12,88 p<0,001 

Notă. χ2=167, p<0,001. 

Așadar, analiza particularităților anamnestice și evolutiv-clinice ale sarcinii și ale nașterii 

la pacientele cu DPPNI,comparativ cu gestantele fără această patologie, denotă că dezlipirea de 

placentă normal inserată reprezintă o maladie obstetricală de urgență, cu morbiditate înaltă și 

repercusiuni grave asupra stării mamei, fătului și nou-născutului. Pentru prevenirea dezvoltării 

acestei stări patologice, este necesar de a calcula factorii de risc cu impact major în apariția DPPNI 

și a aplica un management eficient în supravegherea și conduita sarcinii și a nașterii. 
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3.2. Factorii de risc pentru decolarea prematură de placentă normal inserată  

Unul dintre obiectivele studiului nostru a fost identificarea factorilor de risc pentru 

dezvoltarea DPPNI în sarcină și în naștere. Cunoașterea lor ar permite includerea gravidelor într-

un grup de risc separat pentru DPPNI pe parcursul supravegherii sarcinii, cu aplicarea oportună a 

măsurilor de prevenire și de tratament al complicațiilor gestaționale.  

Astfel, a fost efectuat calculul raporturilor de probabilitate (RP)pentru toți factorii de risc 

posibili, prezentat întabelul din Anexa 5, conform metodologiei expuse în Capitolul 2. Factorii de 

risc identificați, valorile raporturilor de probabilitate și intervalele de încredere sunt prezentate în 

Tabelul 3.15. 

Factorii de risc identificați au fost grupați în factori de risc moderat (RP între 1,7 și 2,5) și 

factori de risc foarte înalt (RP >2,5), în funcție de valoarea RP obținută. Totodată, au fost analizate 

și intervalele de încredere obținute, iar în cazul în care intervalul de încredere include „1”, 

asocierea posibilului factor de risc cu DPPNI a fost considerată nesemnificativă. 

Astfel, avortul spontan în anamneză RP=2,403 (IÎ95:1,59-3,62, p<0.0001), FA=58.4%, și 

anemia până la decolarea de placentă RP=1,98 (IÎ95:1,09-3,58, p=0.0233), FA=49.6%, au fost 

identificate ca factori de risc moderat pentru DPPNI.  

Factorii de risc major pentru DPPNI, ce țin fie de anamneza gravidei, fie de patologia 

extragenitală, au fost identificați după cum urmează:HTA esențială RP=18,08 (IÎ95:4,30-75,98, 

p=0.0001), moartea antenatală a fătului în anamneză RP=10.261 (IÎ95:1.3065-80.5875,p=0.0268), 

obezitatea RP=6,63 (IÎ95:1,94-22,62, p=0.0025), nașterea prematură în anamneză RP=5,11 

(IÎ95:1,11-23,51, p=0.0360) și anomaliile uterului RP=4,62 (IÎ95:1,73-12,35, p=0.0023). 

Factorii de risc major pentru DPPNI au fost ierarhizați conform valorii fracției atribuibile, 

care demonstrează în valoare procentuală efectul fiecărui factor în grupul expus. Astfel, factorii ce 

pot fi identificați pe parcursul sarcinii sunt prezentați în ordine descrescătoare a FA: hipertensiunea 

gestațională RP=29,36 (IÎ95:10,64-80,96, p<0.0001), FA=96.6%, moartea antenatală a fătului în 

sarcina prezentă RP=23.138 (IÎ95:3.1068-172.3297, p=0.0022), FA=97.2%, dezlipirea de placentă 

în sarcinile precedente RP=19,49 (IÎ95:1,13-336,22, p=0.0409), FA=94.9%, sindromul 

antifosfolipidic RP=10,26 (IÎ95:1,30-80,58, p=0.0268), FA=90.3%,moartea antenatală a fătului 

RP=10,26 (IÎ95:1,30-80,58, p=0.0268), FA=90.3%,iminența de întrerupere a sarcinii prezente 

RP=6,71 (IÎ95:3,95-11,39, p<0.0001), FA=85.1%, preeclampsia RP=6,46 (IÎ95:2,47-16,85, 

p=0.0001), FA=84.5%, sângerările vaginale în primul și al II-lea trimestru de sarcină, RP=3,47 

(IÎ95:1,37-8,75, p=0.0083), FA=71.2%, polihidramniosul RP=2,66 (IÎ95:1,21-5,84, p=0.0145), 

FA=62.4%, restricția de dezvoltare intrauterină a fătului RP=3,12 (IÎ95:1,31-7,44, p=0.0101), 

FA=68.0%. 
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Tabelul 3.15.Factorii de risc pentru decolarea prematură de placentă normal inserată 

Factori de risc 
Lot de 
bază, 

n1=355 

Lot-
martor, 
n0=355 

Raport de 
probabilitate 

(RP) 
95,0% IÎ,p FA, 

% 
Nivel 
de risc 

Hipertensiune 
gestațională 89 4 29.360 

10.6468-
80.9640 

p<0.0001 
96.6 Risc 

mare 

Moarte antenatală a 
fătului 23 1 23.138 

3.1068-
172.3297 
p=0.0022 

97.2 Risc 
mare 

Dezlipire de 
placentă în sarcinile 
precedente 

9 0 19,494 
1,1302-

336,2298 
p=0.0409 

94.9 Risc 
mare 

HTA esențială 33 2 18.089 4.3060-75.9865 
p=0.0001 94.5 Risc 

mare 
Moarte antenatală a 
fătului în anamneză 10 1 10.261 1.3065-80.5875 

p=0.0268 90.3 Risc 
mare 

Sindrom 
antifosfolipidic 10 1 10.261 1.3065-80.5875 

p=0.0268 90.3 Risc 
mare 

Iminență de 
întrerupere a 
sarcinii prezente 

95 18 6.712 3.9548-11.3905 
p<0.0001 85.1 Risc 

mare 

Obezitate 19 3 6.635 1.9455-22.6274 
p=0.0025 84.9 Risc 

mare 

Preeclampsie 30 5 6.462 2.4772-16.8542 
p=0.0001 84.5 Risc 

mare 

Naștere prematură 
în anamneză 10 2 5.116 1.1128-23.5189 

p=0.0360 80.5 

 
Risc 
mare 

 

Malformații uterine 22 5 4.625 1.7312-12.3539 
p=0.0023 78.4 Risc 

mare 
Sângerări vaginale 
pe parcursul 
sarcinii prezente 

20 6 3.473 1.3776-8.7537 
p=0.0083 71.2 Risc 

mare 

Restricție de 
dezvoltare 
intrauterină a 
fătului 

21 7 3.126 1.3115-7.4496 
p=0.0101 68.0 Risc 

mare 

Polihidramnios 23 9 2.663 1.2145 -5.8403 
p=0.0145 62.4 Risc 

mare 
Avort spontan în 
anamneză 83 40 2.403 1.5937-3,6233 

p<0.0001 58.4 Risc 
moderat 

Anemie 34 18 1.983 1.0977-3.5825 
p=0.0233 49.6 Risc 

moderat 
 

Unul dintre cei mai importanți factori de risc calculați pentru dezvoltarea DPPNI este 

hipertensiunea gestațională RP=29,36 (IÎ95:10,64-80,96, p<0.0001), FA=96.6%. Datele obținute 
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corelează cu rezultatele studiilor relatate în literatura internațională de specialitate, care atestă că 

acest factor de risc este caracteristic pentru toate regiunile geografice cu divers nivel și calitate de 

asistență medicală [218]. O situație similară este înregistrată și pentru alt factor de risc major 

calculat, cum ar fi hipertensiunea esențială– RP=18,08 (IÎ95:4,30-75,98, p=0.0001), având un 

factor atribuibil de 94.5%. Unii cercetători demonstrează că această stare hipertensivă prin 

vasculopatieare origine comună cu patologia placentară, estimând un risc înalt (RP=2,38) pentru 

dezvoltarea DPPNI în sarcinile monofetale [130]. În această ordine de idei, și M. Kupferminc et 

al. (2011) precizează în lucrarea lor că preeclampsiareprezintă o complicație severă survenită în 

timpul sarcinii, care, datorită modificărilor la nivelul vaselor sangvine placentare, poateconduce la 

dezlipireaplacentei de la peretele uterin[137]. Această ipoteză este confirmată prin rezultatele 

studiului nostru, care demonstrează că probabilitatea apariției DPPNI la gravidele cu preeclampsie 

este de 6 ori mai mare (RP=6,46). 

Dezlipirea placentei în anamneză este un factor de risc major RP=19,49 (IÎ95:1,13-336,22, 

p=0.0409), FA=94.9%, care merită o atenție deosebită, fiind identificat și calculat de mai mulți 

autori drept factor de risc pentru o DPPNI în viitor. Astfel, datele studiului nostru coincid cu datele 

lui M. Tikkanen et al.(2010), (RP=4,5; IÎ95:1,1-18) și H. Ghaheh et al.(2013), 

(RP=12,07,IÎ95:4,17–32,91), care menționează DPPNI în anamneză drept unul dintre cei mai 

importanți factori de risc pentru patologia vizată [112, 218]. 

Rezultatele unor cercetări științifice efectuate atestă probabilitatea dezvoltării DPPNI la 

femeile cu sindrom antifosfolipidic [28,39,70]. Totodată, datele cercetării noastre denotă că 

șansele de a dezvolta DPPNI la o gravidă cu sindrom antifosfolipidic sunt de 10 ori mai mari decât 

la una sănătoasă RP=10,26 (IÎ95:1,30-80,58, p=0.0268), FA=90.3%. 

Unul dintre factorii de risc major calculați în cercetarea de față este moartea antenatală a 

fătului (RP=10,261), susținut prin studiul lui A. Faiz et al.(2012), care au obținut un risc aproape 

de 4 ori mai mare pentru DPPNI la gravidele diagnosticate cu decesul antenatal al fătului 

(RP=40,2;IÎ95:36,9-43,9) [107]. Rezultatele cercetării noastre atestă că moartea antenatală a 

fătului, atât în sarcina prezentă (RP= 23.14), cât și în anamneza gestantei (RP=10,26), prezintă un 

risc major predictiv pentru DPPNI în sarcină și în naștere. 

În studiul nostru, obezitatea a fost identificată drept un factor de risc cu RP=6,63, datele 

fiind probate și de I.H. Veerbeek et al. (2013), care au demonstrat o asociere a decolării de placentă 

cu indicele sporit al masei corpului, sugerând că aceasta ar putea conduce la dezvoltarea patologiei 

cardiovasculare și la dezlipiri recurente de placentă în sarcinile ulterioare [224]. 

În temeiul unui studiuasupra evoluției a 11777 de sarcini, dintre care 0,87% s-au complicat 

cu DPPNI, a fost demonstrat că riscul acestei maladii obstetricale este de 3,58 ori mai mare 
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(RP=1,74-7,39; p<0.01) la femeile cu ruperea prematură a membranelor pungiiamniotice(2,29%) 

vscele cu membranele intacte (0,86%) [73]. Totodată, rezultatele studiului prezent indică un risc 

minim, de supraveghere a acestui fenomen,în dezvoltarea DPPNI. Datele obținute sunt susținute 

și de rezultatele studiului efectuat de V. Wills et al.(2015), (RP=0,29; IÎ95:0,03-2,34) [229]. 

Polihidramniosul este determinat de unii cercetători ca factor de risc major pentru 

dezlipirea prematură de placentă. Astfel, studiul realizat de T. Hung (2007) demonstrează aceasta 

prin conferirea factorului dat a RP=3,3; IÎ95:1,4-7,7[124]. Totodată, rezultatele unui studiu denotă 

că polihidramniosul nu are un impact asupra riscului potențial de dezvoltare a DPPNI [97]. În 

studiul nostru, acestui factor i-a fost atribuit un risc înalt de inducerea decolării placentare– 

RP=2,66 (IÎ95:1,21-5,84, p=0.0145), FA=62.4%.  

În baza unei analize retrospective a 198 de cazuri de DPPNI, un grup de cercetători au 

identificat câțiva factori preconcepționali independențicu risc major pentru dezvoltarea acestei 

entități patologice, cum ar fi malformațiile uterine (RP=8,1; IÎ95:1,7-40), decolarea de placentă în 

sarcinile precedente (RP=4.5; IÎ95:1.1–18), iaroperația cezariană în anamneză a fost estimată ca 

factor de risc moderat (RP=1,7; IÎ95:1,1-2,8)[216]. Datele studiului prezent confirmă această 

tendință, care pare importantă în realizarea măsurilor de prevenire a dezvoltării DPPNI. Astfel, 

DPPNI în anamneză și malformațiile uterine au fost apreciate drept factori de risc major pentru 

dezlipirea de placentă în sarcină și în naștere RP=4,62 (IÎ95:1,73-12,35, p=0.0023), FA=78.4%, iar 

operația cezariană în anamneză nu a fost identificată drept factor de risc, conform datelor studiului 

nostru. 

Un factor declanșator al DPPNI cu rolimportant sunt sângerările vaginale pe parcursul 

sarcinii, în special în trimestreleI și II de sarcină. G. Salam (2015) descrie impactul acestui factor 

în dezlipirea de placentă normal inserată (RP=2,8,IÎ95:2,0–3,7)[187]. Aceste date de referință au 

găsit confirmare și în studiul nostru prin calculul raportului probabilității RP=3,47 (IÎ95:1,37-8,75, 

p=0.0083), FA=71.2%. 

În cercetarea realizată de J. Hasegawa et al. (2014) au fost determinați doi factori 

importanți cu risc înalt pentru DPPNI – restricția de dezvoltare intrauterină a fătului (RP=5,39)și 

iminența de naștere prematură pe parcursul sarcinii curente (RP=5,96)[119]. În studiul realizat 

de noi, atât iminența de naștere prematură în sarcina curentă RP=6,71 (IÎ95:3,95-11,39, p<0.0001), 

FA=85.1%, cât și restricția de dezvoltare intrauterină a fătului RP=3,12 (IÎ95:1,31-7,44, p=0.0101), 

FA=68.0%, au fost apreciate ca factori de risc major pentru dezlipirea de placentă. 

Printre factorii de risc moderați pentru dezvoltarea DPPNI calculați în studiul de față se 

regăsește și prezența avorturilor spontane în anamneză – RP=2,403 (IÎ95:1,59-3,62, p<0.0001), 

FA=58.4%. Aceste date sunt confirmate și de rezultatele studiului efectuat de H. Ghaneh et 
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al.(2013), care estimează că avorturile spontane în anamneză comportă un risc moderat pentru 

abruptioplacentae în sarcinile următoare (RP=2,71, p<0,01)[112]. 

S. Bibi et al. (2009), în temeiul unui studiu retrospectiv pe un lot de 106 paciente cu 

dezlipire de placentă, au identificat anemia ca factor de risc comun pentru 84 (79%) din ele [86]. 

Calcularea raportului de probabilitate pentru acest factor și determinarea intervalelor de încredere 

a permis de ainclude anemia în grupul de risc moderat RP=1,98 (IÎ95:1,09-3,58, p=0.0233), 

FA=49.6%. 

O serie de factoriprecum tabagismul, utilizareadrogurilor, traumatismele nu au fost 

identificați drept factori de risc, din cauza particularităților regionale. 

 

3.3. Concluzii la capitolul 3 

1. Rezultatele studiului actual demonstrează că DPPNI este o stare patologică obstetricală 

de urgență, frecvența căreia are o tendință de creștere, pe parcursul ultimilor ani,în medie de la 

0,51% în anul 2010 până la 0,75% în 2016 în instituțiile medicale de nivelele II și III de asistență 

medicală perinatală. 

2.Dezvoltarea DPPNI este precedată de un șir de complicații apărute pe parcursul evoluției 

sarcinii, printre care ponderea cea mai înaltă le revine iminenței de avort spontan și nașterii 

premature (44,7±4,41%), hipertensiunii gestaționale (25,1±1,86%), preeclampsiei (8,5±1,48%), 

polihidramniosului (6,5±1,31%) ș.a. 

3.Decolarea prematură de placentă normal inserată a fost asociată,de obicei, cu o 

hemoragie activă de grad divers, care a constituit în 22,7% din cazuri un volum mai mare de 1litru. 

Cele mai frecvente complicații înregistrate au fost: hemoragia hipotonică– 8 (2,47±0,86%) cazuri, 

șocul hemoragic –6 (1,85±0,74%) cazuri, anemia severă posthemoragică–9 (2,78±0,91%), 

sindromul CID –2 (0,62±0,43%) cazuri, uterul Couveler și hemoragia intraabdominală mai mare 

de 1 litru –câte 1 (0,31±0,30%) caz.  

4. Rezultatele actualului studiu denotă o mortinatalitate (67,2‰) și o mortalitate neonatală 

timpurie (8,04‰) înalte la gestantele cu DPPNI, ceea ce indică o acțiune negativă a acestei urgențe 

obstetricale asupra stării fătului și nou-născutului, și viceversa, moartea antenatală a fătului, prin 

verigile patogenetice complexe, poate duce la dezvoltarea ei pe parcursul sarcinii și a travaliului. 

5.Pentru identificarea factorilor de risc cu contribuție sporită ladezvoltarea DPPNI a fost 

efectuat calculul raportului de probabilitate și al intervalelor de încrederepentru toți factorii de risc 

posibili, incidența cărora a fost apreciată anterior în prezenta cercetare. Au fost identificați factorii 

de risc moderat pentru DPPNI: avortul spontan în anamneză și anemia până la decolarea de 

placentă;factorii de risc major pentru DPPNI: hipertensiunea gestațională, moartea antenatală a 
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fătului în sarcina curentă,dezlipirea de placentă în sarcinile precedente, HTA esențială, sindromul 

antifosfolipidic, moartea antenatală a fătului în anamneză, iminența de întrerupere a sarcinii 

curente, preeclampsia, obezitatea, nașterea prematură în anamneză, malformațiile uterului, 

sângerările vaginale în trimestreleI și II de sarcină și polihidramniosul. 
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4. DINAMICA FACTORILOR PRO- ȘI ANTIANGIOGENICI ȘI A 

CITOKINELOR PROINFLAMATORII ÎN DECOLAREA PREMATURĂ  

DE PLACENTĂ NORMAL INSERATĂ 

Rezultatele, obținute în urma prezentului studiu, și descrise în capitolele anterioare, au pus 

în evidență faptul dezvoltării frecvente a DPPNI pe fundalul unor maladii obstetricale și 

extragenitale de origine vasculară, care au la bază un șir de disfuncții endoteliale și tulburări 

marcante ale proceselor hemodinamice. Pornind de la ipoteza unui rol important al factorilor 

angiogenici, care au un impact profund în dezvoltarea lor, am considerat necesar de a evalua 

dinamica acestor factori în DPPNI în funcție de termenul de gestație, evoluția și rezultatele 

perinatale ale sarcinii curente. 

4.1. Caracteristica clinică și rezultatele sarcinii și ale nașterii la pacientele cu decolare 

prematură de placentă 

Având în vedere obiectivele prezentului studiu și pentru a elucida rolul factorilor 

angiogenici și al dinamicii citokinelor proinflamatorii în patogeneza decolării premature de 

placentă normal inserată, am efectuat un studiu prospectival cazurilor de DPPNI ce a cuprins 

perioada anului 2015. 

Pentru cercetarea prospectivă au fost create două loturi: lotul de bază, care a cuprins 52 de 

femei cu termenul de gestație mai mare de 22 de săptămâni, sarcina și nașterea cărora s-au 

complicat cu DPPNI, și lotul-martor din 52 de femei care au avut nașteri fără DPPNI.  

În prima etapă a studiului prospectiv ne-am propus să analizăm cazurile de DPPNI prin 

evidențierea anamnezei reproductive și a stărilor comorbide extragenitale, a evoluției sarcinii și 

nașterii, a complicațiilor obstetricale și a rezultatelor perinatale înregistrate. 

Rezultatele studiului prospectiv denotă că DPPNI s-a înregistrat mai frecvent la gravidele 

cu vârsta cuprinsă între 25 și 29 de ani (28,8%±6,28%) și în grupa de vârstă 30-34 de ani 

(28,8%±6,28%). Datele obținute sunt similare cu datele respective din lotul-martor (p>0,05). 

Analiza parității gravidelor arată că mai mult de o jumătate din cazuri de DPPNI (53,9%±6,91%) 

au avut loc la primipare, 30,77%±6,4% – la secundipare și 15,4%±5,0% din cazuri – la multipare, 

datele fiind analoge cu cele obținute în cadrul studiului retrospectiv. 

Cercetarea caracterului patologiei preexistente a organelor genitale la pacientele incluse în 

studiu a pus în evidență în lotul de bază 3 (5,8%±3,24%), (IÎ95:1.009-2.643) cazuri de malformații 

ale uterului, 2 (3,8%±2,65%), (IÎ95:0.840-2.789) cazuri de afecțiuni ginecologice tubar-peritoneale 

și câte un caz (1,9%±1,89%), (IÎ95:0.247-4.053) de miom uterin și de miomectomie conservatoare 

în anamneza unei paciente cu infertilitate, p>0,05. 
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Studierea anamnezei obstetricale a gravidelor incluse în prezenta cercetare a elucidat că în 

10 cazuri (19,2%±5,46%), (IÎ95: 1.028- 2.279) ele au avut în antecedente avorturi medicale, în 6 

cazuri (11,5%±4,42%), (IÎ95: 0.997-2.458) – avorturi spontane, în 5 cazuri (9,6%±4,08%), (IÎ95: 

0.719-2.267) – operația cezariană în nașterile precedente. Anamneza obstetricală în lotul de bază 

a fost agravată cu câte 2 cazuri (3,8%±2,65%),(IÎ95: 0,368- 2,717) de naștere prematură și decese 

perinatale.  

Analiza structurii patologiei extragenitale la pacientele care au dezvoltat DPPNI a depistat 

că în 9 cazuri (17.3%±5,24%), (IÎ95: 1.241-2.522) pacientele au fost diagnosticate cu anemie până 

la dezvoltarea dezlipirii de placentă vs 2(3.8%±2,65%) cazuri în lotul-martor, p<0,05. La 

gestantele cu DPPNI, în 6 cazuri (11.5%±4,42%),(IÎ95: 0.997- 2.458) a fost înregistrată patologia 

renală, în 3 cazuri (5.8%±3,24%), (IÎ95: 0.840-2.789) – patologia oculară și obezitatea în 2 cazuri 

(3.8%±2,65%), (IÎ95: 0.591-3.070). De asemenea, a fost consemnat câte un caz de hipertensiune 

arterială (HTA) esențială, boală varicoasă și patologie cardiacă – 1.9%±1,89%. Este de menționat 

că datele cu privire la patologia extragenitală obținute sunt similare în cele două loturi de studiu, 

p>0,05. 

Tabelul 4.1. Evoluția sarcinii la gravidele cu DPPNI(abs.,%) 

Variabile 
Lotul de bază, n1=52 Lotul-martor, n0=52 

t p Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

Sângerări pe 
parcursul sarcinii 

 
15 28,0±6,22 0 0 4,49 p<0,001 

Iminență de  
avort spontan 11 21,2±5,66 2 3,84±2,66 2,77 p<0,01 

Iminență de  
naștere prematură 14 26,9±6,14 1 1,9±1,89 3,88 p<0,001 

HRP pe parcursul 
sarcinii 10 19,2±5,46 0 0 3,51 p<0,001 

Hipertensiune 
gestațională 12 23,1±5,84 0 0 3,95 p<0,001 

Preeclampsie 2 3,8±2,65 0 0 1,43 p>0,05 
Ruperea prematură  
a pungii amniotice 9 17,3±5,24 13 25,0±6,00 0.96 p>0,05 

Polihidramnios 5 9,6±4,08 0 0 2,34 p<0,05 
Colpită 3 5,8±3,24 2 3,8±2,65 0,47 p>0,05 
Diabet gestațional 2 3,8±2,65 0 0 1,43 p>0,05 
Infecție respiratorie 
virală acută (IRVA) 1 1,9±1,89 0 0 1,00 p>0,05 

 

Astfel, datele cu privire la evoluția sarcinii curente la gravidele cu DPPNI (Tabelul 

4.1)denotă că aproximativ ¼ dintre gestante au avut sângerări vaginale pe parcursul sarcinii – 
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28,0%±4,95% (IÎ95: 1.692-2.938) din cazuri, în 11 cazuri sau 21.2%±5,66% (IÎ95: 1.358-2.598) s-

a înregistrat iminența de avort (vs3,84%±2,66% în lotul-martor); în 14 cazuri sau 26.9%±6,14% 

(IÎ95: 1.659-1.659) s-a stabilit diagnosticul de iminență de naștere prematură, comparativ cu un caz 

sau 1.9%±1,89% în lotul-martor, gravidele fiind internate în staționar pe parcursul sarcinii pentru 

tratament. Datele prezentate sunt statistic semnificative, p<0,01. Prezintă un interes sporit faptul 

că în lotul de studiu, la 10 (19.2%±5,46%) dintre pacientele cu iminență de avort spontana a fost 

diagnosticată ecografic prezența hematomului retroplacenatar. 

În lotul de cercetare, diagnosticul de hipertensiune gestațională a fost stabilit în 12 cazuri 

sau 23,1%±5,84% (IÎ95: 1.624- 2.828), p<0,05. În două cazuri (3,8%±2,65%), sarcina s-a 

complicat cu preeclampsie. La gravidele din lotul-martor, stări hipertensive nu s-au înregistrat. 

Diagnosticul de RPPA s-a stabilit în 9 cazuri –17,3%±5,2% (IÎ95: 0.453-1.343), p>0,05. 

Polihidramniosul s-a înregistrat în 5 cazuri sau 9,6%±4,08% (IÎ95: 1.251-2.611),p<0,05. În lotul 

de cercetare, două gravide au suferit de diabet gestațional – 3,8%±2,65% (IÎ95: 0.840- 2.789) vs 

zero cazuri în lotul-martor.  

Cu referire la starea intrauterină a fătului, este de menționat prezența RCIU în 4 

(7.6%±3,24%), (IÎ95: 1.150-2.626) cazuri în lotul de studiu. În 6 (11.8%±4,47%), (IÎ95: 1.251-

2.611) cazuri a fost stabilit diagnosticul de suferință fetală, ceea ce a condus la finalizarea urgentă 

a nașterii prin operație cezariană, comparativ cu un caz în lotul-martor – 1,9%±1,89%, p<0,05. În 

lotul-martor, diagnosticul de suferință fetală a fost stabilit în perioada a II-a a nașterii, ea fiind 

finalizată prin aplicarea ventuzei obstetricale.  

Repartizarea cazurilor clinice cu DPPNI conform termenului de gestație (Tabelul 4.2) 

indică la faptul, că în lotul de studiu, 22 cazuri de DPPNI sau 42,3% au fost înregistrate pretermen. 

În 30 cazuri (57,7%), termenul de sarcină la care s-a produs dezlipirea de placentă a fost mai mare 

de 37 de săptămâni. Variația termenelor de sarcină în loturile de studiu nu a înregistrat diferențe 

statistic semnificative (χ2=0,933, p>0,05).  

Tabelul 4.2. Repartizarea cazurilor clinice cu DPPNI conform termenului de gestație(abs.,%) 

Termenul sarcinii 

 

Lotul de bază, n1=52 Lotul-martor, n0=52 
p 

Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

22-27 de săptămâni 4 7,7±3,69 2 3,8±2,65 > 0,05 
28-33 de săptămâni 9 17,3±5,25 11 21,2±5,67 > 0,05 
34-36 de săptămâni 9 17,3±5,25 9 17,3±5,25 > 0,05 
37-38 de săptămâni 14 26,9±6,15 15 28,8±6,28 > 0,05 
39-42 de săptămâni 16 30,8±6,4 15 28,8±6,28 > 0,05 
Total 52  52   

Notă. χ2=0,933, p > 0,05. 
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Analiza semnelor clinice pe care le-au prezentat gravidele cu diagnosticul de DPPNI 

denotă că sângerarea vaginală a fost cel mai frecvent simptom înregistrat (88,0%±4,51% cazuri), 

fiind urmat în 52,0%±6,93% din cazuri de hipertonusul uterin, în 38,0%±6,73% cazuri – de dureri 

în regiunea abdominală, iar în 61,0%±6,76% cazuri au fost prezente 2 sau 3 semne asociate. În 36 

(69,2%) cazuri, gravidele cu DPPNII nu erau în travaliu, ceea ce demonstrează că semnele de 

debut al dezlipirii de placentă nu au apărut odată cu debutul nașterii. În 16 (30,8%) cazuri din lotul 

de bază, parturientele erau în travaliu, fiind evaluate contracțiile uterine și dilatarea colului uterin.  

Cu scopul confirmării DPNNI, în 27 (51,9%) de cazuri a fost efectuat examenul 

ultrasonografic. Din ele, în doar 12 (44,4%) s-a confirmat diagnosticul prin vizualizarea unui 

hematom retroplacentar, iar în celelalte cazuri diagnosticul nu a putut fi confirmat prin ecografia 

de rutină. Conform datelor obținute, în 47 (90,4%) cazuri din lotul cu DPPNI s-a depistat 

prezentația craniană a fătului, în 3 (5,8%) cazuri –așezarea transversă și în câte un caz (1,9%) s-au 

înregistrat prezentația fetală pelviană și podalică. Datele sunt similare cu cele obținute în lotul-

martor, p>0,05. 

În lotul de studiu, în majoritatea cazurilor (51 sau 98,1%±1,89%), sarcina s-a finalizat prin 

operație cezariană, comparativ cu lotul-martor, în care cezariana a fost efectuată în doar 5 

(9,6%±4,08%) cazuri. În timpul intervenției chirurgicale s-a determinat că, în majoritatea cazurilor 

(44,2%), placenta era localizată pe peretele posterior al uterului, în 32,7% din cazuri – pe peretele 

anterior, iar în 9,6% – pe peretele lateral stâng sau drept al uterului. În 13,5% din cazuri, localizarea 

placentei a fost apreciată ca inserată jos. 

În cadrul studiului a prezentat interes aprecierea volumului de sânge pierdut la pacientele 

care au suportat DPPNI. Astfel, în 36 (69,2%±6,4%) cazuri volumul de sânge pierdut a fost sub 

999 ml. În 13 cazuri, ceea ce reprezintă 25,0%±6,0%, volumul hemoragiei s-a încadrat în 

diapazonul 1000-1499 ml. Într-un sigur caz s-a înregistrat o pierdere de sânge de 1900 ml – 

1,9%±1,89%, și în 2 cazuri – 3,8%±2,65%, volumul de sânge pierdut a fost de 3000 ml. În lotul-

martor, în majoritatea cazurilor (96,1%±2,68%) au fost înregistrate pierderi de sânge până la 1000 

ml, iar în 2 cazuri, volumul sângelui pierdut a depășit 1000 ml. Prin urmare, la studierea acestui 

aspect au fost constatate diferențe statistic semnificative între loturi, p<0,01. 

În douăsau 3,8%±2,65% cazuri, din cauza stabilirii intraoperatorii a diagnosticului de uter 

Couveler și a instalării sindromului CID, cu un volum de hemoragie estimată la 3000 ml, s-a decis 

efectuarea histerectomiei, cu scop de hemostază chirurgicală. În lotul-martor nu au fost înregistrate 

histerectomii. În 10 cazuri (19,2±5,46%)vszero cazuri în lotul-martor (p<0.001), volumul circulant 

al sângelui pierdut a fost restabilit prin administrarea de plasmă proaspăt congelată, concentrat 

eritrocitar, crioprecipitat. Reacții adverse în urma transfuziilor nu s-au înregistrat. 
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Durata medie de spitalizare în lotul de studiu a constituit 5,1 zile,comparativ cu3,8 zile în 

lotul-martor. Totodată, în 14 (26,9%) cazuri, externarea lăuzelor care au suportat DPPNI a avut 

loc în a 5-a – a 6-a zi de lăuzie, iar în 7 (13,5%) cazuri–- peste 7 zile.  

Analiza rezultatelor perinatale în cadrul cercetării prospective denotă că în lotul de bază s-

au înregistrat 51 de sarcini monofetale sau 98,1% și o sarcină gemelară – 1,9%. Starea nou-

născuților la naștere a fost apreciată conform scorului Apgar la un minut și la 5 minute de viață 

(Tabelul 4.3).  

Tabelul 4.3. Aprecierea stării nou-născuților după scorul Apgar la 1 minut și la 5 minute de viață 

(abs.,%) 

Variabile 
Lotul de bază, n1=53 Lotul-martor, n0=52 

t p 
Nr. 
abs. 

P1±ES1 (%) Nr. 
abs. 

P0±ES0 (%) 

Scor Apgar la 1 minut:       

7-10p. 30 57,7±6,85 48 92,3±3,69 4,44 p<0,001 

4-6p. 19 36,5±6,67 4 7,7±3,69 3,77 p<0,001 

0-3p. 3 5,8±3,23 0 0 1,78 p>0,05 

Scor Apgar la 5 minute:       

7-10p. 44 84,6±5,00 50 96,2±2,65 2,05 p<0,05 

4-6p. 6 11,6±4,44 2 3,8±2,65 1,51 p>0,05 

0-3p. 2 3,8±2,65 0 0 1,43 p>0,05 

 

Astfel, la un minut de la naștere, numai 30 (57,7%±6,85%) nou-născuți de la mamele cu 

DPPNI au fost apreciați cu 7-10 puncte, comparativ cu 48 (92,3%±3,69%) cazuri în lotul-martor, 

diferența fiind statistic semnificativă, p<0,001. Cu 4-6 puncte după scorul Apgar au fost apreciați 

19 (36,5%±6,67%) nou-născuți din lotul de studiu, comparativ cu 7,7%±3,69% din lotul-martor. 

În lotul de paciente cu DPPNI, 3(5,8%±3,23%) nou-născuți au fost apreciați cu scorul de 0-3 

puncte (vs 0 în lotul-martor). O situație similară este atestată și în aprecierea, conform scorului 

Apgar, a stării nou-născuților la 5 minute de viață.  

Repartizarea nou-născuților din ambele loturi de cercetare conform masei corpului la 

naștere este prezentată în tabelul 4.4. 

Rezultatele obținute denotăcă în lotul de studiu cu DPPNI, circa 41% de nou-născuți au 

avut masa corpului sub 2500 grame. 
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Tabelul 4.4. Repartizarea nou-născuților conform masei corpului la naștere (abs.,%) 

Masa 
Lotul de bază, n1=52 Lotul-martor, n0=52 

t p 
Nr. abs. P1±ES1 (%) Nr. abs. P0±ES0 (%) 

Peste 4000g 1 1,9±1,88 3 5,8±3,24 1,04 p>0,05 

3500-3999g 9 17,0±5,16 14 26,9±6,15 1,23 p>0,05 

2500-3499g 21 39,6±6,71 19 36,5±6,67 0,33 p>0,05 

1000-2499g 21 39,6±6,71 15 28,9±6,28 1,16 p>0,05 

500-999g 1 1,9±1,88 1 1,9±1,88 0 p>0,05 

 

Analiza cazurilor de morbiditate și mortalitate perinatală a pus în evidență 2 cazuri de deces 

antenatal în lotul cu DPPNI. De asemenea, în primele 7 zile de viață au decedat 2 (3,92%±2,71%) 

nou-născuți. În lotul-martor nu au fost înregistrate cazuri de mortalitate perinatală. 

Numai 20 (39,2%±6,77%) de copii din lotul de studiu au fost externați la domiciliu odată 

cu mamele, comparativ cu 38 (73,1%±6,15%) în lotul-martor, p<0,001. Majoritatea copiilor din 

lotul de studiu 29 (56,9%±6,87%) au necesitat îngrijiri suplimentare în secția de reanimare a nou-

născuților, ulterior fiind transferați în etapa a II-a de îngrijire (vs 23,1%±5,84% în lotul-martor), 

p<0,001. Merită atenție faptul că 4 copii au fot diagnosticați cu ischemie cerebrală, 3 copii – cu 

enterocolită posthipoxică, 2– cu sepsis neonatal. În același timp, 10 copii din cei 49 din lotul de 

studiu au fost incluși în programul follow-up, care presupune urmărirea dezvoltării copiilor cu 

greutate mică la naștere, pneumonii severe, prematuritate de diferit grad, sechele neurologice.  

 Analiza cazurilor de DPPNI a demonstrat că această complicație obstetricală s-a dezvoltat 

la gravidele cu anamneza reproductivă compromisă, pe un fundal asociat cu maladii extragenitale, 

și are un impact nefavorabil asupra stării mamei, fătului și nou-născutului. 

4.2. Rolul factorilor angiogenici endoteliali în dezvoltarea dezlipirii premature a 
placentei  

DPPNI rămâne a fi o patologie fără o cauză etiologică bine stabilită, iar cercetările curente 

tind să identifice factori de predicție a acestei patologii. Conform datelor din literatură, marea 

majoritate a stărilor patologice obstetricale este condiționată de placentația defectuoasă, apariția 

insuficientei fetoplacentare și dezvoltarea, ca urmare, a preeclampsiei, restricției de dezvoltare a 

fătului, dereglărilor de flux sanguin pe artera ombilicală etc. Este deja demonstrat rolul factorilor 

angiogenici în apariția acestor entități patologice. C. Signore et al. (2006) au presupus că DPPNI, 

care are la bază apoplexia utero-placentară, de asemenea este o consecință a dezechilibrului 

factorilor endoteliali pro- și antiangiogenici [200]. 
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Astfel, unul dintre obiectivele studiului prezent a fost de a identifica rolul factorilor pro- și 

antiangiogenici ca verigă patogenetică în procesul de dezvoltare a DPPNI. Studiul prospectiv a 

fost realizat un pe un lot din 52 de gravide cu DPPNI la termenul de sarcină de 22-41 săptămâni, 

iar rezultatele obținute au fost comparate cu nivelele serice ale acestor markeri la gestantele din 

lotul-martor (n=52), sarcina și nașterea cărora nu s-a complicat cu DPPNI. În prezentul studiu au 

fost determinați și analizați următorii factori angiogenici: 

Factorii proangiogenici: 

1. PlGF – factorul de creștere placentară; 

2. VEGF – factorul de creștere endotelial vascular. 

Factori antiangiogenici: 

1.sFlt1 – tirozin kinaza solubilă 1 fms-like 

2. sEng – endoglina solubilă. 

Datele ce reflectă valoarea serică medie a factorilor pro- și antiangiogenici obținuți în 

studiul de față sunt expuse în Tabelul 4.5. 

Tabelul 4.5. Valorile serice ale factorilor pro- și antiangiogenici la gestantele incluse în studiu 

(abs.,%) 

Markeri DPPNI (n=52) Mediana Fără DPPNI (n=52) Mediana P 

VEGF 50,02 33,8 29,83 22,93 p<0.001 

PlGF 48,39 39,3 86,15 94,70 p<0.001 

sFlt1 4587,67 5138,49 1846,99 1237 p<0.001 

sEng 2277,75 2357,85 1146,59 956,95 p<0.001 

 

În urma analizei efectuate, am determinat că în lotul de studiu nivelul VEGF a constituit în 

medie 50.02 pg/ml, fiind de 1,7 ori mai mare decât media aceluiași factor în lotul-martor – 29.83 

pg/ml. Astfel, datele studiului nostru au demonstrat o creștere semnificativă a valorilor VEGF în 

lotul de bază, comparativ cu martorul (р<0.001). Rezultatele obținute indică faptul că expresia 

proteinei VEGF este în creștere la gestantele cu semne clinice și histopatologice de DPPNI. 

Posibil, acest fenomen este condiționat de dereglările de vascularizare, de apariția modificărilor 

morfofuncționale în placentă, cu dezvoltarea proceselor ischemice în țesutul placentar. 

Factorul de creștere placentară – PlGF – aparține subfamiliei VEGF, este unul dintre 

factorii ce controlează creșterea placentară și deține proprietăți angiogenice pronunțate. PlGF 

asigură proliferarea trofoblastului și, în același timp, nu afectează procesele lui de migrație și 

invazie. În baza analizei efectuate a fost constatat că valoarea serică a PlGF este de 1,8 ori mai 

mică în lotul de studiu, constituind 48.39 pg/ml, comparativ cu 86.15 pg/ml în lotul-martor, datele 
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fiind statistic semnificative (р<0.001). Rezultatele obținute demonstrează că o vascularizare sau o 

remodelare vasculară deficientă a sistemului placentar,însoțită de diminuarea semnificativă a 

nivelului factorului proangiogenic de creștere placentară, poate conduce la dezvoltarea DPPNI. 

Tirozin kinaza solubilă 1 fms-like (sFlt-1) reprezintă o izoformă solubilă a Fit-1, care este 

un receptor transmembranar al VEGF. Tirozin kinaza solubilă interacționează cu factorii 

proangiogenici VEGF și PlGF prin receptorii lor și, astfel, nu permite ca factorii de creștere 

endotelială să formeze legături cu alți receptori transmembranari. În prezenta cercetare, valoarea 

serică obținută a sFlt1 este de 4587.67pg/ml în lotul de studiu, comparativ cu 1846.99 pg/ml în 

lotul-martor (р<0.001). Prin urmare, în lotul de studiu, nivelul acestui factor a fost în medie de 2,5 

ori mai mare decât în lotul-martor, ceea ce semnifică o expresie sporită cantitativ a factorilor 

antiangiogenici, care induc modificări la nivelul endoteliului, contribuind la apariția DPPNI. 

Deoarece endoglina solubilă – sEng – are un rol crucial în procesele de disfuncție 

placentară, a prezentat interes determinarea valorilor ei la gestantele cu decolarea prematură a 

placentei. Datele cercetării demonstrează o creștere sporită a acestui factor în lotul de studiu - 

2277.75 pg/ml vs lotul-martor – 1146.59 pg/ml, rezultatele fiind statistic semnificative, p˂0.001. 

Odată apreciate valorile semnificativ crescute ale VEGF în lotul de studiu, comparativ cu 

lotul-martor, valoarea serică a VEGF a fost analizată și din perspectiva modificării cantitative pe 

parcursul sarcinii (Tabelul 4.6).  

Tabelul 4.6. Valorile serice ale VEGF la gestantele incluse în studiu în funcție de termenul de 
sarcină(abs.,%) 

Termenul sarcinii 
(săptămâni) 

DPPNI (n=52) Fără DPPNI (n=52) P 

n VEGF n VEGF 

22-27 4 38.95±13.18 2 68.44±17.02 p> 0.05 
28-33 9 54.97±18.83 11 37.14±5.64 p> 0.05 
34-36 9 51.18±7.50 9 30.65±5.04 p< 0.05 
37-38 14 42.69±7.37 15 23.69±3.40 p< 0.05 
39-41 16 55.77±10.88 15 23.95±2.53 p< 0.01 

Astfel, s-a constatat că, în lotul de studiu, valoarea VEGF crește odată cu avansarea 

termenului de sarcină, alcătuind38,95 pg/ml la termenul de 22-27 săptămâni și 55.77 pg/ml în 

subgrupul cu 39-41 săptămâni de sarcină. Totodată, în lotul-martor am depistat o descreștere a 

valorilor factorului proangiogenic,estimată pe parcursul sarcinii. Cele mai înalte valori ale VEGF 

– 68.44pg/ml – în lotul-martor au fost înregistrate la termenele de 22-27 săptămâni de sarcină, 

atunci când procesele de remodelare vasculară sunt active, manifestându-se prin creșterea 

placentară, formarea de vase noi etc. Spre sfârșitul trimestrului III, valorile VEGF sunt în 

descreștere, stabilizându-se în jur de 24 pg/ml la termenele de sarcină 37-41 săptămâni. 
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Având în vedere rezultatele obținute în lotul de bază,putem concluziona că stimulatori 

puternici ai expresiei VEGF sunt disfuncția endotelială, ischemia tisulară și hipoxia, care sunt 

caracteristice pentru procesul patologic de DPPNI. Astfel, în condiții de hipoxie, celulele 

endoteliale au capacitatea de a spori sinteza VEGF și expresia receptorilor lui. 

În Figura 4.1 sunt reflectate datele privind valorile serice ale PlGF la gestantele incluse în 

studiu, în funcție de termenul de sarcină. 

 
Fig. 4.1. Valorile PlGF la gestantele incluse în studiu, în funcție de termenul de sarcină (pg/ml). 

PlGF, fiind un factor proangiogenic, este puternic implicat în procesele de angiogeneză și 

de invazie trofoblastică a arterelor spiralate materne. Datele studiului nostru au identificat valori 

scăzute ale factorului proangiogenic PlGF în lotul de studiu, comparativ cu lotul-martor – 48.37 

pg/ml vs 86.15 pg/ml, p<0.001. Astfel, valoarea serică medie a PlGF s-a micșorat în lotul de studiu 

de la 60.85 pg/ml la termenele de sarcină de 22-27 săptămâni până la 41.74 pg/ml în termenele de 

gestație de 39-41 săptămâni. Aceasta denotă nu numai o reducere a valorii factorului studiat pe 

parcursul sarcinii fiziologice, ci și o diminuare a acțiunii proangiogenice a factorului PlGF în caz 

de insuficiență placentară, manifestată prin DPPNI. Prezintă interes faptul că diferența cea mai 

mare dintre valorile medii ale factorului de creștere placentară pe loturi a fost constatată în 

subgrupul de 34-36 săptămâni de gestație, valoarea medie a PlGF în lotul de studiu fiind de 2,15 

ori mai mică. Datele obținute demonstrează că, la acest termen de sarcină, expresia factorilor 

proangiogenici a fost diminuată la femeile care au dezvoltat DPPNI. 

În lotul-martor, valoarea PlGF are o tendință curbilinie, valorile serice fiind în creștere până 

la termenul de 34 săptămâni – de la 45.55 pg/ml la 114.81 pg/ml. La termenele de 39-41 săptămâni 

de gestație, nivelul PlGF a constituit 86.15 pg/ml. În ceea ce privește rezultatele obținute în lotul-

martor, datele noastre sunt similare cu cele ale lui C. Kleinrouweler et al. (2012), care au 
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determinat o evoluție curbilinie a valorii serice a PlGF în sarcina fiziologică, cu o valoarea de vârf 

a markerului studiat la termenul de 32 săptămâni de sarcină [132]. 

În Figura 4.2 sunt prezentate valorile serice ale endoglinei solubile la gravidele incluse în 

studiu, în funcție de termenul de sarcină.  

 
Fig. 4.2.Valorile sEng în funcție de termenul de sarcină (pg/ml). 

Rezultatele cercetării arată că atât în lotul de studiu, cât și în lotul-martor se menține aceeași 

tendință de creștere a valorilor markerului studiat pe parcursul sarcinii. În lotul de cercetare, 

valoarea sEng a constituit 1946.21 pg/ml la 22-27 săptămâni de sarcină, atingând nivelul de 

2425.92 pg/ml la 39-41 de săptămâni. 

Astfel, în lotul de bază, care include pacientele cu DPPNI, nivelul sEng a crescut progresiv 

cu circa 20%. În lotul-martor, valorile endoglinei solubile au sporit de la 570.3 pg/ml la 1397.95 

pg/ml în termenele similare de sarcină, diferența dintre valoarea minimă și cea maximă atingând 

circa 41%. Deși în ambele loturi a fost constatată aceeași tendință de creștere a valorii sEng odată 

cu avansarea termenului de sarcină, în toate subgrupurile din lotul de studiu valoarea sEng a fost 

mai mare decât în lotul-martor, invocând o expresie sporită a factorilor antiangiogenici la 

pacientele care au dezvoltat DPPNI.  

Un alt factor antiangiogenic valoarea căruia a fost studiată în cercetarea efectuată estesFlt1 

– tirozin kinaza solubilă 1 fms-like (Tabelul 4.7). Datele din tabel prezintă valorile serice ale sFlt1 

obținute la pacientele din cele 5 subgrupuri,distribuite conform termenului de sarcină, atât în lotul 

de bază, cât și în cel de control. Astfel, valorile serice ale sFlt1 în lotul de studiu au fost 

semnificativ mai mari decât în lotul-martor (Me 5148.39 în lotul de bază vs 1234.56 în lotul-

martor), ceea ce denotă faptul că valoarea factorilor antiangiogenici în DPPNI este în creștere, iar 

procesele de remodelare vasculară și de angiogeneză sunt insuficiente în dezlipirea de placentă.  
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Tabelul 4.7. Valorile sFlt1 în funcție de termenul de sarcină (abs.,%) 

Termenul sarcinii 
(săptămâni) 

DPPNI (n=52) Fără DPPNI (n=52) 

n sFlt1 n sFlt1 

22-27 4 3854.38 2 907.75 
28-33 9 4089.16 11 1917.33 
34-36 9 4153.05 9 2130.96 
37-38 14 4254.57 15 2307.15 
39-41 16 5590.74 15 1290.11 

 

Analiza valorilor serice ale tirozinkinazei solubile în lotul de studiu certifică o creștere a 

lor odată cu avansarea termenului sarcinii. Astfel, cel mai mic nivel de sFlt1 s-a înregistrat la 22-

27 de săptămâni (3854,38 pg/ml), iar cel mai înalt nivel – la 39-41 de săptămâni de sarcină 

(5590,74 pg/ml). Totodată, în subgrupurile 34-36 și 37-38 săptămâni de gestație, nivelele serice 

ale sFlt1 sunt practic identice, constituind 4153,05 și 4254,57 pg/ml, respectiv. În lotul-martor, la 

gravidele fără DPPNI, nivelul sFlt1 a fost în creștere de la 22 la 38 de săptămâni, cu valori serice 

de la 907.75 pg/ml la 2307.15 pg/ml, iar la termenul de sarcină de 39-41 săptămâni a fost 

consemnată o reducere până la valoarea mediede 1290.11 pg/ml. Prezintă interes faptul că în 

subgrupul de 39-41 săptămâni a fost constatată o diferență semnificativă de 2,4 ori mai mare 

(p˂0.001) între valoarea medie a sFlt1 din lotul de studiu vs cea din lotul de control. Diferența dată 

denotăcă, la acest termen de sarcină, expresia factorilor antiangiogenici este sporită la femeile care 

au dezvoltat DPPNI. 

Luând în considerație faptul că rezultatele studiului nostru au demonstrat o expresie sporită 

a factorilor antiangiogenici sEng și sFlt1 la pacientele cu DPPNI, ne-am propus să analizăm 

valoarea lor serică la femeile sarcina cărora s-a complicat cu stări hipertensive ale sarcinii 

(hipertensiune gestațională, preeclampsie) sau RCIU, cu dezvoltarea ulterioară a DPPNI (Figura 

4.3).  

Datele obținute denotă o creștere statistic semnificativă a valorii medii a sEng în subgrupul 

femeilor cu stări hipertensive – 2737.52 pg/ml vs 1146.59 pg/ml în lotul-martor (p˂0.001). 

Concomitent se constată o majorare a nivelului acestui factor în subgrupul femeilor cu restricție 

de dezvoltare a fătului – 3153.97 pg/ml vs 1146.59 pg/ml în lotul-martor (p˂0.001). 
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Fig. 4.3. Valorile factorilor antiangiogenici sEng și sFlt1 la gestantele  
cu patologii obstetricale și decolare prematură de placentă normal inserată (pg/ml). 
 

Fiind cunoscut faptul că stările hipertensive provoacă o expresie amplificată a factorilor 

antiangiogenici [170], a prezentat un interes sporit analiza cazurilor de DPPNI care nu s-a dezvoltat 

pe fundalul HTA, PE, RCIU, pentru a determina rolul acestor entități patologice în apoplexia utero-

placentară. Datele sunt comparate cu cele ale pacientelor din lotul de studiu fără HTA, PE, RCIU 

(n=38). Astfel, în subgrupul femeilor cu DPPNI fără stări hipertensive (n=38), valoarea sEng a 

constituit2063.68 pg/ml vs1146.59 pg/ml în lotul-martor, ceea ce înseamnă că endoglina solubilă 

este în creștere de aproape două ori la femeile cu DPPNI, chiar dacă ele nu au prezentat o stare 

hipertensivă. 

Aceeași tendință se observă și la analiza datelor ce reflectă dinamica sFlt1. Datele din 

Figura 4.3 demonstrează că tirozinkinaza solubilă are valori serice crescute în subgrupul femeilor 

cu RCIU – 5872.66pg/ml (p˂0.001), în subgrupul femeilor cu stări hipertensive – 6699.36 pg/ml 

(p˂0.001) și în subgrupul femeilor cu DPPNI, dar fără asocierea cu complicațiile sarcinii 

menționate mai sus – 3834.66pg/ml (p˂0.001). Datele obținute demonstrează o creștere sporită a 

valorilor factorilor antiangiogenici la toate gestantele din lotul de studiu,comparativ cu lotul-

martor, și nu doar pe contul gravidelor cu stări hipertensive și RCIU. 

Luând în considerație faptul că nivelul seric al sFlt1 crește considerabil la pacientele care 

prezintă dereglări de angiogeneză pe parcursul sarcinii (iminență de avort spontan, sarcină 

stagnată, avort spontan, HTA, preeclampsie), iar nivelul seric al PlGF este în scădere la acest grup 

de paciente, raportul sFlt1/PlGF a fost propus drept un indicator al dezechilibrului angiogenic 
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[206]. În cadrul studiului nostru a fost analizată valoarea raportului angiogenic atât în funcție de 

loturile de studiu, cât și în funcție de termenul de sarcină (Tabelul 4.8). 

Tabelul 4.8. Raportul sFlt-1/PlGF la gestantele incluse în studiu în funcție de termenul de sarcină 
(abs.,%) 

Termenul sarcinii 

(săptămâni) 

DPPNI (n=52) Fără DPPNI (n=52) P 

n sFlt-1/PlGF n sFlt-1/PlGF 

22-27 4 77,5±25,9 2 19,67±2,89 <0,05 
28-33 9 93,22±30,27 11 30,34±5,1 <0,05 
34-36 9 91,73±16,7 9 26,32±8,49 <0,001 
37-38 14 127,44±28,1 15 59,97±21,45 >0,05 
39-41 16 149,7±20,16 15 19,87±3,51 <0,001 

 

Odată cu avansarea termenului de sarcină, în lotul de cercetare s-a constatat creșterea 

valorilor medii ale raportului sFlt1/PlGF – de la 77.50 pg/ml la 149.7pg/ml. În lotul-martor, datele 

au fost diferite față de lotul de bază, crescând până la 37-38 săptămâni de sarcină (59.97 pg/ml), 

apoi diminuându-se semnificativ până la 19.87pg/ml. Mediana (Me) raportului sFlt1/PlGF în lotul 

de baza a constituit 91.78, comparativ cu 45.45 în lotul-martor, ceea ce denotă o creștere 

semnificativă a dezechilibrului angiogenic la gestantele care au dezvoltat DPPNI (p˂0,05). Având 

în vedere rezultatele obținute, ne-am propus să analizăm valorile raportului sFlt1/PlGF din 

perspectiva identificării unui posibil factor de predicție a DPPNI. Dat fiind faptul că în declarația 

de consens a Societății Internaționale a Ultrasonografiei în obstetrică și ginecologie se recomandă 

de a aprecia valorile raportului sFlt1/PlGF separat până la 34 și după 34 de săptămâni de sarcină 

[3], am divizat cazurile din lotul de studiu (n=52) în două subgrupuri conform termenelor de 

sarcină 22-33 și 34-41 de săptămâni (Figura 4.4). 

După repartizarea statistică, datele raportului sFlt1/PlGF se prezintă sub forma unui nor ce 

cuprinde valori de la 20.12 la 250.07 în subgrupul cu termenele de sarcină de 22-34 săptămâni. 

Astfel, în 4 cazuri au fost calculate valori ale raportului sub 38; în 5 cazuri, valoarea raportului 

angiogenic a fost cuprinsă între 38 și 85, iar în 4 cazuri, valoarea a depășit pragul de 85. Rezultatele 

obținute denotă că valoarea raportului de dezechilibru nu ar fi fost un factor predictiv în 4 cazuri 

(sub 38), cea cuprinsă între 38 și 85 permite includerea pacientei în grupul de risc pentru dezlipirea 

de placentă – 5 cazuri, iar în alte 4 cazuri, valoarea raportului poate fi sugestivă pentru dezvoltarea 

DPPNI. 
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Fig. 4.4. Raportul sFlt-1/PlGF la la gestantele cu decolare prematură de placentă normal 
inserată în funcție de termenul de sarcină. 

În grupul pacientelor care au dezvoltat DPPNI în termenelede 34–41 săptămâni de gestație, 

a fost observată o corelație pozitivă între prezența patologiei și valoarea raportului sFlt1/PlGF 

peste 110. Astfel, în doar 5 cazuri, valoarea raportului a fost sub 38; în 13 cazuri, valoarea 

raportului a fost situată între 38 și 110, iar în 21 cazuri de DPPNI, raportul sFlt1/PlGF, care 

înseamnă dezechilibru angiogenic, a confirmat prezența unei insuficiențe placentare acute, apărute 

pe fondul prevalenței factorilor antiangiogenici.  

În cadrul studiului realizat ne-am propus să calculăm sensibilitatea (Se) și specificitatea 

(Sp) coeficientului angiogenic sFlt1/PlGF, dar și valorile rapoartelor de probabilitate ale 

dezvoltării DPPNI. Determinarea acestor parametri predictivi a fost realizată în două subgrupuri 

de paciente: cu termenele sarcinii de 22-33 și 34-41 de săptămâni. Subgrupul cu termenul de 

sarcină 22-33 săptămâni a fost analizat prin prisma valorilor raportului de dezechilibru mai mici 

sau mai mari de 38, cu și fără DPPNI. Datele sunt prezentate în Tabelul 4.9. Cu scopul identificării 

cotei pacientelor cu DPPNI în cazurile cu valoarea raportului pozitivă, am calculat specificitatea 

testului sFlt1/PlGF. Astfel, în lotul pacientelor cu termenele de sarcină cuprinse între 22 și 33 de 

săptămâni, a fost înregistrată o sensibilitate înaltă a coeficientului angiogenic, Se constituind 

69.23% (IÎ95:38,57%-90,91%). Specificitatea coeficientului angiogenic, calculată pentru acest 

subgrup de paciente, denotă faptul că în69.23% (IÎ95:38,57%-90,91%) din cazurivaloarea 

raportului sFlt1/PlGF a fost negativă (sub 38) la gestantele fără DPPNI.  

În subgrupul cu22-33 săptămâni de sarcină cu valoarea coeficientuluisFlt1/PlGF >38, 

raportul de probabilitate pozitiv (RP+) a constituit 2.25, astfel, probabilitatea DPPNI în cazul 
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testului pozitiv este mică și nesemnificativă (IÎ95:0,92–5,49). Totodată, probabilitatea lipsei 

DPPNI la o gravidă cu coeficientul sub 38 este și mai mică – 0,44, nefiind semnificativă (IÎ95:0,18–

1,08). 

Astfel, în lotul gestantelor în termenul de 22-33 săptămâni de sarcină, cu toate că Sp și Se 

testului sunt statistic semnificative, având valori egale de 69,23%, atât valorile raportului de 

probabilitate pozitiv, cât și ale celui negativ ale coeficientului sFlt1/PlGF nu sunt statistic 

semnificative. 

Tabelul 4.9. Valorile indicatorilor predictivi pentru sFlt1/PlGF>38 la pacientele din 

subgrupul cu22-33 săptămâni de gestație (,%) 

Indicator Valoare IÎ95 

Sensibilitate (Se) 69,23% 38,57% – 90,91% 

Specificitate (Sp) 69,23% 38,57% – 90,91% 

Raport de probabilitate pozitiv (RP+) 2,25 0,92 – 5,49 

Raport de probabilitate negativ (RP-) 0,44 0,18 – 1,08 

Valoare predictivă pozitivă (VPP) 69,23% 47,97% –84,60% 

Valoare predictivă negativă (VPN) 69,23% 47,97% – 84,60% 

Datele cu referire la indicatorii predictivi ai coeficientului sFlt1/PlGF pentru pacientele cu 

termenele de gestație 34-41 de săptămâni, cu și fără DPPNI, sunt prezentate în Tabelul 4.10. Ca și 

în subgrupul precedent, valorile raportului de dezechilibru au fost mai mici sau mai mari de 38 

(prag patologic). Rezultatele studiului arată că sensibilitatea raportului sFlt1/PlGF este mai mare 

în subgrupul cu34-41 săptămâniși constituie 80,95% (IÎ95:65,88%-91,40%) vs 69.23% 

(IÎ95:38,57%-90,91%) în subgrupul de 22-33 săptămâni de sarcină, ceea ce demonstrează că testul 

respectiv a fost pozitiv la 80,95 femei cu DPPNI. În acest subgrup, testul are și o specificitate mai 

mare – 86,11% (IÎ95:70,50%-95,33%) vs 69.23% (IÎ95:38,57%-90,91%) în subgrupul 22-33 

săptămâni de sarcină, ceea ce demonstrează că prin aprecierea raportului sFlt1/PlGF s-a reușit de 

a prognoza prin test negativ lipsa DPPNI la 86,11% gravide.  

Aceste date sunt argumentate și de valorile predictive obținute. Astfel, în subgrupul 

pacientelor cu termenele de gestație de 34-41 săptămâni, valoarea predictivă pozitivă a 

coeficientului sFlt1/PlGF constituie 87,18% (IÎ95:74,85%-93,95%), iar valoarea predictivă 

negativă – 79,49% (IÎ95:67,20%-87,99%), datele fiind statistic semnificative. Totodată, valoarea 

raportului de probabilitate pozitiv 5,83 (IÎ95:2,55–13,32) pentru acest subgrup de paciente indică 

o probabilitate moderată de apariție a DPPNI la gravidele cu testul pozitiv.  
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Tabelul 4.10. Valorile indicatorilor predictivi pentru sFlt1/PlGF>38 la pacientele din subgrupul 

cu 34-41 săptămâni de gestație (%) 

Indicator Valoare IÎ95 

Sensibilitate (Se) 80,95% 65,88% - 91,40% 

Specificitate (Sp) 86,11% 70,50% - 95,33% 

Raport de probabilitate pozitiv (RP+) 5,83 2,55 – 13,32 

Raport de probabilitate negativ (RP-) 0,22 0,12 – 0,42 

Valoare predictivă pozitivă (VPP) 87,18% 74,85% - 93,95% 

Valoare predictivă negativă (VPN) 79,49% 67,20% -87,99% 

 

Deja este demonstrat faptul că la o valoarea raportului sFlt1/PlGF>110 se dezvoltă o 

insuficiență placentară acută, apărută pe fondul prevalenței factorilor antiangiogenici [206]. În 

cadrul cercetări de față, valoarea coeficientului sFlt1/PlGF mai mare de 110 s-a înregistrat în 21 

cazuri de DPPNI în subgrupul cu 34-41 săptămâni de gestație sau în 40,3% din numărul total de 

paciente cu DPPNI incluse în studiu (Tabelul 4.11).  

 Astfel, sensibilitatea coeficientului în acest subgrup constituie 87,50% (IÎ95:67,64%-

97,34%), fiind mai mare decât sensibilitatea lui în celelalte două subgrupuri analizate. Valoarea 

Se calculată indică că la gravidele cu termenul sarcinii de 34-41 săptămâni și valoarea 

coeficientului sFlt1/PlGF angiogenic >11, probabilitatea dezlipirii de placentă constituie 87,50%. 

Specificitatea testului sFlt1/PlGF constituie 66,67% (IÎ95:52,53%-78,91%) și este mai mică, 

comparativ cu Se raportului sFlt1/PlGF>38, la aceleași termene de gestație: 34-41 de săptămâni.  

 Tabelul 4.11. Valorile indicatorilor predictivi pentru sFlt1/PlGF>110 la pacientele din 

subgrupul cu 34-41 săptămâni de gestație (%) 

 

Indicator Valoare IÎ95 

Sensibilitate (Se) 87,50% 67,64% – 97,34% 

Specificitate (Sp) 66,67% 52,53% – 78,91% 

Raport de probabilitate pozitiv (RP+) 2,62 1,75 – 3,94 

Raport de probabilitate negativ (RP-) 0,19 0,06 – 0,55 

Valoare predictivă pozitivă (VPP) 53,85% 43,75% – 63,66% 

Valoare predictivă negativă (VPN) 92,31% 80,37% – 97,24% 
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În acest subgrup, o atenție deosebită merită valoarea predictivă negativă a raportului 

sFlt1/PlGF>110 egală cu 92,31% (IÎ95:80,37%-7,24%), ceea ce înseamnă că aprecierea raportului 

de dezechilibru în 92,31% cazuri va identifica cu certitudine lipsa dezlipirii de placentă. Merită să 

fie evidențiată în acest subgrup și valoarea RP+, care constituie 2,62% (IÎ95:1,75–3,94) și 

demonstrează că probabilitatea DPPNI, în cazul testului pozitiv sFlt1/PlGF>110, se va majora de 

2,62 ori. 

Analiza comparativă a valorii medii a raportului sFlt-1/PlGF la pacientele din lotul de studiu 

și din lotul-martor a constatat că la femeile cu DPPNI acest indicator este de circa 2,5 ori mai mare, 

constituind respectiv 102.24 și 34.76 pg/ml (Figura 4.5). În cadrul studiului prezent, o mare atenție 

a fost acordată și cazurilor de DPPNI, ce s-au dezvoltat pe fondul HTA gestaționale și al 

preeclampsiei. Analizând valoarea raportului de dezechilibru angiogenic la pacientele cu stări 

hipertensive,am depistat o creștere de 5,8 ori a raportului sFlt1/sEng în lotul pacientelor cu stări 

hipertensive – 199.44 pg/ml – vs cel înregistrat la pacientele din lotul-martor – 34.76 pg/ml. 

 

Fig. 4.5. Valoarea raportului sFlt-1/PlGF la gestantele cu stări hipertensive, incluse în 
lotul de studiu (pg/ml). 

A prezentat interes șideterminarea legăturilor existente între fenomenul de iminență de 

întrerupere a sarcinii și valoarea raportului sFlt-1/PlGF la pacientele care au dezvoltat DPPNI. 

Datele respective sunt prezentate în Figura 4.6.  
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Fig. 4.6. Valoarea raportului sFlt1/sEng la gestantele cu iminență de întrerupere a sarcinii și 
decolare prematură de placentă normal inserată (pg/ml). 

Este de menționat că pentru toate cazurile cu evoluție patologică a trimestrelor I și II de 

sarcină înregistrată la gestantele din lotul de bază, valorile medii ale raportului sFlt-1/PlGF au 

depășit pragul convențional de 110. Astfel, în subgrupul femeilor care au prezentat iminență de 

avort spontan în I trimestru (21,1%), valoarea medie sFlt-1/PlGF a constituit 114.87 pg/ml; la 

pacientele cu hematom retroplacentar diagnosticat ecografic în I trimestru al sarcinii (19,2%), 

raportul a constituit 127.28 pg/ml, fapt ce demonstrează o creștere a expresiei factorilor 

antiangiogenici și,respectiv, prezența unor deficiențe de placentație în I trimestru al sarcinii. În 

ceea ce privește evoluția sarcinii în trimestrel II și III, raportul angiogenic a constituit în medie 

113.84 pg/ml la femeile cu iminență de naștere prematură (26,92%). Pentru toate gravidele cărora 

DPPNI le-a fost confirmată ecografic până la finalizarea sarcinii prin prezența unui hematom 

retroplacentar (15,3%), valoarea medie a raportului sFlt-1/PlGF a fost de 112.13pg/ml, ceea ce 

denotă instalarea unui dezechilibru angiogenic în cadrul patologiei obstetricale studiate. 

4.3. Aprecierea valorilor citokinelor proinflamatorii în decolarea prematură de 

placentă 

Unii cercetători consideră că la baza mecanismului de declanșare a DPPNI stă un conflict 

imunologic între organismul mamei și țesuturile placentare ale fătului, ca rezultat urmând un 

proces de rejectare, care se poate manifesta clinic diferit la anumite termene de sarcină [207]. În 

procesele de lezare a miometrului, un rol important în timpul sarcinii le revine factorilor umorali 

și reacțiilor de tipul hipersensibilității imediate. În aceste cazuri are loc inhibarea producerii de 

citokine de tip Th1 (IL-1 beta, TNF-α, IFN-y), pe când sinteza de citokine Th2 (IL-4, IL-6, IL-10) 
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este crescută. Această transformare în profilul citokinelor, la rândul ei, modifică și direcția 

răspunsului imun local spre antigenii fătului, contribuind la dezvoltarea placentei. Totodată, 

dezechilibrul raportului Th1/Th2 poate cauza dezvoltarea stărilor patologice în sarcină, cum ar fi 

preeclampsia, nașterea prematură și chiar decesele perinatale [175]. 

În această ordine de idei, interleukina 8 contribuie la inducerea acumulării neutrofilelor în 

regiunile lezate în cadrul răspunsului inflamator al organismului. Totodată, interleukina 6 are un 

rol dual, fiind atât o citokină proinflamatorie, cât și o miokină antiinflamatorie. Datele unui studiu 

recent demonstrează că expresia IL-6, IL-8 și a receptorilor lor sunt alterate la nivelul patului 

placentar la femeile cu avorturi spontane[168]. Astfel, interleukinele menționate au fost detectate 

la nivelul stromei miometrului, epiteliului glandular, celulelor interstițiale trofoblastice 

extraviloase, celulelor musculare netede vasculare și celulelor endoteliale. 

Luând în considerație rezultatele studiilor despre expresia citokinelor în sarcină, ne-am 

propus să cercetăm valorile serice ale IL-6 și IL-8 la pacientele cu DPPNI (n=30), în comparație 

cu valorile citokinelor vizate obținute la gestantele din lotul-martor fără DPPNI (n= 30). 

Citokina chemoatractantă (sau IL-8) aparține familiei de chemokine α (CXCL8). Această 

chemokină este produsă de macrofage și de alte tipuri de celule, cum ar fi celulele epiteliale ale 

căilor respiratorii, celulele musculare netede și cele endoteliale [197]. Celulele endoteliale 

stochează IL-8 în veziculele de depozitare ale acestora. IL-8, cunoscută și sub denumirea de factor 

chemotactic neutrofil, induce chemotaxia în celulele-țintă, în special către neutrofile, dar și alte 

granulocite, determinând migrația lor și fagocitoza în focarul de infecție. IL-8 este cunoscută de 

asemenea ca un promotor puternic al angiogenezei. Datele ce reflectă valorile IL-8 la gestantele 

cu și fără DPPNI sunt prezentate în Figura 4.7. 

Rezultatele studiului denotă o diferență semnificativă a valorilor IL-8 între loturile de 

studiu – p˂0.05. Astfel, în lotul de studiu, valoarea medie a IL-8 a constituit 1108.43pg/ml, iar în 

lotul-martor ea a fost de circa 2,4 ori mai mică – 467,84 pg/ml. Datele obținute demonstrează că 

în lotul de studiu a avut loc o expresie crescută de IL-8 la nivelul celulelor endoteliale din 

vecinătatea situsului inflamator. Fiind o proteină solubilă, IL-8 formează un gradient chemotactic 

în interiorul țesuturilor, ceea ce induce procesul de orientare a leucocitelor activate extravazate 

către zonele inflamate [175]. Aceste date sunt confirmate și de rezultatele studiului histologic al 

placentei, realizat în prezenta cercetare, care denotă prezența componentei inflamatorii în 

mecanismul dezvoltării DPPNI.  
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Fig. 4.7. Valorile medii ale IL-8 la pacientele incluse în studiu (pg/ml). 

Prezintă interes cercetarea factorilor ce ar putea influența rezultatele obținute. În literatura 

de specialitate, acești factori sunt numiți “de confuzie”: obezitatea, prezența psoriazisului și/sau 

fibroza chistică. În ce privește obezitatea, în studiul nostru numai câte două paciente din ambele 

loturi au avut un indice de masă corporalămai mare de 30 kg/m2, ceea ce semnifică că obezitatea 

nu influențează creșterea valorilor citokinelor în lotul de studiu. 

Având în vedere faptul că unii cercetători au prezentat valori crescute ale citokinelor la 

gravidele care erau în debut de travaliu cu scorul Bishop apreciat sub 6 puncte [114], în prezentul 

studiu au foste calculate valorile medii ale interleukinelor8 la pacientele fără debut de travaliu. 

Astfel, în lotul de studiu, la pacientele cu DPPNI a fost înregistrată o valoare medie sericăa IL-8 

de 912,23 pg/ml,care este semnificativ mai mare decât valoarea medie serică a IL-8 la femeile din 

lotul martor care au născut pe cale naturală –624,15 pg/ml. Aceasta denotă că valoarea serică a IL-

8 nu este influențată de debutul travaliului. 

IL-6 este o citokină multifuncțională cu rol-cheie în asigurarea răspunsului inflamator și în 

orientarea diferențierii celulelor T în imunitatea adaptivă. IL-6 este pe larg expresată în tractul 

reproductiv feminin și în țesuturile oului fetal, contribuie la implantarea embrionului,la 

dezvoltarea placentară și la adaptarea sistemului imun de a tolera sarcina. Datele literaturii privind 

expresia IL-6 în țesutul uterin, deciduă și placentă arată valori crescute ale acesteia în caz de 

infertilitate inexplicabilă, avort habitual, preeclampsie și naștere prematură [171].  

În Figura 4.8 sunt prezentate rezultatele analizei statistice a valorilor serice medii ale IL-6 

din ambele loturi de cercetare. Datele studiului nostru demonstrează că la pacientele cu DPPNI, 

valoarea serică a IL-6 a fost de cca 1,7 ori mai mică și a constituit 624,31pg/ml, comparativ cu 

1067,90 pg/ml în lotul-martor, p˂0,05. Acest fenomen poate fi explicat fie prin faptul că la 
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gravidele cu DPPNI valoarea serică a IL-6 este diminuată,fie prin sporirea valorilor acestor 

interleukine la gravidele din lotul-martor, care se aflau în travaliu pe o durată de câteva ore.  

Fig. 4.8. Valoarea IL-6 la gravidele din cele două loturi de studiu (pg/ml). 

Dat fiind faptul că în unele studii a fost atestată creșterea valorilor serice ale IL-6 prelevate 

din colul uterin al pacientelor cu ruperea prematură a pungii amniotice[128],am analizat valorile 

IL-6 numai prin prisma pacientelor la care s-a stabilit diagnosticul de RPPA (Figura 4.9). Analiza 

a 9 cazuri din lotul de studiu cu RPPA care a precedat DPPNI denotă că valoarea medie serică a 

IL-6 a constituit 739.65 pg/ml, fiind semnificativ mai mică decât valoarea serică în lotul-martor – 

1350.25 pg/ml, totodată ambele valori citate fiind mai mari decât media pe loturile inițiale (n=52).  

Fig. 4.9. Valoarea medie serică a IL-6 la gravidele cu ruperea prematură a pungii amniotice 

(pg/ml). 
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Aceste date confirmă ipotezele altor cercetători, precum că expresia IL-6 la pacientele cu 

ruperea prematură a pungii amniotice este în creștere. Rezultatele noastre arată că ruperea 

prematură a membranelor amniotice nu influențează semnificativ dezvoltarea ulterioară a DPPNI.  

4.4. Concluzii la capitolul 4 

1. Rezultatele cercetării prospective, prin care a fost realizată analiza cazurilor de DPPNI, 

confirmă că această stare patologică este o entitate obstetricală primejdioasă, cu antecedente de 

anamneză somatică și reproductivă agravate, cu asocierea altor complicații ale sarcinii și nașterii, 

care determină o morbiditate maternă și perinatală înaltă. 

2. La gestantele cu DPPNI, comparativ cu lotul-martor, se înregistrează o creștere 

semnificativă (p<0.05) a conținutului sangvin al VEGF și a expresiei receptorilor VEGF (sFlt1, 

sEng), care atestă un grad înalt de hipoxie tisulară. Sporirea valorilor factorilor vasculari vizați 

este mai semnificativă la pacientele care au dezvoltat DPPNI pe fondul preeclampsiei și RCIU. 

3. Rezultatele studiului nostru au identificat valori scăzute ale factorului proangiogenic 

PlGF în lotul cu DPPNI, comparativ cu lotul-martor, 48.39 vs 86.15 pg/ml, p<0.05.PlGF, ceea ce 

înseamnă o diminuarea acțiunii proangiogenice a factorului PlGF în caz de insuficiență placentară, 

manifestată prin DPPNI. 

4.Studierea profilului citokinic în dezvoltarea DPPNI a pus în evidență o creștere 

semnificativă a nivelului IL-8 (de 2,4 ori), pe fondul reducerii IL-6 (de 1,7 ori), comparativ cu 

lotul-martor, p<0.05, oferind un gradient proinflamator stării patologice vizate. 

5.Valoarea coeficientului de dezechilibru angiogenic sFlt1/PlGF a fost semnificativ mai 

mare în lotul cu DPPNI, comparativ cu lotul-martor, demonstrând expresia crescută a factorilor 

antiangiogenici în dezlipirea de placentă. În același timp, stabilirea pragurilor (până la 38, 38-110, 

peste 110) pentru valoarea raportului sFlt1/PlGF s-a dovedit a fi semnificativă în subgrupul 

pacientelor cu termenul de sarcină peste 34 de săptămâni, fiind un bun factor predictiv pentru 

insuficiența placentară acută, inclusiv DPPNI. 
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5. PARTICULARITĂŢILE MORFOLOGICE ALE COMPLEXULUI PLACENTAR ŞI ALE 
LOJEI PLACENTARE ÎN DECOLAREA PREMATURĂ A PLACENTEI NORMAL 

INSERATE 
 

       Examinarea morfologică a complexelor placentare după DPPNI este una dintre cele mai 

sigure metode de diagnostic a proceselor patologice, care preced realizarea acestei maladii 

obstetricale. Descrierea morfologică detaliată a placentei și anexelor ei face posibilă 

obiectivizarea informațiilor semnificative din punct de vedere clinic. Evaluarea substratului 

morfologic al tulburărilor placentare asociată cu  studiile clinice și biochimice în DPPNI va 

permite de a identifica formele de organizare structurală și funcțională, în baza cărora este 

posibil să se efectueze o analiză calificată a etiopatogeniei bolii. 

Prin prisma acestor supoziții, scopul studiului nostru a constat în elucidarea particularităților 

morfostructurale ale complexelor placentare în decolarea prematură a placentei normal inserate, 

precum şi ale lojei placentare uterine, cu aprecierea unor markeri morfologici preexistenţi şi 

evolutivi în tulburările vascular-sangvine ca factori cu semnificație predictivă în declanșarea 

DPPNI.  

5.1. Particularitățile macroscopice ale complexului placentar 

Scopul studiului constă în elucidarea particularităților morfostructurale ale complexelor 

placentare în decolarea prematură a placentei normal inserate (DPPNI), precum şi ale lojei 

placentare uterine, cu aprecierea unor markeri morfologici preexistenţi şi evolutivi în tulburările 

vascular-sangvine ca factori cu semnificație predictivă în declanșarea DPPNI.  

Pentru studiul morfologic au fost prelevate complexe placentare de la pacientele cu 

diagnosticul de DPPNI stabilit clinic, în următoarele termene de sarcină: 4 – la termenele de 22-27 

de săptămâni de gestație, câte 9 – la termenele de sarcină de 28-33 și 34-36 săptămâni, 14 – la 37-

38 săptămâni și 16 – la 39-41 de săptămâni. În lotul de control am inclus 52 de complexe 

placentare, prelevate de la pacientele fără DPPNI. În conformitate cu termenul de sarcină, loturile 

erau comparabile între ele, p>0.05. 

În cadrul studiului dat ne-am propus să analizăm complexele placentare din punct de vedere 

organometric. Datele cu referire la masa placentelor sunt prezentate în tabelul 5.1. 
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Tabelul 5.1. Aprecierea valorilor organometrice ale complexelor placentare 
 

Termenul 
sarcinii 

(săptămâni) 

Lotul de studiu, paciente cu 
DPPNI (n=52) 

Lotul-martor, paciente fără 
DPPNI (n=52) 

 
p 

n Masa placentei, g n Masa placentei, g 

22-27 4 286.25±60.60 2 288.0±18.0 p>0.05 

28-33 9 365.00±26.56 11 342.5±17.5 p>0.05 

34-36 9 433.67±41.43 9 397.5±17.5 p>0.05 

37-38 14 520.71±33.68 15 450±17.0 p>0.05 

39-41 16 488.65±29.85 15 490±10.0 p>0.05 
 

Astfel, în majoritatea subgrupurilor corespunzătoare termenului de gestație, placentele au avut 

o masă mai mare în lotul de studiu, comparativ cu lotul-martor, p>0,05. Acest fapt poate fi cauzat 

de greutatea suplimentară pe care o imprimă hematomul retroplacentar și/sau, în unele cazuri, 

edemul țesutului placentar. 

În tabelul 5.2 sunt prezentate valorile medii ale indicelui fetoplacentar în funcție de 

termenul de sarcină. Deși, în rezultatul evaluării datelor, între loturile studiate nu s-a observat o 

diferență statistic semnificativă (p>0.05), totuși se observă o tendința de reducere a indicelui 

fetoplacentar în lotul de studiu, comparativ cu lotul-martor. O diferență semnificativă a indicelui 

fetoplacentar s-a înregistrat numai la termenul de gestație de 22-27 săptămâni, constituind 

0.23±0.01 vs 0.43±0.1, p<0.001. 

Tabelul 5.2. Evaluarea indicelui feto-placentar în funcție de termenul de gestație 

Termenul 
sarcinii 

(săptămâni) 

Lotul de studiu, paciente cu 
DPPNI (n=52) 

Lotul-martor, paciente fără 
DPPNI (n=52) 

 

p 
n Indice fetoplacentar n Indice fetoplacentar 

22-27 4 0.23±0.01 2 0.43±0.1 p<0.001 

28-33 9 0.20±0.01 11 0.22±0.01 p>0.05 

34-36 9 0.18±0.01 9 0.21±0.02 p>0.05 

37-38 14 0.17±0.01 15 0.2±0.04 p>0.05 

39-41 16 0.15±0.009 15 0.16±0.001 p>0.05 
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Investigația macroscopică a complexului placentar din lotul de studiu a stabilit diverse 

particularități morfologice macroscopice cu aspecte de patologie în discul placentar, 

corioamniosul membrano-placentar şi cordonul ombilical.  

Una dintre particularitățile atestate în complexele placentare din DPPNI este inserția 

patologică a cordonului ombilical. Astfel, inserția marginală şi cea periferică au fost atestate în 

32 (61,5%) cazuri (Figura 5.1). Printre formațiunile macroscopice care uneori însoțeau inserția 

patologică a cordonului ombilical, destul de frecvent s-a depistat prezența chisturilor seroase 

corioamniotice, bridelor placento-ombilicale, varicozităţilor şi/sau a cordonului ombilical răsucit. 

În cadrul examinării macroscopice, în marea majoritate a cazurilor din lotul de bază, am 

determinat forma discului placentar cu unele deviații malformative, ca placenta triunghiulară, 

pătrată şi festonată (Figura 5.2). De asemenea, cu o frecvență de 11,5% (6) cazuri s-a întâlnit 

placenta marginata şi doar în 3,8% (2) cazuri – placenta circumvallata şi placenta bilobată 

(Figurile A7.1, A7.2). Într-un caz (1,9%) am investigat o placentă monocorială biamniotică, 

prematur decolată în nașterea cu duplex.  

Corioamniosul membrano-placentar era cu predilecție semitransparent, cu o reţea vasculară 

radiară, de densitate variabilă, cu aspecte congestiv-dilatative segmentare sau focale. În paralel, 

s-au atestat infarcte subcorioamniotice, inclusiv cu implicarea plăcii corioamniotice placentare.  

Dereglările atestate în baza datelor de macroscopie ale complexelor placentare din lotul de 

bază, ca inserția patologică a cordonului ombilical, bridele placento-ombilicale, formele 

patologice ale discului placentar, dar şi placenta marginata şi placenta circumvallata, sunt 

manifestări morfologice care indică prezența placentopatiei vicioase și constituie 65,4% cazuri. 

Comparativ cu lotul de studiu, în lotul-martor deviațiile malformative s-au atestat în doar 15,4% 

din cazuri (p<0,05). 

Este de remarcat că, indiferent de aspectele atestate ale suprafeței fetale, suprafața maternă 

(uterină) a discului placentar din lotul de studiu, comparativ cu lotul-martor, prezenta frecvent 

acumulări de coaguli sangvini pe arii variate. Astfel, au fost determinați coaguli cu aspect de 

insule cu dimensiuni situate în limitele de 3,0-8,0 cm și până la platouri sangvine extinse pe zone 

vaste, care constituiau uneori ½ sau ¾ din suprafața maternă placentară. 

La încercările de a-i detașa, unii coaguli se înlăturau cu ușurință, pe când în alte cazuri, în 

special al coagulilor situați în platouri, aceștia se înlăturau cu greu. După detașarea coagulilor, pe 

suprafața placentară se observau adâncituri crateriforme de profunzime variată. Coagulii atestați 

epidecidual au fost apreciați ca hematoame retroplacentare, care și reprezintă manifestările 

DPPNI.  
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În funcție de localizare pe suprafața maternă, am determinat cu predilecție hematom 

retroplacentar (HRP) central numai în 10 (19,3%) cazuri, iar HRP marginal-excentric a constituit 

42 (80,7%) cazuri (Figurile 5.3, 5.4). 

În cazuri solitare, s-au atestat arii subtotale de decolare, ce ocupau până la 2/3 din placentă, 

făcând anevoioasă aprecierea locului de debut al decolării placentare, toată această zonă fiind 

craterul hemoragiei retroplacentare (Figura 5.5).  

Secționarea în serie, la distanța de 1 cm între secțiuni, a scos în evidență profunzimea şi 

răspândirea hematoamelor retroplacentare, dar și diverse modificări structurale ale discului 

placentar. În acest sens, o particularitate macroscopică detectată pe secțiune este prezența unor 

caverne anevrismale intracotiledonale, adiacente suprafeței de decolare, cu sau fără trombusuri 

intraanevrismale, însoțite adesea de infarcte ischemice în zonele adiacente (Figurile 5.5, 5.6). 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 5.1. Complex placentar. Inserție 
marginală a cordonului ombilical, infarcte 
ischemice ale regiunii fetale (1), congestia 
rețelei vasculare (2). Macrofoto. 

Fig. 5.2. Complex placentar. Formă 
vicioasă triunghiulară a discului placentar, 
infarcte ischemice ale regiunii fetale ←. 

Fig. 5.3. Complex placentar. Hematom 
retroplacentar marginal. Macrofoto. 
 

Fig. 5.4. Complex placentar în secţiune. 
Hematom retroplacentar central . Macrofoto. 

2 
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Totodată, au fost atestate infarcte ischemice de diverse dimensiuni (1,0-3,5 cm), localizate 

atât la nivelul suprafeței fetale şi intramural, cât şi la nivelul suprafeței materne. Comparativ cu 

lotul de studiu, în lotul-martor s-au atestat și caverne anevrismale, însă la un nivel mult mai 

redus – 46,1% şi 16,0% (p<0,05), respectiv. 

 

 

 

 

 

 

 

 

La examinarea membranelor extraplacentare, în marea majoritate a cazurilor am constatat 

că ele erau semitransparente și lucioase. În 3 (5,8%) cazuri ele apăreau îngroșate, tulburi şi opace 

sau cu focare de culoare albicioasă, localizate, de regulă, în zonele adiacente discului placentar 

(Figura 5.8). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. 5.5. Complex placentar. Hematom 
retroplacentar ce ocupă 2/3 din discul  
placentar. Macrofoto. 

Fig. 5.7. Complex placentar în secţiune. Cavernă 
anevrismală intracotiledonală cu tromb 
intraanevrismal, hematom retroplacentar  şi 
infarcte ischemice adiacente. Macrofoto. 

     
      

   

Fig. 5.6. Complex placentar în secţiune. 
Hematom retroplacentar ce ocupă 2/3 din 
discul placentar adiacent unor caverne 
intracotiledonale. Macrofoto. 

Fig. 5.8. Complex placentar. Placenta 
marginata cu membrane explacentare tulburi, 
opace. Reţea vasculară redusă. Macrofoto. 
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Aşadar, evaluarea particularităţilor macroscopice atestate la nivelul suprafeței materne în 

lotul de studiu a stabilit că leziunile ce induc DPPNI, în special formarea hematomului 

retroplacentar, reprezintă tulburări circulatorii la nivelul utero-placentar, manifestate prin 

prezenţa infarctelor, cavernelor congestiv-trombotice cu dereglări ale densităţii parenchimului 

vilar. Atât HRP centrale, cât și cele HRP marginal-excentrice au fost însoţite de tablouri 

macroscopice de placentopatie vicioasă preexistentă, manifestată prin inserţia patologică a 

cordonului ombilical, bride placento-ombilicale, forme patologice ale discului placentar, 

placenta marginata şi placenta circumvallata, dar şi de prezenţa cavernelor anevrismale 

intracotiledonale, urmate de infarcte ischemice în zonele adiacente, ce reflectă morfologia 

macroscopică a dereglărilor hemostazei la nivel utero-placentar. 

 

5.2. Particularităţile structurale histopatologice în placentopatiile cu DPPNI 

Obiectivele studiului microscopic au constat în evaluarea gradului de maturizare a 

vilozităților (corespunderea cu vârsta gestațională), aprecierea modificărilor involutiv-

degenerative (scleroza vilozităților terminale, calcifiere), reacțiilor compensatorii (vascularizarea 

vilozităților, mugurii sincițiali), stării arterelor spiralate (restructurarea gestațională, lumenul 

arterelor spiralate), examinarea celulelor citotrofoblastului interstițial și endovascular, infiltrarea 

inflamatorie. 

În cadrul explorărilor histologice, hematoamele retroplacentare atestate macroscopic s-au 

prezentat ca depozitări sangvine epideciduale, acestea fiind o consecinţă a hemoragiilor per 

continuitatem din membrana deciduală. Ea, la rândul său, avea un aspect congestiv-hemoragic 

intervilos de diversă intensitate. La nivelul membranei deciduale s-au atestat micro-/macrofocare 

de hematii cu aspecte de confluere (Figurile 5.9, 5.10). De asemenea, erau prezente procesele 

distrofice neuniforme atât perifocale, cât și localizate la distanță, de diversă intensitate, realizate 

în formă de modificări difuze sau focale. În aria unor hemoragii vaste puteau fi atestate vasculite 

şi perivasculite discrete sau moderate, infiltrate discrete sau moderate polimorfocelulare. 

Modificările distrofice înregistrau, de asemenea, aspecte de necroză fibrinoidă în fâșii, uneori 

ocupând arii vaste, calcifiere focală sau, uneori, focare de distrofie vacuolară (Figura A7.3). 
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La examinarea membranei bazale deciduale am constatat că, în HRP de dimensiuni medii 

şi mari, ea prezenta modificări disjuncţionale, care aveau o răspândire diversă şi o intensitate 

variabilă. În paralel, atât în placentele din nașteri premature, cât şi în cele din naşteri la termen, 

se atestau leziuni focale intradeciduale sau disjuncţii vaste transdeciduale cu modificări 

necrotico-hemoragice (Figura 5.11). În hemoragiile intradeciduale cu prezența hemolizei s-a 

depistat o componență eritrocitar-fibrinoasă, precum şi reacția celulară perifocală, intradeciduală 

polimorfocelulară, fapt ce demonstrează aspecte de fracționare a componentei sangvine şi 

reflectă o evoluție de durată, comparativ cu hematoamele caracterizate prin prezența hematiilor 

fără hemoliză și reacții celulare (Figura 5.12).  

Remarcăm că depozitările sangvine ce determină HRP s-au manifestat mai ales în formă de 

agregate masive eritrocitare, cu sau fără hemoliza eritrocitelor. De regulă, aceste leziuni erau 

însoţite de inundarea sau obliterarea spațiului intervilos, având un aspect de agregate eritrocitare 

asociate cu necroză ischemică a vilozităţilor coriale de diversă intensitate. În unele cazuri, HRP 

se manifesta prin trombusuri eritrocitari sau micști transdeciduali (Figura A7.4). Ținem să 

menționăm că în 7 (13,5%) cazuri, HRP avea o structură variată, cu aspect mixt, caracterizat prin 

prezența hematiilor în amestec cu mase fibrinoase în organizare, asociate cu hemosideroză. 

Uneori componentele prezente erau stratificate haotic sau în cascadă.  

 

 

 

 

 

Fig. 5.9. Hemoragii focale cu modificări 
distrofice difuze în membrana bazală. H&E. 
X 25.  
 

Fig. 5.10. Hemoragii confluente organizate în 
platouri cu aspect de hemoliză în prezenţa 
vasculitelor. H&E. X 25.  
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Evaluarea particularităţilor vasculare sangvine din zona membranei bazale deciduale, în 

limita posibilităţilor de atestare, cu predilecţie adiacent hemoragiilor, a relevat o vascularizare 

variată, ce devia de la zone hipervascularizate la zone cu vascularizare redusă. Acest fenomen 

era caracteristic atât vaselor componentei deciduale, cât şi celor spiralate. În zonele cu 

vascularizare redusă a componentei deciduale s-au atestat tromboza vaselor de calibru mediu, 

asociată cu hemoragii perifocale şi HRP în stadiul de hematii (Figura 5.13).  

Modificările trombotice formate din masele eritrocitare, asociate cu hemoragii focale sau în 

aspecte liniare, s-au atestat şi în reţeaua vaselor spiralate. În unele cazuri, la nivelul vilozităţilor 

de ancoră s-au depistat microcalcifieri, iar spaţiile interviloase prezentau mici aspecte cavernoase 

hipertensive (Figura A7.5). Remarcăm faptul că reţeaua vasculară spiralată, atestată la nivelul 

membranei deciduale bazale din zonele adiacente hemoragiilor, releva reducerea cantitativă a 

vaselor, acestea având aspecte ectaziate, cu efilarea pereţilor (Figura A7.6). În 5 (9,6 %) cazuri a 

fost atestată necroza fibrinoidă în prezenţa infiltraţiei dispersate limfoide, edem şi distrofie 

celular-deciduală (Figura 5.14). Aceste modificări au fost observate în cazurile de DPPNI 

asociate cu preeclampsie. 

În paralel cu predominarea componentei eritrocitare, după cum s-a menţionat mai sus, o 

particularitate a depozitărilor sangvine constă în structura lor mixtă, determinată de asocierea cu 

mase de fibrină în diverse coraport şi densitate (Figura A7.7).  

 

 

 

 

 

Fig. 5.12. Hemoragie intradeciduală cu hematii 
şi agregații, disjuncţia membranei bazale şi 
prezenţa infiltraţiei inflamatorii limfo-
histiocitare perifocale, cu prezenţa 
hemosiderofagelor. H&E. X 100.  

Fig. 5.11. Hemoragie de tip hematom intra-
epidecidual cu disjuncţia membranei bazale 
şi hemoragie de stază în spaţiul intervilos. 
H&E. X 50.  
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În contexul evaluării componentei vasculare a membranei bazale deciduale, am efectuat 

analiza imunohistochimică cu markerul endoglinei (CD 105). Reacţia imunohistochimică (IHCh) 

folosită a stabilit un nivel redus al neoformării vasculare compensatorii în zonele adiacente 

decolării placentare, manifestându-se prin prezenţa unor celule dispersate de origine endotelială 

şi microcapilare solitare cu marcaj pozitiv al endoglinei (Figurile 5.15, 5.16).  

În prezent, endoglina (CD 105) este considerată markerul molecular al celulelor endoteliale 

și celor mezenchimale [225]. În primul trimestru de sarcină este caracteristic un nivel redus de 

expresare a endoglinei în agregațiile de celule mezenchimale în pulmonii fetali. La mijlocul 

sarcinii, acest antigen a fost depistat în celulele pericanaliculare și peritubulare ale endoteliului 

vaselor sangvine fetale. Totodată, în sarcina fiziologică, placenta este organul care expresează 

masiv endoglina pe întreaga perioadă de gestație. Endoglina poate fi apreciată pe membranele 

trofoblastice sincitiale și extravilozitare. Expresia endoglinei poate fi redusă în caz de hipoxie 

tisulară [91]. 

Datele obținute în prezentul studiu demonstrează prezența disfuncțiilor endoteliale în 

placentă, care arbitrar pot confirma dereglările în capacitatea de regenerare a endoteliului, 

micșorarea toleranței endoteliului către stările hipoxice, tulburarea proceselor ce asigură 

remodelarea vaselor sangvine. 

În zonele cu prezenţa hemolizei eritrocitare accentuate, componenta fibrinoasă a 

hematoamelor s-a manifestat ca restructurizată în fire fine de fibrină. Ele atribuiau un caracter 

lax depozitărilor sangvine epideciduale, având o stratificare de tip cascadă (Figura A7.8). Astfel, 

din punct de vedere morfologic, structura depozitelor se caracteriza prin mase eritrocitare libere 

Fig. 5.13. Vase cu trombusuri eritrocitare 
recente, adiacente unui infarct placentar 
complicat cu HRP în stadiul de hematii. 
H&E. X 25. 

Fig. 5.14. Conglomerat de vase spiralate 
ectaziate, cu necroză fibrinoidă a pereţilor, 
reacţie celulară discretă. H&E. X 25.  
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– hematii, agregate eritrocitare, sedimente eritrocitar-fibrinoase cu aspect pseudostratificat sau 

stratificat şi cu diverse particularităţi de organizare. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Evaluarea histologică a zonei bazale de asemenea a relevat o gamă largă de modificări cu 

implicarea corionului vilozitar şi a spaţiilor interviloase atât adiacent, cât şi la distanţă. Acestea 

se caracterizau prin depozite imense de fibrinoid intervilos, în special în prezenţa componentei 

fibrinoase epideciduale cu aspecte de resorbţie şi organizare, cu divers grad de impregnare coloră 

a fibrinei, şi focare ischemico-necrotice în coloraţia cu H&E. Intensitatea de impregnaţie coloră a 

fibrinei la nivelul HRP de asemenea denotă, sub aspect evolutiv, un proces mai îndelungat în 

timp (Figura A7.9) 

De asemenea, aspectul evolutiv în timp, cu particularităţi caracteristice procesului acut, 

subacut sau de organizare a HRP, precum şi al celor repetate, este constituit şi din modificările 

circulatorii la nivelul spaţiilor interviloase. În cadrul HRP, în stadiul de hematii libere sau cu o 

agregaţie eritrocitară incipientă, componenta coriovilară avea un aspect de tasare, cu reducerea 

spaţiilor interviloase de la uşor la moderat. În spațiile interviloase am depistat prezenţa 

hematiilor libere, ce relevă persistarea fluxului sangvin intervilos în HRP respectiv (Figura 5.17). 

În cazurile cu HRP masive, în platouri sau cu prezenţa amprentelor crateriforme, spaţiile 

interviloase perifocale sau adiacente HRP se manifestau fie ca nişte plaje congestive, fie ca o 

induraţie sangvină cu diverse aspecte de agregaţie şi distanţiere a vilozităţilor (Figura A7.10). 

Uneori, spaţiile interviloase puteau fi caracterizate ca plaje sangvine vaste, cu aspect de 

hematoame retroplacentar-interviloase. Vilozităţile erau comprimate, cu distrofie mucoidă sau 

Fig. 5.15. Celule de origine endotelială şi 
microcapilare dispersate. Endoglina (CD 
105) pozitivă în membrana bazală decidu-
ală. Reacţie imunohistochimică. X 100. 

Fig. 5.16. Capilare solitare. Endoglina (CD 
105) pozitivă. Reacţie imunohistochimică. 
X 200. 
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hidropică. În segmentele intermediare şi tronculare, la acest nivel erau prezente trombusuri 

lipsite de flux sangvin în baza agregatelor eritrocitare (Figura 5.18). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La nivelul membranei bazale, preponderent în placentele din naştere la termen cu DPPNI, 

puteau fi atestate tulburări circulatorii cronice focale sau răspândite, adiacent zonei HRP, 

manifestate prin infarcte ischemice de diverse dimensiuni, care erau mai exprimate în prezenţa 

transformării cavernoase a spaţiilor interviloase. Infarctele ischemice uneori erau asociate cu 

calcifieri focale sau răspândite pe arii vaste în nemijlocita apropiere de membrana bazală 

deciduală, implicată în HRP (Figurile A7.11, A7.12).  

Este de remarcat că, în DPPNI, corionul vilar adesea prezenta aspecte de dismaturaţie a 

vilozităţilor, inclusiv în placentele complicate cu HRP la termenele de 39-40 săptămâni de 

gestație (Figurile 5.19, 5.20). Dacă pentru placentele recoltate din nașterile premature cu DPPNI 

acesta este un fenomen firesc, în cazul nașterilor la termen, el reprezintă o manifestare a unei 

stări patologice, avansate în timp (Figurile A7.13, A7.14). 

O altă particularitate atestată cu predilecţie în HRP eritrocitar-fibrilar stratificat sunt 

procesele compensator-adaptative pronunţate, caracterizate prin prezenţa mugurilor sinciţiali 

(Figura 5.21), precum şi a migraţiei capilarelor spre periferia vilozităţilor. În câteva cazuri a fost 

determinată stroma uşor sau moderat hipercelularizată pe contul infiltraţiei limfocitare. Acest 

fenomen a fost observat în prezenţa infiltraţiei inflamatorii în membrana bazală deciduală 

(Figura 5.22). 

 

Fig. 5.18. Inundarea cu sânge a spaţiului 
intervilos, cu formarea hematomului 
intervilos şi necroza hemoragică a 
vilozităţilor terminale. H&E. X 5. 
 

Fig. 5.17. Aspect de ansamblu în hematomul 
retroplacental marginal-membranic acut. 1 – 
HRP eritrocitar masiv cu hemoliză focală; 2 – 
fracţionarea fibrinei la periferia hematomului; 
3 – tasarea corionului vilar adiacent. H&E. X 
25. 
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La examinarea corionului vilar subdecidual a fost stabilită prezenţa procesului inflamator 

cronic în formă de vilită productivă a vilozităţilor de ancoră, uneori cu microeroziuni ale 

epiteiului sinciţial vilar (Figura A7.15). Am atestat dispersat și trombusuri organizate, fibrilare-

vasculare la nivelul vilozităţilor intermediare, însoţite de exprimarea colateralelor periferice 

subepiteliale (Figurile 5.23, A7.16).  

De asemenea, la nivelul spaţiilor interviloase am determinat prezenţa componentei 

sangvine eritrocitar-fibrinoase cu hemoliză şi hemosiderofagie, care erau separate de vilozităţi 

prin lumene fistuloase labirintice, ceea ce relevă formarea trombusurilor interviloase cu 

persistarea fluxului sangvin (Figurile A7.16, A7.17). O cazuistică, în prezentul studiu, este 

prezenţa chisturilor la nivel de septuri placentare, cu prezenţa elementelor sinciţiale şi a 

calcifierilor (Figura A7.17). 

Fig. 5.19. Discronism de maturizare a 
corionului vilar troncular în placentele din 
sarcini premature. H&E. X 25.  

Fig. 5.20. Discronism de maturizare a 
corionului intermediar în placentele din 
sarcini la termen. H&E. X 25. 

Fig. 5.21. Discronism de maturizare a 
corionului vilar în prezenţa hematomului 
retroplacentar eritrocitar-fibrinos lax, cu 
activarea proceselor compensator-adaptive. 
H&E. X 25. 

Fig. 5.22. Vilită productivă a vilozităţilor 
intermediare însoţite de hiperemie şi migraţia 
vaselor fetale la periferie. H&E.  
X 25. 
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O altă particularitate atestată la nivelul vilozităţilor tronculare şi al unora intermediare este 

prezenţa angiopatiei hipertrofico-stenozante a reţelei arteriale (Figurile A7.18, A7.19). Ea a avut 

o frecvenţă de 11,5% (6) cazuri și a fost detectată cu predilecţie în anomaliile de inserţie a 

cordonului ombilical.  

Astfel, examinările efectuate la nivelul parenchimului placentar au pus în evidenţă unele 

particularităţi predispozante în dereglarea hemodinamicii la nivelul spaţiilor interviloase bazale 

şi al corionului vilar, care evoluau concomitent cu cele din zona membranei bazale deciduale, 

dar puteau fi și preexistente. Din punct de vedere morfologic, cele concomitente, evoluate în 

timp, s-au caracterizat prin fenomene de stază, cu persistarea fluxului sangvin la nivelul spaţiilor 

interviloase, caracteristice pentru HRP acut, precum şi de evoluţia acestuia în timp. HRP acut se 

manifesta prin depozite de hematii cu agregaţii eritrocitare şi fenomene de induraţie sangvină sau 

în formă de mase eritrocitar-fibrinoase laxe, stratificate, cu aspect de trombusuri, cu 

restructurarea spaţiilor în fisuri labirintice, cu persistarea fluxului sangvin.  

Printre particularităţile preexistente s-au înscris leziunile cu o evoluţie cronică, manifestate 

prin calcifieri, restructurare cavernoasă, hipertensivă a spaţiilor interviloase cu persistarea 

fluxului sangvin sau stoparea acestuia prin instalarea infarctelor ischemice perifocale, ceea ce 

induce un risc major şi decisiv în decolarea spontană a placentei. De asemenea, printre aceşti 

factori s-au înscris şi prezenţa procesului inflamator cronic, cu implicarea vilozităţilor de ancoră 

şi a membranei deciduale, uneori şi a unor vase spiralate, soldată cu evoluţia trombusurilor 

(Figura A7.7). Este de menţionat prezenţa frecventă a infarctelor ischemice, în special a celor cu 

modificări degenerescente, cu reacţii inflamatorii.  

În opinia noastră, în paralel cu cele menţionate, un alt factor predictiv preexistent este 

prezenţa angiopatiilor hipertrofico-stenozante arteriale, preexistente, vicioase sau idiopatice, 

Fig. 5.23. Vilozitate corială intermediară cu 
trombusuri organizate şi accentuarea 
subepitelială a circulaţiei colaterale. H&E. 
X 25.  
 

Fig. 5.24. Angiopatie arterială hipertrofico-
stenozantă în vilozitate tronculară. H&E. X 
25. 
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asociate cu fenomene de stază în vilozităţile terminale, având contribuţie directă în inducerea 

tulburărilor de coaugulare la nivelul utero-placentar. Fenomenele de dismaturaţie şi/sau cele 

adaptativ-compensatorii, în special migrarea reţelei capilare spre periferiea vilozităţilor în 

cazurile de HRP, pot fi un indicator al prezenței tulburărilor hemodinamice şi de coagulare la 

acest nivel.  

Astfel, HRP este caracterizat de componenta hemoragică eritrocitară în formă de hematii, 

cu sau fără prezenţa hemolizei, şi eritrocitar-fibrinoasă, care prezintă disjuncţii ale membranei 

bazale deciduale şi de penetrare sau formare concomitentă a acestora în spaţiile interviloase. 

Hematomul de origine eritrocitar-fibrinos prezintă manifestări de realizare dezordonată sau în 

mozaic, în coraport cu parenchimul placentar. Parenchimul placentar este arena tulburărilor 

hemodinamice şi de coaugulare, realizate concomitent zonal sau difuz. Diversitatea tisular-

celulară şi compoziţia atestată atât la nivelul HRP, cât şi în spaţiile interviloase, ne demonstrează 

realizarea acestora în timp, ceea ce ne permite să concluzionăm că, după structura lor, HRP sunt 

trombusuri, care în aspect evolutiv puteau fi divizate în patru categorii: HRP trombotic acut, 

caracterizat de predominarea componenţei pur hematice, HRP trombotic subacut, caracterizat 

prin apariţia hemolizei, sedimentarea fibrinei cu aspect de stratificare, HRP trombotic în 

organizare, caracterizat prin reacţii tisular-celulare cu prezenţa limfocitelor, leucocitelor, 

siderofagiei, şi HRP trombotic recurent, caracterizat prin structură stratificată, cu sau fără 

prezenţa reacţiei tisular-celulare şi hematii integre recente. 

Aşadar, în evoluţia DPPNI, rolul principal le revine factorilor predispozanţi cu risc major, 

ce induc tulburări hemodinamice şi de coaugulare la nivel utero-placentar, provocând evoluţia 

hemoragiilor vascular-deciduale şi interviloase, cu realizare în hematoame, care în timp pot 

evolua în decolarea acută a placentei. Un rol important le revine particularităţilor 

morfopatologice preexistente primare, determinate atât de dezvoltarea primară patologică a 

complexului placentar, cât şi a celor secundare, apărute în sistemul mamă–placentă–făt pe 

parcursul sarcinii, cum ar fi infarctele, vascularizarea defectuoasă a corionului vilar, precum şi 

cele cu impact major – procesele inflamatorii, provocate, de regulă, de suportarea unor agresiuni 

infecţioase sau metabolice. 

5.3. Particularităţile histopatologice ale lojei placentare în decolarea prematură a 

placentei normal inserate  

Cu scopul analizei particularităţilor histopatologice ale lojei placentare în decolarea 

prematură a placentei normal inserate, au fost examinate 26 de bioptate uterine prelevate din loja 

placentară în timpul operației cezariene de la pacientele cu DPPNI, imediat după decolarea 

placentei, şi din 2 utere post-partum, obținute în urma histerectomiilor.  
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Examinarea histologică a bioptatelor uterine postpartum a stabilit, în marea lor majoritate, 

o componentă deciduală, endometrială bazală, cu prezenţa structurilor vasculare şi placarde 

endomiometriale, de regulă fiind secondate de componenta hemoragică. În divers raport au fost 

detectate și trombusuri intravasculare.  

La nivelul stratului decidual, inclusiv în zona endometrială bazală, de rând cu hemoragii 

recente sau în divers stadiu de hemoliză, o particularitate atestată în 11,5% din cazuri au 

constituit-o trombusurile din fibrină densă şi hemosiderofagele localizate atât dispersat în aria 

ţesutului, cât şi în focare (Figurile 5.25, 5.26). Este de menţionat că în cadrul reacţiei de 

hemosiderofagie, pe unele arii s-a atestat microcalcinoză dispersă. 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 

Aspectele depistate ne conduc la supoziţia că în cadrul DPPNI are loc o evoluţie latentă a 

hemoragiilor, cu microdecolări ale placentei organizate temporal. Acest fapt este confirmat şi de 

particularităţile detectate la nivel de placentă prin prezenţa unor trombusuri interviloase 

stratificate şi în organizare. Componenta trombotică vasculară a fost atestată şi în placardele 

raclate de la nivelul zonei endomiometriale (Figurile A7.20, A7.21), având o structură cu 

predilecţie fibrinoidă, cu tendinţă spre hialinizare şi organizare (Figura A7.21), fiind caracterizaţi 

şi prin obiliterarea parţială a lumenului vaselor spiralate. De asemenea, remarcăm faptul că 

aspectele trombotice erau mai frecvent întâlnite în zonele de invadare a frontierei 

endomiometriale de celulele trofoblastice. Ultimele, în divers raport, puteau fi apreciate până la 

linia miometrială raclată. 

În 15,4% din cazurile examinate, vasele spiralate erau extrem de dilatate, fiind prezente 

trombusuri de fibrină sau mixte, aderente la peretele vascular (Figura 5.27), iar unii proeminau în 

lumen sub formă de tromboemboli (Figura 5.28).  

Fig. 5.25. Raclat la nivelul stratului decidual.  
1 – hemoragie în stadiu de hemoliză; 2 – 
trombus din fibrină densă. H&E. X 25.  
 

Fig. 5.26. Arie de ţesut decidual cu prezenţa 
hemosiderofagelor (→) în aglomerări şi 
dispersat. H&E. X 150. 
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La nivelul reziduurilor deciduale vasculare, în prezenţa invaziei sincițiotrofoblastice sau 

trofoblastice, vasele spiralate apăreau atât căptuşite cu trombusuri, cât şi fără prezenţa acestora, 

dar având un aspect pseudoanevrismal (Figura A7.11). O altă particularitate atestată a fost 

prezenţa aglomerărilor vasculare, constituite din vase cu endoteliu hiperplaziat şi aspecte de 

hialinoză, caracterizând o endotelioză vasculară, asociată cu vase dilatate (Figura 5.30). De 

asemenea, în unele cazuri, componenta hemoragică era cu mult mai exprimată, fiind manifestată 

atât prin imbibiţie, cât şi prin hemoragii cu variate disjuncţii ale ţesutului decidual rezidual şi 

endomiometrial (Figura A7.22). 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Într-un raport divers cu hemoragiile atestate s-a detectat prezenţa proceselor distrofice, 

reprezentate începând cu componenta granulară, până la necroza alterativă şi fibrinoidă (Figura 

Fig. 5.29. Aspect pseudoanevrismal al 
vaselor spiralate.Vase spiralate dilatate. 
H&E. X 75. 
 

Fig. 5.30. Endotelioză vasculară. Vase 
sangvine cu endoteliu hiperplaziat şi 
aspecte de hialinoză. H&E. X 75. 

Fig. 5.27. Raclat la nivelul endomiometrial.  
Trombusuri de fibrină, aderente la peretele 
vascular. H&E. X 75. 

Fig. 5.28. Raclat la nivelul endomiometrial.  
Trombus mixt în formă de tromboembol 
proeminent în lumenul vascular. H&E. X 
100. 
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A7.23). În cadrul modificărilor respective se atesta prezenţa procesului inflamator de o 

intensitate diversă: de la discretă până la pronunţată. În paralel cu cele expuse mai sus, se poate 

menționa că componenta vasculară din profunzimea zonei endomiometriale raclate, în special 

cea arterială, a manifestat o stenoză hipertrofică, pe unele arii vasele fiind asociate cu manşoane 

perivasculare edemate, ultimele fiind atestate mult mai frecvent în prezenţa procesului inflamator 

(Figurile A7.24, 5.31).  

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

În două cazuri, în aria raclatului cu prezenţa componentului inflamator s-au atestat 

pseudohife Candida albicans (Figura 5.32). Revizuirea placentelor în cazurile respective a 

depistat la nivelul membranelor explacentare un proces inflamatoriu difuz sau focal şi 

microabcedat (Figura A7.25). Este de menţionat că în cazurile cu predominare a procesului 

inflamator, acesta putea fi atestat inclusiv la limita miometrului raclat. 

 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig. 5.31. Vase sangvine arteriale cu stenoză 
hipertrofico-obliterantă şi manşoane 
perivasculare edemate. H&E. X 75. 

Fig. 5.32. Abundenţă de pseudohife 
Candida albicans. H&E. X 100. 

Fig. 5.33. Uter postpartum cu proces 
inflamatoriu cronic limfocitar în focar 
în miometriu. H&E. X 755. 

Fig. 5.34. Uter Couvelaire cu hemoragii 
infiltrative difuze transmurale. H&E. X 25.  
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Examinarea morfologică a celor două utere extirpate postpartum a relevat prezenţa 

procesului inflamator în formă de miometrită focală, la nivelul corespunzător lojei placentare 

(Figura 5.33). O cazuistică în acest studiu a fost constituită de prezenţa complicaţiilor 

hemoragice caracterizate prin uter Couvelaire, manifestat prin hemoragii cu caracter infiltrativ, 

cu o răspândire de intensitate diversă: de la focală subendometrială până la difuză, în zonele 

subseroase (Figurile A7.26, 5.34). 

Aşadar, ca urmare a examinărilor bioptatelor din loja placentară, s-a stabilit că decolările 

placentare sunt cauzate preponderent de hemoragiile curente sau reziduale, caracterizate prin 

hemosiderofagie şi microcalcinoză, ceea ce relevă o evoluţie lentă, cu organizare temporală, 

care, de rând cu asocierea sindromului trombotic şi a celui troboembolic local, provoacă tulburări 

circulatorii în componenta vasculară spiralată. O altă particularitate constă în prezenţa 

angiopatiilor, manifestate prin endotelioză prin proliferare şi stenozare la diferite nivele, prin 

modificări hipertrofico-stenozante, ce induc tulburări ale hemodinamicii, astfel, acestea fiind un 

factor predictiv al hemoragiilor masive rapide. Un al factor, nu mai puţin important în studiul 

nostru, l-a constituit prezenţa procesului inflamatoriu în zonele de placentare, cu implicarea 

endomiometrului, fapt ce ne permite să stabilim prezenţa unei endometrite şi a unei 

endomiometrite preexistente.  

 
5.4. Concluzii la capitolul 5 
 

1. Evaluarea particularităţilor morfologice atestate la nivel macroscopic, a complexelor 

placentare din DPPNI a pus în evidență prezența placentopatiei vicioase preexistente, 

manifestate prin inserţia patologică a cordonului ombilical, bride placento-ombilicale, forme 

patologice ale discului placentar. Totodată, au fost înregistrate și tulburări ale hemostazei la 

nivelul utero-placentar prin prezenţa infarctelor, cavernelor congestiv-trombotice, cu dereglări 

ale densităţii parenchimului vilar. 

2. Investigarea imunohistochimică a țesutului placentar din DPPNI prin aplicarea 

markerului endoglinei (CD 105) a stabilit prezență unei disfuncții endoteliale, marcate prin 

inerție endotelială și reducerea neogenezei vasculare compensatorii. 

3. În urma analizei histologice a țesutului placentar prelevat din placentele din DPPNI, au 

fost determinate două tipuri concludente de substrat morfologic, cu evoluție în timp. Primul tip 

ține de tulburările hemodinamice şi de coagulare la nivelul utero-placentar, care induc evoluţia 

hemoragiilor vascular-deciduale şi interviloase, cu realizare în HRP, care în timp pot evolua în 

decolarea acută a placentei. Tipul al doilea de tulburări structurale ce favorizează dezvoltarea 

DPPNI este de origine secundară, apărut în sistemul utero-placentar pe parcursul sarcinii, cum ar 
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fi infarctele, vascularizarea defectuoasă a corionului vilar, precum şi procesele inflamatorii 

locale endomiometriale.  

4. În baza examinării bioptatului lojelor placentare din DPPNI, au fost determinate 

procese patologice preexistente în structura tisulară uterină, cu importanță simetrică în decolarea 

placentară: angiopatii manifestate prin endotelioză prin proliferare şi stenozare la diferite nivele 

structurale, procese trombotice şi troboembolice locale cu evoluție diferită în timp, proces 

inflamator de divers grad, cu implicarea endomiometrului. 
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SINTEZA REZULTATELOR OBŢINUTE 

În prezent, un număr impunător de cercetări științifice și publicații de specialitate sunt 

dedicate constituirii și funcționării sistemului mamă–placentă–făt. Coordonarea proceselor de 

dezvoltare a fătului și a placentei ca organ provizoriu pe parcursul sarcinii este asigurată de un 

spectru larg de mecanisme: hormonale, vasculare, imunologice, molecular-genetice etc. [57, 204]. 

Examinarea placentei de pe poziția expresiei numeroșilor factori determinanți ne permite să 

înțelegem în detalii patogeneza diverselor stări, care au ca rezultat evoluția nefavorabilă a sarcinii, 

inclusiv dezlipirea prematură a placentei. 

Dezlipirea prematură a placentei normal inserate reprezintă una dintre cele mai stringente 

și prioritare probleme ale obstetricii contemporane, în legătură cu un risc sporit de rezultate 

negative pentru femeie, făt și nou-născut, determinate de imprevizibilitatea complicațiilor 

survenite și aplicarea insuficientă a măsurilor pentru remedierea acestora. Frecvența DPPNI 

variază de la 0,4% la 1,4% [88, 159]. Manifestările clinice ale abruptio placentae sunt diferite: de 

la eliminări sangvinolente neînsemnate, fără impact asupra stării mamei și a fătului, la hemoragii 

coagulopatice masive, care constituie 10-15% din numărul total de cazuri de decolare a placentei 

și conduc la morbiditate și mortalitate perinatale și materne înalte. Nivelul mortalității materne în 

DPPNI constituie circa 3%, iar cel al mortalității perinatale – până la 50% [97].  

Cauzele DPPNI au fost studiate și relatate în literatura de specialitate, fiind determinat 

caracterul lor plurifactorial: întreruperile recurente de sarcină, paritatea 3 și mai multe nașteri în 

anamneză, sarcinile multiple, RPMA, disfuncția hipertonică a miometrului, nașterile premature 

etc. [119, 124, 147, 177]. 

Mai mulți cercetători au determinat că preeclampsia este cel mai important factor de risc 

pentru DPPNI și decesul fetal prenatal, care este cauzată de dezvoltarea tulburărilor hemoreologice 

și induce modificări morfologice în placentă, însoțite de tulburări ale circulației utero-placentare. 

Printre factorii care preced sau sunt direct implicați în patogeneza DPPNI se includ, de asemenea, 

diverse boli extragenitale, ca hipertensiunea arterială, bolile autoimune, diabetul zaharat, 

vasculopatiile și bolile asociate cu dereglări trombhemoragice [83, 89, 151].  

În pofida unui suport științific solid al etiopatogenezei DPPNI și având în vedere impactul 

vital nefavorabil al acestei urgențe obstetricale pentru mamă și făt, studiul patogenezei dezlipirii 

premature a placentei continuă să fie una dintre cele mai importante direcții de obstetrică modernă. 

O analiză a literaturii de specialitate din ultimii ani a demonstrat că rolul principal în 

patogeneza DPPNI le revine trombofiliilor congenitale, proceselor inflamatorii, patologiilor 

vasculare uterine și tulburărilor imunologice. În același timp, trebuie remarcat faptul că nu există 

un punct de vedere unic asupra cauzelor și mecanismelor de dezvoltare a DPPNI, de aceea 
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cercetarea acestei probleme este extrem de actuală. Nivelul de cunoaștere a ei sugerează că niciun 

factor nu poate fi considerat responsabil pentru dezvoltarea entității vizate, deși fiecare dintre ei, 

precum și în diverse combinații, își aduc aportul în seria de procese patologice care determină 

DPPNI. 

Analiza literaturii de specialitate realizată în cercetarea noastră ne-a permis să identificăm 

că cele mai importante teorii ale patogenezei dezvoltării dezlipirii premature a placentei sunt: 

teoria proceselor patologice asociate cu trombofiliile cauzate genetic, teoria rolului dominant al 

inflamației în DPPNI, teoria patologiei vasculare uterine și teoria tulburărilor imunologice locale 

și sistemice. 

Diagnosticul de DPPNI rămâne a fi unul clinic, deși capacitatea de prognostic a crescut 

datorită dezvoltării metodelor noi de examinare. La moment, prognozarea și prevenirea acestei 

stări patologice sunt insuficient realizate. Prin urmare, identificarea unor factori suplimentari de 

predicție a DPPNI va permite ameliorarea indicatorilor obstetricali nefavorabili prin reducerea 

complicațiilor materne și fetale determinate de această stare patologică.  

În ultimii ani a fost demonstrat că în asigurarea creșterii și dezvoltării placentei participă și 

factorii vasculari pro- și antiangiogenici, care au o influență directă asupra proceselor de migrație 

și invazie a celulelor trofoblastice. Factorii de creștere vasculară reprezintă niște polipeptide 

celulare cu capacitatea de stimulare sau de inhibiție a dezvoltării și creșterii tisulare, inclusiv a 

vaselor sangvine și a țesutului glandular. Acești compuși biologici asigură procesul de mitoză și 

de diferențiere celulară, fiind transmițătorii principali ai semnalului mitogen al celulei. 

Modificările în sinteza factorilor angiogenici, care afectează creșterea și dezvoltarea placentei, 

conduc la dereglări morfologice și funcționale ale acestui organ provizoriu, cu tulburarea 

proceselor trofice, endocrine, metabolice și antitoxice [95, 166]. 

În cadrul unei gravidități cu evoluție normală, factorii proangiogenici și cei antiangiogenici 

se mențin într-un echilibru fiziologic, oferind o implantare și o placentație adecvate, necesare 

pentru dezvoltarea fiziologică ulterioară a fătului. Prin cercetările efectuate a fost demonstrat deja 

rolul lor în apariția insuficienței placentare, hipertensiunii induse de sarcină, restricției de creștere 

intrauterină a fătului. Astfel, la o modificare a raportului dintre factorii vasculari de creștere poate 

surveni perturbarea proceselor normale de angiogeneză și de regenerare a endoteliului în timpul 

sarcinii [22, 135].  

Rezultatele mai multor studii denotă că insuficiență placentară și RCIU se caracterizează 

printr-o creștere a factorilor vasculari antiangiogenici și reducere a factorilor proangiogenici, 

constituindu-se un dezechilibru care conduce la o hipoxie utero-placentară avansată și la agravarea 
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stării intrauterine a fătului, până la deces antenatal. Se poate presupune că acești factori vasculari 

au o mare importanță și în dezvoltarea DPPNI. 

Astfel, a prezentat un interes deosebit evaluarea unor mecanisme etiopatogenetice, a 

aspectelor clinice, morfopatologice și a relevanței factorilor angiogenici în dezvoltarea decolării 

de placentă normal inserată. 

Pentru determinarea particularităților de evoluție a sarcinii și a nașterii la gravidele care au 

dezvoltat DPPNI, am realizat un studiu retrospectiv pe un eșantion compus din 355 de paciente cu 

DPPNI. Rezultatele obținute au fost evaluate comparativ cu lotul de control selectat, care a inclus 

un număr similar de cazuri fără DPPNI. Ca indicator de omogenitate a loturilor supuse cercetării 

a servit vârsta gestantelor. Datele studiului nostru demonstrează că DPPNI, ca complicație 

obstetricală, se dezvolta mai frecvent în limitele de vârstă 20-30 de ani sau la vârsta când femeile 

de obicei își realizează potențialul reproductiv. Atrage atenție faptul că această stare patologică se 

dezvoltă mai frecvent la primipare (54,4±2,64%). Aceasta infirmă datele mai multor cercetări 

despre faptul că pluriparitatea este un factor de risc ce favorizează apariția DPPNI [76, 86]. 

Analiza anamnezei ginecologice ne-a permis să elucidăm faptul că un număr impunător de 

femei (6,2±1,27%) au fost diagnosticate cu malformații uterine anterior sarcinii complicate cu 

DPPNI. Anamneza obstetricală agravată a avut, de asemenea, un impact nefavorabil asupra 

inducerii dezlipirii de placentă. Astfel, avorturile spontane (23,5±2,25%), operația cezariană 

(9,3±1,54%), nașterile premature (2,8±0,88%), moartea antenatală a fătului (2,5±0,83%) și 

decolarea de placentă (1,4±0,62%) în anamneza gestantelor supuse studiului au contribuit 

semnificativ (p<0,05) la survenirea DPPNI. Datele noastre au fost confirmate și de rezultatele 

obținute de către alți cercetători, care demonstrează că complicațiile obstetricale în antecedente 

reprezintă un factor favorizant în DPPNI [123, 147, 185]. 

Mai mulți autori atenționează asupra rolului patologiei extragenitale suportate de către 

pacientele care dezvoltă ulterior DPPNI [130, 229]. În rezultatul cercetării noastre am determinat 

că un șir de maladii extragenitale au fost înregistrate cu o frecvență (p<0,05) semnificativ mai 

mare în lotul de studiu, decât în cel de control: HTA esențială (9,3±1,54%), obezitatea (5,4±1,20%) 

și anemia (9,6±1,56%). 

Analiza evoluției sarcinii la femeile cu DPPNI a depistat anumite particularități importante. 

Astfel, la circa 115 femei pe parcursul sarcinii au fost prezente semne de diagnostic de întrerupere 

a sarcinii, ca iminența de avort spontan (25,0±2,3%), iminența de naștere prematură (19,7±2,11%) 

și sângerările vaginale pe parcursul sarcinii (5,6±1,2%). Aceasta denotă că sarcina curentă la 

pacientele care ulterior au dezvoltat DPPNI a evaluat patologic, cu un fundal nefavorabil, cauzele 

căruia urmează a fi determinate. Un număr semnificativ de gestante din lotul de bază au manifestat 
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stări hipertensive asociate sarcinii: hipertensiune gestațională (25,1±1,86%), preeclampsie 

(8,5±1,48), eclampsie (0,8±0,15%). Datele obținute sunt în deplină concordanță cu cele relatate în 

literatura de specialitate [143, 189].  

Se consideră că complicațiile materne apărute în timpul sarcinii au aceeași origine, fiind de 

ordin imunologic sau prezentând tulburări de vascularizare și de coagulare, ceea ce denotă o 

insuficiență a perfuziei utero-placentare [99]. La gestantele care au dezvoltat DPPNI, comparativ 

cu cele din lotul de control, a fost înregistrată și o stare intrauterină compromisă a fătului, 

determinată de patologii hipoxice cronice, ca restricția de creștere intrauterină și insuficiența 

circulatorie a fătului (9,0 ±1,8%), și de hipoxia acută a acestuia (11,8±1,7%), (p<0,05). 

Atrage atenția și polimorfismul manifestărilor clinice în DPPNI, care determină frecvent un 

diagnostic neoportun, întârziat. Numai în 11,0±1,66% cazuri din numărul total de DPPNI s-au 

înregistrat toate simptomele caracteristice acestei complicații obstetricale, ca sângerarea vaginală, 

hipertonusul uterin și durerile abdominale. În studiul nostru, sângerarea vaginală de diferită 

intensitate reprezintă cea mai frecventă manifestare clinică (62,1±2,57%). 

Metoda de elecție de finalizare a sarcinii la gestantele cu DPPNI a fost operația cezariană. 

Una dintre complicațiile esențiale ale DPPNI este hemoragia, care în studiul nostru a fost 

înregistrată în următoarele volume: până la 999 ml – 73,8±2,33% cazuri, între 1000 și 1499 ml – 

79 (22,3±2,21%), în limitele 1500-1999 ml – 7 (2,0±0,74%) cazuri, iar în restul 7 cazuri a fost 

determinată o hemoragie peste 2000 ml. 

Analiza macroscopică a placentei a elucidat o suprafață neuniformă de DPPNI: parțială, până 

la ¼ din suprafața de decolare, a fost înregistrată în 61,5% cazuri, de circa 2/3 – în 34,5%, iar 

decolarea totală a avut loc în 15 (4,0%) cazuri. Datele prezentului studiu demonstrează că DPPNI, 

prin complicațiile pe care le determină, induce o morbiditate și o mortalitate perinatale sporite, în 

special din contul mortalității antenatale, care a constituit 61,66‰ (23 cazuri). Așadar, rezultatele 

prezentei cercetări pun în evidență că DPPNI este o complicație obstetricală extrem de severă, cu 

impact asupra sănătății gestantei, cu înregistrarea unei morbidități materne și mortalități perinatale 

avansate. 

Totodată, în prezent diagnosticul de DPPNI poate fi stabilit numai prin prisma unui tablou 

clinic manifestat. De aceea obiectivele studiului nostru au fot axate pe necesitatea aprecierii unor 

factori de risc regionali, cu caracter predictiv, care ar putea sugera probabilitatea dezvoltării 

DPPNI. În conformitate cu metodologia existentă au fost identificați posibilii factori de risc și au 

fost calculate valorile raporturilor de probabilitate cu intervalele respective de încredere. Au fost 

identificați factorii de risc moderat pentru DPPNI: avortul spontan în anamneză (RP=2,43) și 

anemia până la decolarea de placentă (RP=1,98), și factorii de risc major pentru DPPNI: 
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hipertensiunea gestațională (RP=29,36), moartea antenatală a fătului în sarcina curentă 

(RP=23.14), dezlipirea de placentă în sarcinile precedente (RP=19,49), HTA esențială 

(RP=18,08), sindromul antifosfolipidic (RP=10,26), moartea antenatală a fătului în anamneză 

(RP=10,26), iminența de întrerupere a sarcinii prezente (RP=6,71), preeclampsia (RP=6,46), 

obezitatea (RP=6,63), nașterea prematură în anamneză (RP=5,11), malformațiile uterului 

(RP=4,62), sângerările vaginale în trimestrele I și II de sarcină (RP=3,47) și polihidramniosul 

(RP=2,66). 

Cuantificarea factorilor de risc regionali pentru dezvoltarea DPPNI permite implementarea 

în asistența antenatală a unei metode de constituire a grupului de risc pentru această patologie. În 

cazurile pasibile de DPPNI va fi asigurată monitorizarea adecvată a gravidelor, cu spitalizarea lor 

oportună și aplicarea metodelor corespunzătoare de finalizare a sarcinii până la dezvoltarea 

complicațiilor obstetricale. 

Formele solubile ale factorilor vasculari implicați în procesul de vasculogeneză și 

angiogeneză sunt mai disponibile pentru studiu în circulația sangvină maternă. Modificarea 

conținutului lor în serul sangvin matern reflectă, de asemenea, nivelul circulant al acestor factori 

în complexul utero-placentar. Prin urmare, studiul lor în circulația maternă este deosebit de 

important pentru înțelegerea proceselor de morfogeneză și dezvoltarea histofiziologică a placentei, 

precum și pentru prognozarea dereglărilor posibile. 

În scopul aprecierii biomarkerilor predictivi pentru dezvoltarea DPPNI ne-am propus să 

cercetăm următoarele aspecte: 

 Dinamica factorilor angiogenici din serul matern (VEGF, PlGF, sFlt1, sEng) în sarcinile și 

nașterile necomplicate; 

 Valoarea factorilor angiogenici din serul matern în sarcinile și în nașterile complicate cu 

DPPNI; 

 Dinamica și valoarea prognostică a coeficientului angiogenic (sFlt-1/PlGF) în DPPNI; 

Pentru atingerea acestui obiectiv a fost realizat un studiu prospectiv pe un lot de 52 de 

paciente care au dezvoltat DPPNI. Lotul-martor a fost constituit dintr-un număr similar de gravide 

fără DPPNI.  

Analiza particularităților clinico-evolutive ale sarcinilor și nașterilor complicate cu DPPNI, 

efectuată în cadrul studiului prospectiv, denotă că aspectele ce țin de anamneza obstetricală și 

somatică, de evoluția sarcinii și a nașterii, de complicațiile gestaționale și rezultatele perinatale 

sunt similare celor determinate în cadrul studiului retrospectiv. 

Rezultatele recentei cercetări denotă că în lotul de studiu, la pacientele cu DPPNI, valoarea 

VEGF crește odată cu avansarea termenului de sarcină, alcătuind 38.95 pg/ml la termenele de 22-
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29 săptămâni și 55.77 pg/ml în subgrupul 39-41 săptămâni de sarcină. Totodată, în lotul-martor 

am depistat o descreștere a valorilor factorului proangiogenic estimat pe parcursul sarcinii. De 

asemenea, au fost constatate valori scăzute ale factorului proangiogenic PlGF în lotul de studiu, 

comparativ cu lotul-martor – 48.39 versus 86.15 pg/ml, p<0.05. Mai mult decât atât, valoarea 

serică medie a PlGF s-a redus în lotul de studiu de la 60.85 pg/ml la termenele de sarcină 22-27 

săptămâni până la 41.74 pg/ml la 39-41 de săptămâni. În lotul-martor, valoarea PlGF are o tendință 

curbilinie, valorile serice fiind în creștere, până la termenul de 34 săptămâni, de la 45.55 pg/ml 

până la 114.81 pg/ml, iar la termenele de 39-41 săptămâni de gestație, nivelul PlGF a constituit 

86.15 pg/ml. 

Rezultatele studiul nostru sunt în concordanță cu cele din literatura de specialitate, care 

denotă că VEGF este o componentă esențială pentru menținerea proceselor de reproducere, pentru 

formarea și dezvoltarea embrionară și placentară [78]. Pentru manifestarea activității vitale a 

celulelor endoteliale și funcționarea corespunzătoare a acestora, este necesară menținerea unui 

nivel fiziologic al VEGF. Astfel, rezultatele noastre demonstrează că în cadrul DPPNI, când sunt 

pronunțate procesele de disfuncție endotelială și hipoxie, expresia VEGF este în creștere. Deci, 

această polipeptidă este un stimulator puternic pentru angiogeneză, chiar și în condiții de ischemie 

tisulară, care se dezvoltă în DPPNI.  

Deja a fost demonstrat că celulele în condiții hipoxice au capacitatea de a spori sinteza VEGF 

și expresia receptorilor săi. Astfel, expresia mARN VEGF este crescută ca răspuns la hipoxie 

[143], pe când exprimarea PlGF nu depinde de conținutul de oxigen [167]. Conținutul PlGF în 

sângele periferic, potrivit unor studii, oglindește starea proceselor de placentație, gradul și nivelul 

de vascularizare placentară și funcționarea sistemului fetoplacentar [117]. Reducerea nivelului de 

PlGF la pacientele cu DPPNI, se pare, este determinată de hipoplazia placentei și micșorarea 

suprafeței sale, fapt confirmat prin examinarea morfologică a placentei, care a relevat o incidență 

ridicată a hipoplaziei placentare, cu valori în descreștere ale coeficientului fetoplacentar. 

Prin urmare, rezultatele studiului nostru confirmă faptul că pe fundalul descreșterii valorilor 

PlGF se instalează o stare de decompensare a angiogenezei și vascularizării placentare, ce rezultă 

în dezlipirea prematură de placentă. 

În cadrul studiului am constatat și o creștere semnificativă, odată cu avansarea termenului 

de sarcină, a sEng – endoglinei solubile – la gravidele cu o evoluție fiziologică a perioadei de 

gestație. Aceeași tendință este caracteristică și pentru pacientele cu DPPNI. În lotul de cercetare, 

valoarea sEng a constituit 1946.21 pg/ml la 22-27 săptămâni de sarcină, atingând nivelul de 

2425.92 pg/ml la termenele de gestație de 39-41 săptămâni și fiind semnificativ mai mare decât în 

lotul-martor.  
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Similară endoglinei solubile este și dinamica unui alt factor antiangiogenic sFlt1 – tirozin 

kinazei solubile 1 fms-like, care manifestă aceeași tendință de creștere pe parcursul sarcinii, fiind 

semnificativ mai mare în DPPNI. Astfel, cel mai mic nivel al sFlt1 s-a înregistrat la 22-27 

săptămâni (3425.92 pg/ml), iar cel mai înalt nivel – la 39-41 săptămâni de sarcină (5590.74 pg/ml). 

Potrivit mai multor cercetători, pe parcursul evoluției unei sarcini fiziologice are loc o 

creștere a expresiei receptorilor VEGF (sFlt1, sEng), care derivă din necesitatea de asigurare a 

proceselor de creștere și dezvoltare a placentei [94]. Dat fiind faptul că VEGF este responsabil 

pentru angiogeneza placentei, receptorii lui îi reglează activitatea prin menținerea echilibrului 

fiziologic. Excesul concentrației de sFlt1 și sEng a fost determinat în sânge, placentă și lichidul 

amniotic în manifestările clinice ale preeclampsiei și ale RCIU [158]. 

Așadar, rezultatele studiului nostru denotă că decolarea prematură de placentă normal 

inserată se dezvoltă pe fundalul afectării angiogenezei fetoplacentare, care se manifestă sub forma 

unui dezechilibru între factorii de creștere vasculară: sporirea valorilor VEGF și a receptorilor lui 

sFlt1 și sEng și reducerea nivelului PlGF. 

În cadrul prezentei cercetări, analizând dinamica și valorile factorilor de creștere vasculară 

în DPPNI, am determinat coeficientul angiogenic sFlt1/PlGF, ce reflectă gradul tulburărilor 

vasculare și al dezechilibrului endotelial. Acest coeficient a fost determinat și în alte cercetări 

efectuate cu scopul identificării cauzelor apariției complicațiilor obstetricale, ca preeclampsia și 

RCIU [121, 132]. Demonstrând rolul tulburărilor vascular-endoteliale în geneza DPPNI, am 

presupus că valoarea acestui coeficient ar putea servi ca marker de predicție a dezvoltării acestei 

stări patologice obstetricale. 

Importanța coeficientului angiogenic sFlt1/PlGF în prognozarea dezlipirii premature a 

placentei poate fi apreciată prin determinarea parametrilor de sensibilitate (Se) și specificitate (Sp), 

dar și a valorilor rapoartelor de probabilitate a dezvoltării DPPNI. Evaluarea lor a fost realizată în 

două subgrupuri de paciente: cu termenele sarcinii de 22-33 și, respectiv, de 34-41 săptămâni. Ca 

praguri de referință ale coeficientului angiogenic au fost utilizate valorile coeficientului pentru 

stări hipertensive în sarcină [206]. 

Rezultatele înregistrate în lotul gestantelor cu termenul de 22-33 săptămâni de sarcină 

demonstrează că, deși Sp și Se testului sunt statistic semnificative, având valori egale de 69,23%, 

atât valorile raportului de probabilitate pozitiv, cât și ale celui negativ al coeficientului sFlt1/PlGF 

nu sunt statistic semnificative și, respectiv, nu pot fi recomandate pentru prognozarea DPPNI la 

termenele respective de gestație. 

În subgrupul pacientelor cu termenele de gestație 34-41 săptămâni, valoarea predictivă 

pozitivă a coeficientului sFlt1/PlGF a constituit 87,18% (IÎ95: 74,85%-93,95%), iar valoarea 
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predictivă negativă – 79,49% (IÎ95: 67,20%-87,99%), datele fiind statistic semnificative. Totodată, 

valoarea raportului de probabilitate pozitiv 5,83 (IÎ95: 2,55–13,32) pentru acest subgrup de 

paciente indică o probabilitate moderată de apariție a DPPNI la gravidele cu testul pozitiv.  

Datele literaturii de specialitate demonstrează că la o valoare a raportului sFlt1/PlGF >110 

se dezvoltă o insuficiență placentară acută, determinată de prevalența factorilor antiangiogenici 

[206]. În cadrul studiului nostru, o valoare a coeficientului sFlt1/PlGF mai mare de 110 s-a 

înregistrat în 21 de cazuri de DPPNI în subgrupul cu 34-41 săptămâni de gestație sau în 40,3% din 

numărul total de paciente cu DPPNI incluse în studiu. Valoarea Se calculată arată că la gravidele 

cu termenul sarcinii de 34-41 săptămâni și cu valoarea coeficientului sFlt1/PlGF angiogenic >110, 

probabilitatea dezlipirii de placentă constituie 87,50%. Merită o deosebită atenție, în acest subgrup, 

și valoarea RP+, care constituie 2,62% (IÎ95: 1,75–3,94). Ea demonstrează că probabilitatea 

DPPNI, în cazul testului pozitiv sFlt1/PlGF >110, se va majora de 2,62 ori. Rezultatele obținute 

atestă că valoarea coeficientului angiogenic bazat pe raportul dintre nivelul factorului 

antiangiogenic sFlt1 și factorului proangiogenic PlGF poate servi ca marker predictiv în aprecierea 

probabilității dezvoltării DPPNI la termenul de sarcină de 34-41 săptămâni.  

Este stabilit deja faptul că, pe parcursul gestației, au loc o serie de modificări ce vizează 

menținerea sarcinii, cu prevenirea respingerii produsului de concepție. În sarcina fiziologică, 

membrana deciduală are capacitatea de a secreta citokine de tipul Th2. Citokinele proinflamatorii 

au nu doar o acțiune embriotoxică directă, ci, de asemenea, sunt menite să limiteze invazia 

trofoblastului, perturbând evoluția sa normală. Unii cercetători consideră că cantitatea excesivă de 

citokine proinflamatorii conduce la activarea protrombinazei, care provoacă tromboza, ischemia 

și detașarea trofoblastului [175].  

Se știe deja că IL-6 este sintetizată de o varietate de elemente celulare ca monocitele, 

macrofagele, sistemul limfoid, fibroblastele, celulele endoteliale, celulele mezenchimale. 

Creșterea nivelului IL-6 în sânge a fost observată în diverse forme ale afecțiunilor infecțioase și 

inflamatorii, în reacții alergice, endocrinopatii, neoplazii [171]. Conform datelor literaturii de 

specialitate, citokina proinflamatorie IL-6 poate fi secretată de trofoblast și, de rând cu alte 

citokine, este necesară pentru implantarea lui. La femeile cu avorturi recurente, IL-6 are rolul de 

stimulare a angiogenezei, activare a reacției de coagulare și limitare a producției citokinelor 

proinflamatorii în țesuturi [114]. A fost demonstrat rolul IL-8 în procesele complexe de dezvoltare 

și migrație a trofoblastului pe întreg parcursul sarcinii. Astfel, dinamica lor poate reflecta, într-o 

oarecare măsură, evoluția sarcinii de pe poziții imunologice [175]. 

Dat fiind faptul că rezultatele mai multor cercetări demonstrează expresia sporită a 

citokinelor în sarcina patologică, ne-am propus să studiem valorile serice ale IL-6 și IL-8 la 
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pacientele cu DPPNI (n=30) în comparație cu valorile obținute ale citokinelor vizate la gestantele 

din lotul-martor, fără DPPNI (n=30). Datele obținute arată o diferență semnificativă a valorilor IL-

8 între loturile cercetate, p˂0.05. Astfel, în lotul de studiu (femei cu DPPNI), valoarea medie IL-

8 a constituit 1108.43 pg/ml, iar în lotul-martor ea a fost de circa 2,4 ori mai mică – 467,84 pg/ml. 

Rezultatele obținute confirmă datele prezentate de M. Javanovic et al. (2010), care au constatat 

disponibilitatea IL-8 pentru celulele endoteliale, influențând proliferarea, apoptoza și migrația lor. 

Sinteza IL-8 în timpul sarcinii este determinată de nivelul metaloproteazelor. Imposibilitatea de 

expresie adecvată a IL-8 a fost asociată cu micșorare în invazia redusă in vitro și cu sporire 

cantitativă în stările patologice cu invazie trofoblastică afectată in vivo, cum ar fi preeclampsia și 

alte disfuncții endoteliale [125]. 

O tendință invers proporțională a fost determinată pentru IL-6. Astfel, la pacientele cu 

DPPNI, valoarea serică a IL-6 a fost de circa 1,7 ori mai mică și a constituit 624,31 pg/ml, 

comparativ cu 1067,90 pg/ml în lotul-martor, p˂0,05. Nivelurile scăzute de citokine 

antiinflamatorii în sânge și menținerea trendului de micșorare sub nivelul optim este un indicator 

al eșecului răspunsului imun la stres, precum și un marker al tulburărilor proceselor reparative ale 

pacientei. Aceste simptome demonstrează prezența unui proces inflamator de durată, în curs de 

cronicizare. Totodată, pierderea de sânge sau hemoragia acută, care se dezvoltă la gestantele cu 

DPPNI, induce o stare de imunodeficiență secundară, manifestată și prin micșorarea nivelului de 

citokine IL-6 [221]. 

Datele studiului nostru atestă că, în cadrul examinării macroscopice a complexului placentar, 

în 65,4% cazuri au fost determinate semne ale unei placentopatii defectuoase, manifestate prin 

inserţia patologică a cordonului ombilical, bride placento-ombilicale, forme anormale ale discului 

placentar. Semnificativ mai frecvent decât în lotul-martor (p<0,05) am înregistrat așa forme 

morfologice ale placentei ca placenta marginata şi placenta circumvallata. Examenul placentelor 

prelevate de la gestantele cu DPPNI a evidențiat prezența hematoamelor retroplacentare, ce ocupau 

o suprafață diversă – de la 3,0 cm până la 2/3 din partea maternă a suprafeței placentare. 

Expresia insuficientă a endoglinei (CD105) în țesuturile placentare prelevate din nașterile cu 

DPPNI denotă o disfuncție endotelială, conjugată cu insuficiența activității proliferative a 

endoteliului vascular, sporirea nivelului factorilor de coagulare și a agenților antifibrinolitici, 

micșorarea rezistenței către procesele ischemice și chiar inducția apoptozei celulelor endoteliale. 

Efectele negative ale reducerii tisulare de CD 105 sporesc riscul de activare a trombogenezei, care 

are un impact nefavorabil asupra evoluției sarcinii. Anume aceste mecanisme stau la baza 

dezvoltării maladiilor obstetricale de origine vasculară, ca preeclampsia, RCIU și, în consecință, 

DPPNI. 
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Sub aspect microscopic, am identificat că HRP reprezintă trombusuri care, în aspect evolutiv, 

pot fi divizate în patru categorii: HRP acut, cu predominarea componenţei pur hematice; subacut, 

caracterizat prin apariţia hemolizei, sedimentarea fibrinei cu aspect de stratificare; în organizare, 

determinat prin reacţii tisular-celulare cu prezenţa limfocitelor, leucocitelor, siderofagiei, şi 

recurent, caracterizat prin structură stratificată, cu sau fără prezenţa reacţiei tisular-celulare, şi 

hematii integre recente. 

La examinarea bioptatului lojei placentare a uterului după DPPNI, în toate probele, în 

structura tisulară uterină au fost determinate procese patologice preexistente, care au provocat sau 

au contribuit la dezvoltarea DPPNI: angiopatii manifestate prin endotelioză prin proliferare şi 

stenozare la diferite nivele structurale, procese trombotice şi troboembolice locale cu evoluție 

diferită, proces inflamator de divers grad, cu implicarea endomiometrului. 

Așadar, rezultatele studiului nostru complex, realizat pe un amplu material clinic, cu 

utilizarea metodelor contemporane de diagnostic biochimic, morfologic, imunohistochimic și 

statistic, atestă că dezlipirea prematură a placentei normal inserate – o complicație a sarcinii cu 

efecte secundare negative asupra stării mamei și a fătului – este rezultatul unui proces continuu de 

durată, ce implică mecanisme patologice declanșate în sistemul fetoplacentar, conjugat cu eșecul 

capacităților fiziologice de adaptare la nivelele tisular, vascular și endotelial. Cercetarea dată vine 

să completeze teoriile patogenetice ale DPPNI și să ofere posibilități de prevenire a dezvoltării ei.  

Diagnosticul de DPPNI rămâne a fi unul clinic, care necesită aplicarea măsurilor oportune 

de rezolvare a sarcinii și de prevenire a complicațiilor obstetricale la diferite niveluri de asistență 

medicală perinatală. Valoarea practică a acestei lucrări rezidă în elaborarea unui protocol clinic 

național de conduită a sarcinii și a nașterii în DPPNI, care, fiind aplicat la nivel național, va permite 

reducerea mortalității și a morbidității materne și perinatale, condiționate de această stare 

patologică – decolarea prematură de placentă normal inserată. 
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CONCLUZII GENERALE ȘI RECOMANDĂRI 
CONCLUZII GENERALE 

1. Rezultatele studiului actual demonstrează că DPPNI este o stare patologică obstetricală 
de urgență precedată de un șir de complicații apărute pe parcursul evoluției sarcinii, printre care 
ponderea cea mai înaltă revine iminenței de avort spontan și nașterii premature (44,7±4,41%), 
hipertensiunii gestaționale (25,1±1,86%) și preeclampsiei (8,5±1,48%), fiind asociată cu 
hemoragie activă cu volum mai mare de 1 litru în 22,7% din cazuri, șoc hemoragic (1,85±0,74%), 
anemie severă posthemoragică (2,78±0,91%), sindrom CID  (0,62±0,43%)  și uterul Couveler 
(0,31±0,30%) cazuri [18, 21, 182]. 

2. În urma studiului realizat au fost determinați factorii de risc major care atestă un fond 
nefavorabil premorbid pentru dezvoltarea DPPNI: hipertensiunea gestațională (RP=29,36), 
moartea antenatală a fătului în sarcina curentă (RP= 23,14) și în anamneza gravidei (RP=10,26), 
dezlipirea de placentă în sarcinile precedente (RP=19,49), HTA esențială (RP=18,08), SAF 
(RP=10,2), iminența de întrerupere a sarcinii curente (RP=6,71), preeclampsia (RP=6,46), 
obezitatea (RP=6,63), NP în anamneză (RP=5,11), malformațiile uterului (RP=4,62), sângerările 
vaginale în trimestrele I și II de sarcină (RP=3,47) și polihidramniosul (RP=2,66) [19,21,184]. 

3. Evaluarea nivelurilor circulante ale factorilor de creștere vasculară poate fi concludentă 
în vederea predicției riscului de evoluție a sarcinii spre DPPNI, în special la termenele de gestație 
de 34-41 săptămâni. Astfel, la gestantele cu DPPNI, comparativ cu lotul-martor, se înregistrează 
o creștere semnificativă (p<0,05) în conținutul sangvin a VEGF și a expresiei receptorilor VEGF 
(sFlt1, sEng), asociate cu reducerea nivelului PlGF (p<0.05), ceea ce atestă un pronunțat 
dezechilibru endotelial și hipoxie tisulară. A fost înregistrată o creștere semnificativă (de circa 2,4 
ori) a nivelului de IL-8 și o expresie redusă (de 1,7 ori) a nivelului circulant de IL-6 în sângele 
matern, ceea ce denotă o stare de imunodeficiență secundară, determinată de substratul inflamator 
și de complicațiile hemoragice ale dezlipirii de placentă [2,11,15].  

4. Rezultatele studiului oferă noi opțiuni de diagnostic și de pronostic al DPPNI prin 
aprecierea coeficientului angiogenic sFlt1/PlGF, valoarea căruia derivă din corelația puternică 
negativa (rxy = -0,921) dintre nivelele serice ale factorului antiangiogenic sFlt1 și ale celui 
angiogenic PlGF: valoarea coeficientului angiogenic >110 este predictiv concludentă privind 
dezvoltarea urgenței obstetricale vizate [11]. 

5. Evaluarea particularităţilor morfopatologice atestate în complexele placentare şi în 
bioptatele tisulare placentare, prelevate după DPPNI, a stabilit rolul decisiv al modificărilor 
morfopatologice preexistente primare, determinate atât de dezvoltarea inițială patologică a 
complexului placentar, cât şi de asocierea pe parcursul sarcinii a tulburărilor hipoxice, trombotice 
și inflamatorii. Reacția imunohistochimică aplicată cu markerul endoglinei (CD 105) a stabilit un 
nivel redus al neogenezei vasculare compensatorii în zonele adiacente DPPNI și a confirmat 
prezența unei disfuncții endoteliale [20,183]. 

6. A fost elaborat protocolul clinic național „Decolarea prematură de placentă normal 
inserată”, care a inclus rezultatele prezentei cercetări (anexa 8). 

7. Problema științifică importantă soluționată în teză a constat în argumentarea 
mecanismelor etiopatogenetice prin elucidarea factorilor de risc și rolului factorilor angiogenici 
care stau la baza dezvoltării DPPNI, confirmate prin cercetarea morfologică și imunohistochimică 
a complexelor placentare.   
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RECOMANDĂRI PRACTICE 

 

I. La nivel naţional  

1. Implementarea rezultatelor științifice obținute în cadrul elaborării prezentei cercetări în 

Protocolul clinic național „Decolarea prematură de placentă normal inserată” destinat tuturor 

instituțiilor de asistență medicală primară, de urgență și specializată, care prestează servicii 

medicale mamei și copilului, pentru optimizarea conduitei entității obstetricale vizate. 

2. Efectuarea anuală a auditului clinic și aprecierea cazurilor de DPPNI, în special a celor 

dezvoltate în cadrul staționarului obstetrical, drept cazuri de proximitate obstetricală cu impact 

nefavorabil asupra morbidității și mortalității materne și fetale, cu analiza lor ulterioară în cadrul 

conferințelor clinico-patomorfologice.  

 

II. La nivel instituțional 

1. În caz de prezenţă a factorilor de risc predictivi pentru DPPNI determinați în prezenta 

cercetare, gravidele vor fi atribuite în grupul de risc pentru dezvoltarea acestei complicații 

obstetricale, cu elaborarea ulterioară a unui program individualizat de monitorizare și de asistență 

antenatală. 

2. La nivelul sectorului terțiar de asistență medicală perinatală este oportună testarea 

markerilor biochimici care vizează factorii de creștere vasculari, în special la gravidele cu 

predispunere la patologiile asociate cu disfuncții endoteliale: preeclampsie, RCIU, DPPNI. 

3. Se recomandă suplinirea programului de examinare a gravidei cu risc pentru DPPNI cu 

determinarea serică a coeficientului angiogenic sFlt1/PlGF. Aprecierea valorilor lui în limitele 38-

110 va permite includerea gravidelor în zona de risc pentru DPPNI, cu spitalizare obligatorie, cu 

monitorizarea strictă a stării gravidei și a fătului; valoarea coeficientului angiogenic >110 va 

facilita diagnosticul timpuriu al insuficienței placentare acute, cu aplicarea măsurilor de rezolvare 

oportună a sarcinii. 

4. La investigația morfopatologică a complexelor placentare din nașterile cu DPPNI se 

recomandă de a utiliza protocolul de examinare elaborat în cadrul acestui studiu (Anexa 2). 

5. Aspectele cu referire la etiopatogenia DPPNI, ce rezultă din noutatea științifică a 

cercetării realizate, vor fi incluse în programele de studii pentru pregătirea specialiștilor în 

domeniul obstetricii și ginecologiei. 
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Anexa 1. Formular de chestionar pentru analiza fișele obstetricale a pacientelor din loturile de 
studiu. 

 
Chestionar № _ 
 
Formular № 096-1/e; foaia de observaţie №_________ 
 
Spitalul _______________________________________ 
Secţia _________________________________________ 
Data internării _________________________________ 
Ora internării___________________________________ 
Data completării chestionarului ___________________ 
Data naşterii ___________________________________ 

 
 
1. DATE GENERALE DESPRE PACIENTĂ 
 
1.  Vârsta  ani 
2.  Mediul de trai urban 1 

rural 2 
3.  Starea familială căsătorie înregistrată 1 

căsătorie neînregistrată 2 
Necăsătorită 3 
Lipsesc date 4 

4.  № de căsătorii   
5.  Studii superioare 1 

medii 2 
lipsesc 3 

6.  Locul de muncă Funcţionară 1 
Muncitoare 2 
Casnică 3 

7.  Caracterul muncii temperatură ridicată 1 
ridicarea greutăţilor 2 
alţi factori nocivi 3 

8.   Modul  adresării AMU 1 
Desinestătător 2 

9.  Tipul internării Urgent 1 
Programat 2 

10.  DPNI cu semne de 
hemoragie a debutat in 
incinta spitalui? 

Da 1 
nu 2 

11.  Reacţii alergice Nu 1 
da (de specificat) 2 

12.  Fumătoare da 1 
nu 2 

13.  Pacienta utilizeaza cocaina 
sau alte droguri 

Da 1 
nu 2 

14.  Cantitatea ţigări / zi   
15.  Consumatoare de alcool da 1 
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nu 2 
16.  Îndreptat spre spitalizare serviciul AMU 1 

medic de familie 2 
medic specialist de profil 3 
transfer intraspitalicesc 4 
fără îndreptare 5 
alte (de  specificat) 6 

17.  La internare s-a stabilit 
diagnosticul de DPNI 

Da 1 
nu 2 

 
 
Diagnosticul de trimitere :  _____________________________________________________ 
 
Diagnosticul de internare: ______________________________________________________ 
 
Diagnosticul clinic: ____________________________________________________________ 
 
Diagnosticul principal la externare: ______________________________________________ 
 
 
 
2. ANAMNEZA GINECOLOGICĂ ȘI OBSTETRICALĂ 
 
18.  Grupa sanguină, Rh 

 
O(I) 1 
A(II) 2 
B(III) 3 
AB(IV) 4 
Rh− 5 
Rh+ 6 

19.  Menarha  ani 
20.  Ciclul menstrual regulat 1 

neregulat 2 
21.  Paritatea primară 1 

secundară 2 
multiplă 3 

22.  Metode de contracenţie DIU 1 
CO 2 
Depo 3 
chirurgical 4 
altele 5 

23.  Avort medical (nr.)   
24.  Avort spontan (nr.)   
25.  Sarcină stagnată (nr.)   
26.  Mortalitate antenatală în 

anamneză 
Da 1 
Nu 2 

27.  Mortalitate intranatală în 
anamneză 

Da 1 
Nu 2 

28.  Mortalitate neonatală în 
anamneză 

Da 1 
nu 2 
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29.  Interventii ginecologice în 
anamneză 

Da 1 
nu 2 

30.  OC in anamneza Da 1 
31.  Sarcină ectopică 

(antecedent) 
da 1 
nu 2 

32.  Naștere prematură în 
anamneză 

da 1 
nu 2 

33.  Patologie inflamatorie 
acută  
OGI (antecedent) 

salpingite 1 
ooforite 2 
anexite 3 
pelvioperitonită 4 
peritonită generalizată 5 

34.  Sterilitate  primară  
secundară  

35.  A avut pacienta in timpul 
sarcinilor precedente 
DPNI? 

da 1 
nu 2 
Nu sunt date 3 

 
 
3. PATOLOGIE GINECOLOGICĂ PREZENTĂ 
 
36.  Miom uterin difuz 1 

nodular 2 
37.  Endometrioză adenomioză 1 

organelor genitale 2 
alte organe 3 

38.  Anomalii de dezvoltare OGI da  
nu  

39.  Alte patologii (de specificat)  
 
4. PATOLOGIE ASOCIATĂ 
 
40.  Sistemul nervos central  
41.  Sistemul respirator  
42.  Sistemul cardio-vascular  
43.  Sistemul gastro-intestinal  
44.  Sistemul nefro-urinar  
45.  Sistemul osteo-articular  
46.  Patologie endocrină  
47.  Patologie oculară  
48.  Patologie sistemică  
49.  Trombofilie dobindite si 

ereditare 
 

50.  Boala varicoasa (tromboze)  
 
 
5. SARCINA PREZENTĂ 
 
51.  Termenul sarcinii la care s-  sapt 
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a spitalizat pacienta 
52.  Sarcina a fost conceputa 

prin FIV? 
Da 1 
nu 2 

53.  Sarcina monofetala da 1 
Nu 2 

54. 
 

Evidenta la medicul de 
familie 

Da 1 
nu 2 

55. 
 

Hemoragii pe parcursul 
sarcinii 

Da (la ce termen?) 1 
nu 2 

56. 
 

Iminenta de avort spontan Da (la ce termen) 1 
nu 2 

57. 

 

Iminenta de nastere 
prematura  

Da (la ce termen) 1 
nu  2 

58.  Adaos ponderal mai mare 
de 18kg 

da 1 
nu 2 

59.  Prezenta HTA  da 1 

nu 2 
60.  Prezenta preeclampsiei  Moderata 1 

severa 2 
nu 3 

61.  RDIU pe parcursul sarcinii Da 1 
nu 2 

62.  Oligoamnios  Da 1 
nu 2 

63.  Polihidramnios da 1 
Nu 2 

64.  Infectii intrauterine 
(corioamnionita) 

Da 1 
nu 2 

65.  S-a stabilit diagnosticul de 
SAF pe parcursul sarcinii 
prezente? 

Da 1 
nu 2 

66.  Trombofilii ereditare sau 
dobindite diagnosticate 

Da 1 
nu 2 

67.  DPNI a fost confirmata 
ecografic? 

Da 1 
nu 2 

68.  Localizarea placentei la  
examenul ecografic  

anterior 1 
posterior 2 
Fundul uterului 3 
Nu sunt date 4 

69.  Tipul DPNI suspecta partiala 1 
totala 2 
Ascunsa (tip hematom retroplacentar) 3 
marginala 4 

70.  Semnele de debut ale DPNI hemoragie 1 
Durere puternica in reg inf a abdomenului 2 
Hipertonus uterin fara relaxare 3 
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Asociere a cel putin 2 elemente 4 
71.  Posibil factor de declanşare traumatism 1 

raport sexual 2 
factor psiho-emoţional 3 
patologie asociată 4 
altele 5 

72.  Durata de la primele semne 
ale DPNI pina la nasterea 
fatului? 

 Ore 

73.  Starea generală la 
internare 

satisfăcătoare 1 
medie 2 
gravă 3 
comă 4 

74.  Cefalee da 1 
nu 2 

75.  Astenie da 1 
nu 2 

76.  Durere regiunea suprapubiană  1 
abdominală difuză 2 
permanentă 3 

77.  Hemoragie da 1 
nu 2 

78.  Febră da 1 
nu 2 

79.  Vomă da 1 
nu 2 

80.  Altele (de specificat)  
 

81.  Tensiunea arterială 
(sistolică) 

 mm.Hg 

82.  Tensiunea arterială 
(diastolică) 

 mm.Hg 

83.  Pulsul  
84.  Abdomenul insensibil la palpare 1 

Dolor la palpare 2 
„de lemn” 3 

85. 

 

Uterul  Contractat cu perioade de relaxare 1 
Contractat fara perioade de relaxare 2 
Uter in forma de ”munte” 3 
N tonus 4 

86.  Examen în specule leucoree 1 
metroragie 2 
LA 3 

87.   RPPA da 1 
nu 2 

88.  Maturitatea colului uterin Da 1 
Nu 2 
Scor Bishop puncte p 
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89.  Administrare oxytocină Da 1 
nu 2 

90.  Admnistrare cytotec Da 1 
nu 2 

91.  BCF prezente Da 1 
nu 2 

92.  S-a stabilit diagnosticul de 
hipoxie a fatului 

Da 1 
nu 2 

93. 

  

Cite zile a fost spitalizata 
pacienta pina a se stabili 
DPNI? 

 Zile 

 
6. LABORATOR 
 
94.  AGS Hb:  

Er:  
L:  
VSH:  
Trombocitele  

95.  AGU Culoare:  
Reacţie:  
L:  
Bacterii:  
Epiteliu:  
Uraţi/Oxalaţi  
Proteina  

96.  Frotiu 
colpocitologic 

Tip I 1 
Tip II 2 
Tip III 3 
Tip IV 4 

97.  USG (de specificat 
diagnosticul) 

 

98.  Protrombina  
99.  Fibrinogen  
100.  Timp de coagulare  
101.  Hematocrit  

  
7. INTERVENŢIA CHIRURGICALĂ (sau nastere) 
 
102.  Fatul a fost extras 

per vias naturalis 
Da 1 
nu 2 

103.  Dupa extragerea 
fatului s-a recurs 

la laparatomie 

Da 1 

nu 2 

104.  Fatul a fost extras 
OC 

urgenta 1 
planica 2 
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105.  Fatul a fost extras Viu  
mort 

106.  Drenajul cavităţii 
abdominale 

da 1 
nu 2 

107.  Durata 
intervenţiei 

≤ 1 h 1 
1-2 h 2 
› 2h 3 

108.  Anestezie generală 1 
spinală 2 
i/v 3 

109.  Hemoragie totala  ml 
110.  Histerectomie  totala 1 

subtotala 2 
Nu s-a efectuat 3 

111.  Suprafața de 
decolare a 
placentei 
intraoperator 

Pină la 1/6 1 
1/6- 2/3 2 
˃ de 2/3 3 

112.  Complicații 
postoperatorii 

Da 1 
nu 2 

113.  
 

Patologia 
placentei descrisa 

Inserție marginală 1 
Inserție vilamentoasă 2 
Semne de infarct placentar 3 
Calcinate 4 

114.  Patologia 
cordonului 
ombilical 

Circulară de cordon în jurul gîtului 1 
Nod veridic 2 
Arteră ombilicală unică 3 
Cordon ombilical scurt 4 

115.  Pacienta a 
decedat 

Da 1 
nu 2 

116.  Pacienta a fost 
externată la _ zi 

 zi 

 
 
 
8. DATE DESPRE COPIL 
 
1.  Scor Apgar  la 1 minut (la 

1 fat) 
1-3p 1 
4-7p 2 
8-9p 3 

2.  Scor Apgar la 5 min (la 1 
fat) 

1-3p 1 
4-7p 2 
8-9p 3 

3.  Scor Apgar  la 1 minut (la 
al 2-lea fat) 

1-3p 1 
4-7p 2 
8-9p 3 

4.  Scor Apgar la 5 min (la al 
2-lea fat) 

1-3p 1 
4-7p 2 
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8-9p 3 
5.  Masa la nastere al I fat  g 
6.  Masa la nastere al celui de 

al 2-lea fat 
 g 

7.  Fat macrosom Da 1 
nu 2 

8.  Sex  Femenin 1 
msculin 2 

9.  Mortalitate antenatală  Da 1 
Nu 2 

10.  Mortalitate intranatală  Da 1 
Nu 2 

11.  Mortalitate neonatală 
precoce 

Da 1 
nu 2 

12.  
 

Mortalitate neonatală 
tardivă 

Da 1 
nu 2 

13.  Externat  La domiciuliu 1 
La etapa a II-a 2 

14.  Anomalii de dezvoltare Da 1 
nu 2 

15.  Morbiditatea prezenta da 1 
nu 2 

 IIU  1 
 Pneumonie congenitală  1 
 SDR usor  1 
 SDDR mediu  1 
 SDR sever  1 

 Sepsis  1 
 Insuficienţă renală acută  1 
 Hemoragie pulmonara  1 
 Hemoragie gastrointestinala  1 
 HTP  1 
 RDIU  1 
 Dereglari metabolice  1 
 Anemie  1 

 HIV gr1  1 
 HIV gr2  1 
 HIV gr3  1 
 HIV gr4  1 
 Suferinta respiratorie  1 
 Asfixie  1 
 Edem pulomnar  1 
 BMH  1 
 Contuzia tesuturilor  1 
 Hemoatom  1 
 Septicemie  1 
 Meningita  1 
 HiperBLemie  1 
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 Atelectazie pulmonara  1 
 hepatomegalie  1 
 Persistenţa circulaţiei fetale  1 
 Sclerema  1 
 Hipoplazia pulmonara  1 
 EUN  1 
 Soc distributiv  1 
 Tahipnee tranzitorie  1 
 Apneea prematurului  1 
 Pleurita  1 
 Hipotermie  1 
 Hipoglicemie  1 
 Acidoza  1 
 Pareza intestinala  1 
 Icter  1 
 Sindrom convulsiv  1 

 
 
Externat (zi/pat) _______________________________________________________________ 
 
Transferat in alte institutii _____________________________________________________ 
 
Decedat ______________________________________________________________________ 
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Anexa 2. Protocolul examinării morfopatologice a complexului placentar și a bioptatului lojei 
placentare 

PROTOCOL 
pentru investigaţia morfopatologică a complexului placentar şi bioptatului lojei placentare 

 
Data examinării:_____________ 

Date Generale 

Nume, Prenume: Vârsta: 

Sarcina nr.: Naşterea nr.: Termenul de gestaţie: Nr. fişei: 
 
Anamneza obstetricală:  
naşteri: _____ ( premature ____, la termen ____) 

avorturi: ____ ( medicale____, spontane____ )  

sarcini extrauterine____  oprite în evoluţie____  

molă hidatiformă ____  

Complicaţii ale sarcinei actuale: 
 preeclampsie   

eclampsie     edeme 

 infecţii urogenitale ______    
    (termenul)  

 
Naşterea:      per vias naturalis     operaţie cezariană Complicaţii ale naşterei:  

 DPPNI,      
 RPPA,  
 perioadă alichidiană______,   
 prolabarea cordonului  
 alte____________________    
           ____________________ 

Volumul hemoragiei (pâna la nastere) ________ ml 
Caracteristică lichidului  amniotic_____________ 
Starea copilului:      născut viu,        născut mort  
 
(Greutatea_______g, Talia_____cm,   Apgar ____/____p 
 

Investigaţia macroscopică a complexului placentar 
Discul placentar: Dimensiuni __________     Masa________                  
Coeficientul placento-fetal _____________ 
Cordonul ombilical:     Lungime______cm     Inserţie________    Varice ____________ 
Cotiledoane:    mici    medii     mari      atenuate       neuniforme.  

                                      +      ++    +++ 
Calcifieri                                     
Infarcte                                        
Coaguli sangvini                         
(după gradul de detaşare)  
hemoragii                                    
congestie                                     

defecte de tip „crater”:   
        marginal     paracentral       
       central         multiple    
aspectul color pe secţiune:   
     roşu-cenuşiu   roz-cenuşiu   
 violaceu-cenuşiu       violaceu-roşiatic       
 roşu-întunecat     pestriţ 
Consistenţa:   
 moale  induraţii în focar    induraţii difuze  

Membranele explacentare:   
                     subţiri   îngroşate   edemate        

Aspect:       lucioase,  opace        

Culoare:     cenuşii    roze     roşii    gălbui     verzi    

Prezenta hematomului:   Da    Nu 
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Starea morfo-funcţională a complexului placentar 

 +    ++   +++  +    ++   +++ 

 Stare compensată. 
 Insuficienţă acută  
 Insuficienţă cronică 

compensată  

       
       
       

 Insuficienţă cronică subcompensată  
 Insuficienţă cronică decompensată  
 Insuficienţă cronică cu decompensare 

acută 

       
       
       

 
Investigaţia histologică a bioptatului peretelui uterin 

Particularităţi histologice ale reţelei vasculare şi 
aspectul vaselor spiralate  

Gradul de celularizare sinciţiotrofoblastică 
 

Modificări reactive celular-tisulare 
endomiometriale 

 

 

Investigaţia histologică a complexului placentar (particularităţi histopatologice) 
 +  ++ +++  +   ++  +++ 

a) Leziuni 
distrofice ale 
stromei 
vilare 

 hialinoză  
 calcifiere  
 scleroza stromală  
 atrofie  

       
       
       
       

e) Reacţie 
compensat
orie 

 vascularizare 
hiperemie  
 membrane 

sinciţiocapilare 
muguri sinciţiali  
 celule Langhans  

       
 

       
 
 

       
b) Fibrinoid 

 
 perivilar 
 focal  
 în formă de „punţi”  

       
       
       

f) Decidua 
bazală 
 
 
 

 necroză 
(fibrinoidă, 
hemoragică, 
ischemică)  
 ateroză  
 deciduită cronică  
 hematom 

epidecidual  
 fenomenul „sludj” 

eritrocitar  
 hemoliză 

eritrocitară 
hemosiderofage  
 fibre de fibrină  
 prezenţa celulelor 

sangvine fetale  
 chemotaxis  
 prezenţa 

fibroblastelor  
 calcinoză 

       
 
 
 

       
       
       

       
 

       
 

       
       

 
       
       

       

c) Tulburări 
circulatorii 

 hemoragii  
 pareză vasculară  
 modificări ale peretelui 

vascular  
 edem  
 tromboza spaţiului 

intervilos  
 pseudoinfarcte 
 infarcte ischemice 

       
       
       
 
       
       
 
       
       

d) Inflamaţie  
(limfocitară, 
plasmocitară, 
macrofagală, 
granulocitară, 
histiocitară, 
hemosiderofa
gică, mixtă)  

 în membranele 
explacentare   
 discul placentar  
 în cordonul ombilical  
 reacţie stromală vilară 

fibroblastică  

       
 
       
       
       
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Anexa 3. Incidența DPPNI în Spitalul Clinic Municipal Nr.1 și Centrul Mamei și Copilului, în perioada anilor 2010-2016 
 
 

Tabelul A3. Incidența DPPNI în 2 instituții de nivel terțiar din Republica Moldova 
 

 
 
 
 
 
 

Anii 

Institutul Mamei și Copilului Spitalul Clinic Municipal Nr.1 Media calculată pentru 2 
instituții medico-sanitare 

Nr. 
cazurilor 

cu DPPNI 

Numărul 
total de 
nașteri 

 
% 

DPPNI 
 

Incidența 
la 1000 de 

nașteri 

Nr. 
cazurilor 

cu 
DPPNI 

Numărul 
total de 
nașteri 

% 
DPPNI 

 

Incidența la 
1000 de 
nașteri 

 
% DPPNI 

pentru 

Incidența  
la 1000 

de nașteri 

2010  29  5393 0.54% 5.38 41  8330  0,49%  0.49 0.51% 4.92 
2011  25  5299 0.47% 4.72 52  8250  0,63%  0.63 0.55% 6.30 
2012  40  5923 0.68% 6.75 51  8324  0,61%  0.61 0.64% 6.13 
2013  41  5791 0.71% 7.08 38  8336  0,45%  0.46 0.58% 4.56 
2014  61 6490 0.94% 9.40 21 8445 0,24% 0.25 0.59% 2.49 
2015 59 6493 0.91% 9.09 22 8237 0,26% 0.27 0.59% 2.67 
2016 55 6098 0.90% 9.02 20 8704 0,23% 0.23 0.57% 2.30 
Total  310 41487 0.75% 7.47 245 58626 0,42% 0.42 0.58% 4.18 
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Anexa 4 
 

 
Tabelul A4. Frecvența complicațiilor postoperatorii înregistrate la pacientele din cele 2 loturi de 
studiu în cadrul studiului retrospectiv. 
 

Variabile 

Lotul de bază n1=323 Lotul martor n0=73 

t p Nr. 

abs. 

P1±ES1 (%) Nr. 

abs. 

P0±ES0 (%) 

Complicații 

postoperatorii 

înregistrate 

 

27 

 

8,4±1,54% 

 

2 

 

2,73%±1,90

% 

2,31 p<0.05 

Hemoragie hipotonică 8 2,47±0,86% 1 1,36±1,35% 0,69 p>0,05 

Anemie post hemoragica 9 2,78±0,91% 1 1,36±1,35% 0,86 p>0,05 

Sindromul CID 2 0,62±0,43% 0 0% 1,41 p>0,05 

Uter Couveler 1 0,31±0,30% 0 0% 1,0 p>0,05 

Șoc hemoragic 6  1,85±0,74% 0 0% 2,46 p<0,05 

Hemoragie 

intraabdominală 1litru 
1 0,31±0,30% 0 0% 1,0 p>0,05 

Relaparatomii cu 

histerectomie 
5 1,54±0,68% 0 0% 2,24 p<0,05 

Total histerectomii 8 2,47±0,86% 0 0% 2,86 p<0,01 
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Anexa 5. Factori de risc pentru decolarea prematură de placentă normal inserată 
 
Tabel A5. Calcularea factorilor de risc pentru decolarea prematură de placentă normal inserată 
 

Variabile 

Lotul de studiu – 

pacienți cu DPPNI 

Lot martor – 

pacienți fără 

DPPNI 
 

Raport de 

probabilitate 

(RP) 

95,0% IÎ Factorul 

de risc 

studiat 

prezent 

Factorul 

de risc 

studiat 

absent 

Factorul 

de risc 

studiat 

prezent 

Factorul 

de risc 

studiat 

absent 

Anamneza obstetricală 

Avort medical 57 298 53 302 1.090 0.711-1.670 

Avort spontan 83 272 40 315 2.403 1.593-3.623 

Sarcină oprită în 
evoluție 12 343 8 347 1.517 0.570-4.116 

Operația 
cezariană în 
anamneză 

33 322 19 336 1.812 0.975-3.388 

Intervenții 
ginecologice pe 

uter 
7 348 3 352 2.360 0.547-11.600 

Nașterea 
prematură în 

anamneză 
10 345 2 353 5.116 1.112-23.518 

Moartea 
antenatală a 

fătului în 
anamneză 

10 345 1 354 10.261 1.306-80.587 

Decese 
perinatale în 
anamneză 

9 346 2 353 4.591 0.921-30.976 

DPPNI în 
anamneză 9 346 0 355 19,494 1.130-

336,229 
Patologii ale organelor genitale 

Anomalii ale 
uterului 22 333 5 350 4.625 1.731-12.353 

Miom uterin 5 350 4 351 1.254 0.290-5.596 
Sterilitate 8 347 6 349 1.341 0.418-4.399 

Analiza patologiei extragenitale 
HTA esentială 33 322 2 353 18.089 4.306-75.986 

Obezitate 19 336 3 352 6.635 1.945-22.627 
Boala varicoasă 6 349 8 347 0.746 0.227-2.393 

Miopie 3 352 4 351 0.748 0.132-3.973 
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Anemie 34 321 18 337 1.983 1.097-3.582 
Epilepsie 2 353 1 354 1.000 0.100-9.960 
Patologie 
cardiaca 6 349 3 352 2.017 0.446-10.248 

Patologia tiroidei 3 352 0 355 - 0.449- 
Pielonefrită 

cronică 18 337 10 345 1.843 0.793-4.354 

Patologie oculară 2 353 1 354 2.006 0.143-56.091 
Diabet zaharat 1 354 0 355 - 0.058- 

Hepatită 7 348 3 352 2.360 0.547-11.600 
Evoluția sarcinii 

Iminență de 
avort spontan 95 260 18 337 6,712 3.954-11.390 

Sângerări 
vaginale 20 335 6 349 3.473 1.377-8.753 

Polihidramnios 23 332 9 346 2.663 1.214 -5.840 
Oligoamnios 6 349 5 350 1.203 0.322-4.583 
Hipertensiune 
gestațională 89 266 4 351 29.360 10.646-

80.964 
Preeclampsia 30 325 5 350 6.462 2.477-16.854 

Eclampsie 3 352 0 355 - 0.449- 
Sindrom HELLP 1 354 0 355 - 0.058- 

Sindrom 
antifosfolipidic 10 345 1 354 10.261 1.351-

215.478 
Moartea 

antenatală a 
fătului 

23 332 1 354 23.138 3.106-
172.329 

Restricția de 
dezvoltare 

intrauterină a 
fătului 

21 334 7 348 3.126 1.311-7.449 

Colpită 9 346 4 351 2.283 0.637-8.881 
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Anexa 6. Morbiditatea perinatală a nou-născuților de la gestantele cu DPPNI din cele 2 loturi de 
studiu, studiu prospectiv 

 
Tabelul A6. Morbiditatea perinatală a nou-născuților de la gestantele cu DPPNI 

Variabile 
Lotul de bază n1=51 Lotul martor n0=52 

t p Nr. 
abs. 

P1±ES1 
(%) 

Nr. 
abs. 

P0±ES0 (%) 

Sepsis neonatal 2 3.92±2.71 0 0 1.44 p˃0.05 
Hemoragie ventriculară 2 3.92±2.71 1 1.92±1.90 0.60 p˃0.05 
Atelecatzie pulmonară 1 1.96±1.94 0 0 1.00 p˃0.05 
Pneumonie acută 14 27.45±6.24 7 13.46±4.73 1.78 p˃0.05 
Icter neonatal 19 37.25±6.76 12 23.07±5.84 1.58 p˃0.05 
Sindromul detresei 
respiratorii 

4 7.84±3.76 2 3.84±2.66 0.86 p˃0.05 

Apneea prematurului 2 3.92±2.71 2 3.84±2.66 0.02 p˃0.05 
Enterocolită ulcero-
necrotica  posthipoxică. 

2 3.92±2.71 1 1.92±1.90 0.60 p˃0.05 

Encefalopatie hipoxică – 
ischemică 

9 17.64±5.33 2 3.84±2.66 2.31 p˂0.05 

Suferință respiratorie 12 23.52±5.93 2 3.84±2.66 3.02 p˂0.01 
Infecție intrauterină 4 7.84±3.76 3 5.76±3.23 0.41 p˃0.05 
Asfixie la 
naștere/obstetricală. 

2 3.92±2.71 0 0 1.44 p˃0.05 

Prematuritate 14 27.45±6.24 13 25.0±6.00 0.28 p˃0.05 
Hipotonie musculara 5 9.80±4.16 2 3.84±2.66 1.20 p˃0.05 
Melenă neonatală 2 3.92±2.71 0 0 1.44 p˃0.05 
Hipoglicemie neonatala 4 7.84±3.76 3 5.76±3.23 0.41 p˃0.05 
Copil mic si ușor pentru 
vârsta de gestație 

4 7.84±3.76 1 1.92±1.90 1.39 p˃0.05 

Hepatită reactivă 1 1.96±1.94 1 1.92±1.90 0.01 p˃0.05 
Eritem toxic 1 1.96±1.94 0 0 1.00 p˃0.05 
Piodermita 2 3.92±2.71 1 1.92±1.90 0.60 p˃0.05 
CID Sindrom 1 1.96±1.94 0 0 1.00 p˃0.05 
Tahipnee tranzitorie  1 1.96±1.94 3 5.76±3.23 1.00 p˃0.05 
Hipotensiune arteriala 1 1.96±1.94 1 1.92±1.90 0.01 p˃0.05 

Hemoragie gastrica 1 1.96±1.94 0 0 1.00 p˃0.05 

 

163 
 



Anexa 7. Modificările macro și microscopice ale complexului placentar în DPPNI 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fig. A7.1. Complex placentar. Lob 
accesoriu placentar în placenta bilobată ←. 
Macrofoto. 

Fig. A7.2. Complex placentar. Lob accesoriu 
placentar în placenta bilobată ←. Macrofoto. 

Fig. A7.4. Hematom de tip trombotic  
transdecidual asociat cu agregate 
eritrocitară interviloasă transdeciduală. 
H&E. X 25. 
 

Fig. A7.3. Distrofie vacuolară şi reacţie  
limfo-leucocitară perifocală în membrana 
bazală.H&E. X 100. 
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Fig. A7.8 Hematom  de natură eritrocitar-
fibrinoasă pseudostratificat: 1 – fâşii de 
fibrină stratificată; 2 – hematii; 3 – infarct 
ischemic.  H&E. x 25.  
    

3 

2 
1 

2 

Fig.A7.5. Zona bazală placentară. 1 –  vase 
spiralate cu trombusuri eritrocitari şi 
hemoragii macrofocale de aspect liniar; 2 – 
calcifieri ale vilozităţilor de ancoră cu 
caverne interviloase.  H&E. X 25. 
 

Fig. A7.6. Vase spiralate ectaziate cu pereţi 
subţiri. H&E. X 25.  
 

Fig. A7.7. Trombusuri mixte în segmentele 
comunicante  vascular-interviloase cu 
ectazia şi efilarea peretilor vaselor 
spiralate.  H&E. X 25  
 

1
 

2 

1 
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Fig.A7.9. Zona bazală placentar-deciduală. 
 1 –  mase de fibrină  stratificată cu divers 
grad de impregnare coloră; 2 – depozite de 
fibrinoid  în zona bazală. H&E. X 25.  
 

Fig. A7.10. Inundarea cu sânge a spaţiului 
intervilos cu distanţierea vilozităţilor 
coriale şi necroza epiteliului vilar.H&E. 
X25. 
 

1 
2 

1 

Fig. A7.11. Depuneri vaste ale sărurilor de calciu 
în aria unui infarct ischemic subiacent 
hematomului retroplacentar cu dereglarea 
integrităţii membranei bazale.H&E. X25. 
 

Fig. A7.12. Zonă afuncţională în nemijlocita 
apropiere de hemoragia în spaţiul intervilos. 
H&E. X25. 
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Fig. A7.14. Cavernă cu infarct ischemic 
adiacent. H&E. X 25. 

Fig. A7.13. Zone afuncţionale în 
profunzimea discului placentar. H&E. X 
25. 

Fig. A7.15. Vilezită productivă a 
vilozităţilor de ancoră asociată cu procese 
compensator adaptativeive.H&E. X 100. 

Fig. A7.16. Trombusuri organizaţi în 
vasele vilozitare cu accentuarea 
colateralelor în asociere cu trombusuri 
eritrocitari fibrinoşi interviloşi. H&E. X 25.  
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Fig. A7.17. Trombusuri interviloşi cu 
persistarea fluxului sanguin. Chist sinciţial 
la nivel de sept.H&E. X 25.  
 

Fig. A7.19 Arteriopatie hipertrofico-
stenozantă în vilozitate intermediară însoţită 
de  ectazie a venei şi hiperemia reţelei 
venoase. X 25. H&E.  

Fig. A7.18. Angiopatie arterială  
hipertrofico-stenozantă în vilozitate 
tronculară.H&E. X 25. 

Fig. A7.20. Raclat la nivelul endomiometrial. 
→ trombus din fibrină în hialinizare şi 
organizare.H&E. X25. 

168 
 



 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
 
→ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Fig. A7.22. Disjuncţie a ţesutului decidual 
rezidual şi endomiometrial.H&E. X75. 

Fig. A7.23. Procese distrofice avansate 
adiacent zonelor de hemoragii. 
→ necroză fibrinoidăX75 

Fig. A7.24 Stenoză hipertrofică obliterantă 
a unui vas arterial. H&E. X75. 

Fig. A7.21. Raclat la nivelul 
endomiometrial. 
→ trombus din fibrină cu obliterare parţială 
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Fig. A7.26.Uter post-partum cu 
hemoragii infiltrative focale 
subendometriale. H&E. X75.  

Fig. A7.25. Membrane explacentare cu 
proces inflamatoriu difuz şi microabcedare 
focală.H&E. X75. 
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Abrevieri 

ALT  alaninaminotransferază 
AMU  asistenţă medicală urgentă 
AOC  anamneza obstetricală complicată 
AP  abruptio placentae 
APTT   timpul de trombină parţial activat  
AST  aspartataminotransferază 
BCF              bătăile cordului fetal 
β-HGC gonadotropina corionica umana 
CID   sindromul de coagulare intravasculară diseminată 
CMF  centrul medicilor de familie 
CTG  cardiotocografie  
dl   decilitru  
DPPNI decolare prematură de placentă normal inserată  
E  eritrocite 
ECG   electrocardiogramă 
FCC  frecvența contracțiilor cardiace 
Hb  hemoglobină 
Ht  hematocrit 
IMS  instituţie medicală spitalicească 
INR  raport nominalizat internaţional 
mg   miligram  
ml   mililitru  
mm Hg milimetri coloană de mercur  
mmc   milimetru cub  
N  naștere 
OG   obstetrică-ginecologie  
ONU   Organizaţia Naţiunilor Unite  
OR  odds ratio – raportul şanselor  
PP  placenta previa 
Ps   puls 
Rh  factorul Rhesus  
Rs   respiraţie 
S  sarcina 
SRTI  secţie de reanimare şi terapie intensivă 
TA   tensiune arterială 
To   temperatura corpului 
TT   timpul de trombină 
UNFPA  United Nations Population Fund (Fondul ONU pentru Populaţie) 
USG  ultrasonografie 
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PREFAŢĂ 
 
Protocolul clinic naţional Decolarea prematură a placentei normal inserate (DPPNI) este 
elaborat în conformitate cu ghidurile internaţionale actuale şi cu experienţa autorilor lui, 
acumulată în domeniul dat. Acesta va servi la elaborarea protocoalelor clinice instituţionale, în 
funcţie de posibilităţile reale ale fiecărei instituţii în anul curent. La recomandarea Ministerului 
Sănătăţii, pentru monitorizarea protocoalelor clinice instituţionale pot fi utilizate formulare 
suplimentare, care nu sunt incluse în acest protocol clinic naţional. 
 
A. PARTEA INTRODUCTIVĂ 
 
Exemple de diagnostic clinic până la operaţia cezariană sau naştere per vias naturalis: 
• Sarcină 38 săpt. DPPNI. Sfârşitul primei perioade de naştere. Hipoxie acută progresivă a 

fătului. S 1. N I. 
• Sarcină 28 săpt. DPPNI. Hipoxie acută progresivă a fătului. S III. N I. AOC. 
• Sarcină 32 săpt. DPPNI. Hipoxie acută progresivă a fătului. S II. N I. AOC.  
• Sarcină 27săpt. DPPNI. Moarte antenatală a fătului. S 1. N I.   
 
Exemple de diagnostic clinic după operaţia cezariană sau naştere per vias naturalis: 
• Naşterea I la 38 săpt. DPPNI parţială (S-1/6). Hipoxie acută şi progresivă a fătului. 

Vacuum-extracţia fătului. 
• Naşterea I prematură prin operaţie cezariană. DPPNI parţială (S-1/2) Hipoxie acută şi 

progresivă a fătului. Şoc hemoragic gr. II. Anemie posthemoragică. 
• Naşterea I prematură prin operaţie cezariană. DPPNI totală. Moarte antenatală a fătului. 

Uter Couvelaire. Histerectomie totală fără anexe. Şoc hemoragic gr. IV. CID. 
A.1. Definiţii 
Prin decolare prematură a placentei normal inserate sau apoplexie utero-placentară se înţelege 
o dezlipire variabilă ca extindere a placentei normal inserate, după 22 de săptămâni de sarcină 
sau în timpul travaliului, având ca urmare un hematom placentar şi un tablou clinic a cărui 
gravitate depinde de extinderea dezlipirii[3,4]. 
 
A.2. Codul bolii (CIM–10): 
О45 Dezlipirea prematură a placentei normal inserate (abruption placentae) 
О45.0 Dezlipirea prematură a placentei normal inserate cu dereglări de coagulare 
О45.8 Alte forme de dezlipire prematură a placentei normal inserate  
О45.9 Dezlipirea prematură a placentei normal inserate de geneză idiopatică 
 
A.3. Utilizatorii: 
• Moaşe, asistente medicale 
• Medici de familie  
• Medici obstetricieni-ginecologi 
• Medici anesteziologi-reanimatologi 
• Medici de la urgenţă, chirurgie generală care se confruntă cu problematica abordată 
Notă. Prezentul protocol va fi utilizat la toate nivelele asistenţei medicale, inclusiv de alţi 
specialişti. 
A.4. Obiectivele protocolului: 
1. Scopul acestui protocol este de a standardiza conduita în cazul DPPNI, pentru a reduce 

morbiditatea şi mortalitatea maternă şi cea perinatală. 
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2. Prezentul protocol naţional este elaborat pentru realizarea următoarelor obiective: 
- creşterea calităţii acordării serviciilor medicale urgente, care au un mare impact asupra 

stării ulterioare de sănătate a pacientei; 
- reducerea variaţiilor în practica medicală (a celor care nu sunt necesare); 
- reducerea unui risc sau eliminarea unei incertitudini terapeutice; 
- aplicarea evidenţelor în practica medicală; diseminarea unor noutăţi ştiinţifice; 
- integrarea unor servicii sau proceduri (chiar interdisciplinare); 
- creşterea încrederii personalului medical în rezultatul unui act medical; 
- prezentarea consensului agreat de specialişti în conduita DPPNI   
- protejează practicianul în ceea ce priveşte malpraxisul; 
- asigurarea continuităţii dintre serviciile oferite de medici şi de asistente; 
- structurarea documentaţiei medicale; 
- oferirea unei baze de informaţii pentru analize şi comparaţii; 
- armonizarea practicii medicale naţionale cu principiile medicale internaţionale acceptate. 

 
A.5. Data elaborării protocolului:  2017 
A.6. Data revizuirii: 2020 
A.7. Lista şi informaţiile de contact ale autorilor şi ale persoanelor care au participat la 
elaborarea protocolului: 

Numele Funcţia 
Valentin Friptu  Profesor universitar, dr. hab. şt. med. Catedra de Obstetrică şi 

Ginecologie, Universitatea de Stat de Medicină şi Farmacie „Nicolae 
Testemiţanu” 

Irina Sagaidac  Asistent universitar, Catedra de Obstetrică şi Ginecologie, 
Universitatea de Stat de Medicină şi Farmacie „Nicolae Testemiţanu” 

Zinaida Sârbu  Conferenţiar universitar, dr. şt. med., Catedra de Obstetrică şi 
Ginecologie, Universitatea de Stat de Medicină şi Farmacie „Nicolae 
Testemiţanu” 

Constantin 
Ostrofeţ  

Conferenţiar universitar, dr. şt. med., Catedra de Obstetricăşi 
Ginecologie, Universitatea de Stat de Medicină şi Farmacie „Nicolae 
Testemiţanu” 

Petrov Victor Conferenţiar cercetător, dr. șt. med., şef laborator, Laborator ştiinţific de 
obstetrică IMSP Institutul Mamei şi Copilului 

 
Protocolul a fost discutat, aprobat şi contrasemnat: 

Denumirea/instituţia Persoana responsabilă – 
semnătura 

Catedra de Obstetrică şi Ginecologie, USMF  
Comisia republicană ştiinţifico-metodică de profil 
“Obstetrică şi ginecologie” 

 

Asociaţia medicilor obstetricieni-ginecologi  

Consiliul Naţional de Evaluare şi Acreditare în 
Sănătate 

 

Agenţia Medicamentului şi Dispozitivelor Medicale  

Compania Naţională de Asigurări în Medicină  

Consiliul de Experţi al Ministerului Sănătăţi  
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Informaţie epidemiologică 
În structura hemoragiilor obstetricale, care determină indicatorii înalţi de mortalitate maternă, 
decolarea prematură de placentă normal inserată (DPPNI) ocupă locul doi după hemoragiile 
atonice şi cele hipotonice ale uterului, constituind o pondere de 20-45% [1,12,14, 19,20]. 
Hemoragia dezvoltată în timpul DPPNI are un impact negativ asupra stării mamei şi a fătului şi 
este urmată, adesea, de deces fetal, şoc hemoragic, insuficienţă renală şi respiratorie, anemie 
posthemoragică, sindromul CID, victimizarea pacientei prin înlăturarea organului reproductiv[6, 
11,13,14,19]. Astfel, dezlipirea prematură a placentei este însoţită de trei ori mai frecvent de 
dezvoltarea şocului hemoragic, de 1,5 ori – de moartea intrauterină a fătului, de 1,6 ori – de 
asfixia neonatală [13,14]. Prin impactul său nefavorabil asupra morbidităţii şi a mortalităţii 
materne şi perinatale a nou-născuţilor, DPPNI constituie o provocare a obstetricii contemporane. 
Astfel, introducerea în practica obstetrical-ginecologică a criteriilor de diagnoză şi de conduită 
a pacienţilor cu DPPNÎ are o mare însemnătate ştiinţifico-practică şi socială, deoarece ar 
permite diagnosticarea timpurie, aprecierea momentului oportun de intervenţie chirurgicală şi 
modificarea la timp a terapiei medicamentoase. 

 
B. PARTEA GENERALĂ 
 

B.1. Nivelul de asistenţă medicală urgentă, echipele AMU: 903 

Descriere Motive Paşi 
Suspectarea 
DPPNI şi 
transportarea 
gravidei în 
secţii 
specializate  

Urgenţă majoră, care 
necesită intervenţie 
chirurgicală, deoarece este 
pusă în pericol viaţa 
mamei şi cea a fătului. 
Transportarea cât mai 
urgentă reduce riscul 
apariţiei complicaţiilor, ca 
decesul antenatal al fătului 
şi decesul matern din 
cauza hemoragiilor 
masive[14,19]. 
Grad de recomandare E 

Obligatorii: 
1. Anamneza (caseta 4) 
2. Examenul gravidei va permite suspectarea sau 

aprecierea DPPNI (caseta 5, tab. 1, 2, 3) 
3. Transportul gravidei cu AMU (caseta 9) 
4. În timpul transportării pacientei se va asigura 

menţinerea indicilor vitali (caseta 10). 

B.2. Nivelul de asistenţă medicală de ambulatoriu 

Descriere Motive Paşi 

B.2.1 
Identificarea 
grupului de risc 
pentru DPPNI. 
Evaluarea şi 
monitorizarea 
femeilor 
gravide 

Identificarea şi anihilarea 
factorilor de risc – 
profilaxia complicaţiilor 
DPPNI 
 

Obligatorii: 
1. Colectarea anamnezei (casetele 2,3,4) 
2. Aprecierea gradului de risc (casetele 2,3) 
3. Evidenţa gravidelor la medicul-ginecolog 
4. Aprecierea stării intrauterine a fătului (casetele 

6,7) 
5. Tratamentul patologiei ce poate provoca 

DPPNI (caseta 2) 

B. 2.2 
Conduita în caz 

Evaluarea riscului DPPNI 
va reduce complicaţiile 

Obligatorii: 
1. Colectarea anamnezei (casetele 2,3,4) 
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de apariţie a 
semnelor 
clinice de 
DPPNI  
Algoritmul de 
conduită C.1.1 

severe, ca: 
1) decesul antenatal al 
fătului [3]. 
2) decesul matern din 
cauza hemoragiilor 
masive[1,2,3]. 
Grad de recomandare E 

2. Aprecierea gradului de risc (casetele 2,3) 
3. Examenul clinic al gravidei(tab.2,3;casetele 

5,6)  
1. Aprecierea stării intrauterine a fătului (casetele 

6,7)  
2. Stabilirea diagnosticului prezumtiv (caseta 1) 
3. Referire la nivelul de asistenţă medicală 

spitalicească prin intermediul Serviciului de 
AMU (caseta 10) 

B.3. Nivelul de asistenţă medicală spitalicească 

Descriere Motive Paşi 
 Determinarea la timp a 

DPPNI permite micşorarea 
riscului complicaţiilor 
severe posibile: decesul 
antenatal al fătului şi 
decesul matern din cauza 
hemoragiilor 
masive[13,14]. 
Grad de recomandare E 

Obligatorii: 
1. Colectarea anamnezei (casetele 2,3,4) 
2. Aprecierea gradului de risc (casetele 2,3) 
3. Examenele clinic, de laborator şi paraclinic ale 

gravidei (tab.2,3;casetele 5,6) 
4. Aprecierea stării intrauterine a fătului (casetele 

6,7)  
5. Stabilirea diagnosticului (caseta 1) 
6. Tratamentul complex în funcţie de diagnosticul 

stabilit (caseta 12) 
Nivelul I  
Spitalizarea 
pacientelor 
Tratament 
complex în 
funcţie de 
diagnosticul 
stabil 

Spitalizarea pacientelor cu 
DPPNI va permite 
acordarea ajutorului 
medical urgent specializat 
şi reducerea considerabilă 
a complicaţiilor. 
Grad de recomandare E 
Dacă starea gravidei este 
stabilă, se recomandă 
medicului transferul la 
nivelul II sau III, pentru 
micşorarea riscului 
complicaţiilor severe 
posibile: decesul antenatal 
al fătului şi decesul matern 
din cauza hemoragiilor 
masive[1,3]. 
Grad de recomandare E 

1. Determinarea gradului de urgenţă (tab. 1,3) 
2. Colectarea anamnezei (casetele 2,3,4) 
3. Aprecierea gradului de risc (casetele 2,3) 
4. Examenele clinic, de laborator şi paraclinic ale 

gravidei (tab.2,3;casetele 5,6)  
5. Aprecierea stării intrauterine a fătului (casetele 

6,7)  
6. Dacă starea pacientei este compensată, se 

efectuează transportul gravidei cu AMU la un 
nivel mai superior de asistenţă medicală 
(Centru perinatal de nivelul II sau III) (casetele 
10,11) 

Grad de recomandare E 
7. Dacă pacienta este netransportabilă, se iniţiază 

tratamentul şi se cheamă cei mai apropiaţi 
specialişti şi aviaţia sanitară, cu tot 
echipamentul de resuscitare, şi echipa de 
chirurgi, anesteziologi-reanimatologi, 
transfuzolog, cu monitorizarea şi tratamentul 
complex iniţiat conform casetei 13. 

8. Rezolvarea cazului (casetele 12,13) 
9. Extras: evidenţa în MF la locul de trai 

Nivelul II 
Spitalizarea 
pacientelor 
Tratament 
complex în 
funcţie de 
diagnosticul 
stabil 

Spitalizarea pacientelor cu 
DPPNI va permite 
acordarea ajutorului 
medical specializat şi 
reducerea considerabilă a 
complicaţiilor. 
Grad de recomandare E 

1. Determinarea gradului de urgenţă (tab. 1,3) 
2. Internarea în sala de naştere în formele 

uşoară şi medie;în caz de formă gravă se 
transferă direct în sala de operaţie.  

3. Examenele clinic, de laborator şi paraclinic ale 
gravidei (tab.2,3;casetele 5–8)  

4. Aprecierea stării intrauterine a fătului 
(casetele 6,7) 

5. Confirmarea diagnosticului  
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6. Rezolvarea cazului (casetele 12,13) 
7. Extras: evidenţa în CMF la locul de trai 

Nivelul III 
Spitalizarea 
pacientelor 
Tratament 
complex în 
funcţie de 
diagnosticul 
stabil 

Spitalizarea pacientelor cu 
DPPNI va permite 
acordarea ajutorului 
medical specializat şi 
reducerea considerabilă a 
complicaţiilor. 
Grad de recomandare E 

1. Determinarea gradului de urgenţă (tab. 4,5) 
2. Internarea în sala de naştere în formele 

uşoară şi medie;în caz de formă gravă se 
transferă direct în sala de operaţie.  

3. Examenele clinic, de laborator şi paraclinic ale 
gravidei (tab.1–5;casetele 5–8) 

4. Aprecierea stării intrauterine a fătului 
(casetele 6,7) 

5. Estimarea datelor paraclinice (casetele 6–
9) 

6. Determinarea diagnosticului (caseta 1, 
tab.1)  

7. Rezolvarea cazului (casetele 13,14) 
8. Extras: evidenţa în CMF la locul de trai 

La nivelul spitalicesc tratamentul DPPNÎ va fi în funcţie de formă 
DPPNI forma 
severă  

Deoarece decolarea 
afectează peste1/2 din 
suprafaţa placentară,este 
necesară intervenţia 
chirurgicală urgentă, astfel 
se măreşte considerabil 
speranţa la viaţă a nou-
născutului şi se reduc 
complicaţiile tardive la 
mamă[4,7,8,9]. 

1. Se va efectua operaţia cezariană urgentă pentru 
extragerea fătului şi a placentei dezlipite parţial 
sau total (casetele 13,14). 

2. În timpul laparotomiei şi operaţiei cezariene se 
va aprecia starea uterului.  

3. În caz de uter Couvelaire– histerectomie totală. 
Drenarea cavităţii micului bazin în caz de 
hemoragii masive(caseta 12). 

4. Concomitent se prelungesc măsurile de 
stabilizare a stării pacientei conform 
Protocolului clinic naţional PCN 254 – 
Managementul transfuzional şi de resuscitare 
volemică a hemoragiilor obstetricale 
masive[19]. 

5. Extras: evidenţa în CMF la locul de trai. 
DPPNI forma 
moderată, 
decolarea 
afectează 1/6–
1/2 din 
suprafaţa 
placentară 

Intervenţia terapeutică 
timpurie, în primele ore de la 
debutul bolii, a medicului 
care a suspectat 
DPPNI[2,8,9,10]. 
Grad de recomandare 1B 

1. Rezolvarea cazului (casetele 12,13): 
examinarea în consiliu compus din 
anesteziologi-reanimatologi şi obstetricieni-
ginecologi. 
Grad de recomandare 1A 

2. Laparotomie şi operaţie cezariană, în cadrul 
căreia se va aprecia starea uterului şi 
necesitatea drenării cavităţii micului bazin 
(caseta 12). 

3. Concomitent se prelungesc măsurile de 
stabilizare a stării pacientei conform 
Protocolului clinic naţional PCN 254 – 
Managementul transfuzional şi de resuscitare 
volemică a hemoragiilor obstetricale masive 
[17,19]. 

4. Extras: evidenţa la medicul-specialist din 
CMF la locul de trai. 

DPPNI forma 
uşoară, 
decolarea 
afectează sub 

Intervenţia terapeutică 
timpurie, în primele ore de la 
debutul bolii, a medicului 
care a suspectat DPPNI. 

1. Examinarea în consiliu compus din 
obstetricieni-ginecologi, anesteziologi-
reanimatologi şi specialişti în USG 
Grad de recomandare 1A 
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1/6 din 
suprafaţa 
placentară. 
În termenele de 
sarcină de la 
26până la 30 de 
săptămâni. 

Grad de recomandare 1B 
Dacă se constată detresa 
fetală sau se presupune că 
fătul nu va tolera travaliul, 
sau dacă există alte indicaţii 
obstetricale.[10]. 

2. Supravegherea strictă a stării generale a mamei 
şi a fătului (tab.1–5; casetele 6–9) 

3. Se indică operaţia cezariană urgentă cu 
anestezie generală(grad E). 

 
C.1. ALGORITMI DE CONDUITĂ 
 
C.1.1.Algoritmul de conduită şi de asistenţă urgentă a pacientelor cu DPPNI la nivel prespitalicesc 

 
C. 2. DESCRIEREA METODELOR, A TEHNICILOR ŞI A PROCEDURILOR 
 
C.2.1. Clasificarea decolării parţiale a placentei normal inserate(DPPNI) 
 
Caseta 1. Clasificarea DPPNI în funcţie de suprafaţa decolată: 
• Decolarea totală a placentei normal înserate. 
• Decolarea parţială, care poate fi marginală (când se decolează marginea placentei) sau 

centrală (când placenta se dezlipeşte din centrul său).  
• În funcţie de suprafaţa decolării placentei, care se apreciază retrospectiv în timpul 

operaţiei cezariene, deosebim gradele: uşor, când decolarea afectează sub <1/4 din 
placentă; mediu, când decolarea afectează>1/4 – <1/2 din placentă; decolare gravă,când 
aceasta afectează>1/2 din placentă. 

Decolarea parţială a placentei normal înserate mai poate fi:  
• progresivă  
• neprogresivă 
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C.2.2. Factorii de risc pentru DPPNI 
 
Caseta 2.Factorii de risc pentru decolarea prematură de placentă normal inserată 
 

Factori de risc 
Raport de 

probabilitate 
(RP) 

95,0% IÎ, p FA, % Nivel 
de risc 

Hipertensiune gestaţională 29.360 10.6468-80.9640 
p<0.0001 96.6 Risc mare 

Moarte antenatală a fătului 23.138 3.1068-172.3297 
p=0.0022 97.2 Risc mare 

Dezlipire de placentă în sarcinile 
precedente 19,494 1,1302-336,2298 

p=0.0409 94.9 Risc mare 

HTA esenţială 18.089 4.3060-75.9865 
p=0.0001 94.5 Risc mare 

Moarte antenatală a fătului în 
anamneză 10.261 1.3065-80.5875 

p=0.0268 90.3 Risc mare 

Sindrom antifosfolipidic 10.261 1.3065-80.5875 
p=0.0268 90.3 Risc mare 

Iminenţă de întrerupere a 
sarcinii prezente 6.712 3.9548-11.3905 

p<0.0001 85.1 Risc mare 

Obezitate 6.635 1.9455-22.6274 
p=0.0025 84.9 Risc mare 

Preeclampsie 6.462 2.4772-16.8542 
p=0.0001 84.5 Risc mare 

Naştere prematură în anamneză 5.116 1.1128-23.5189 
p=0.0360 80.5 

 
Risc mare 

 

Malformaţii uterine 4.625 1.7312-12.3539 
p=0.0023 78.4 Risc mare 

Sângerări vaginale pe parcursul 
sarcinii prezente 3.473 1.3776-8.7537 

p=0.0083 71.2 Risc mare 

Restricţie de dezvoltare 
intrauterină a fătului 3.126 1.3115-7.4496 

p=0.0101 68.0 Risc mare 

Polihidramnios 2.663 1.2145 -5.8403 
p=0.0145 62.4 Risc mare 

Avort spontan în anamneză 2.403 1.5937-3,6233 
p<0.0001 58.4 Risc moderat 

Anemie 1.983 1.0977-3.5825 
p=0.0233 49.6 Risc moderat 

 
O serie de factori precum tabagismul, utilizarea drogurilor, traumatismele nu au fost 
identificaţi drept factori de risc major pentru DPPNI. 
N.B. Factorii de risc prezentaţi sunt rezultatul studiului efectuat în Republica Moldova. 
Sagaidac I., Friptu V., Sârbu Z. Factori de risc în decolarea prematură de placentă normal 
inserată. În: Revista de Ştiinţe ale Sănătăţii din Moldova, MJHS, 2016, nr. 4(10), p. 61-70. 
[20]. 

 
C.2.3. Screening şi profilaxie 
Caseta 3 
Măsurile de profilaxie sunt acţiunile pe care trebuie să le întreprindă medicul de familie 
luând în evidenţă gravidele, etapa esenţială în care se pot aprecia factorii de risc (caseta 2), 
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atribuind gravidele cu factori de risc pentru evidenţă medicilor-ginecologi, care au 
competenţe în tratamentul patologiei ce provoacă DPPNI, astfel mărind şansele de prevenire 
a patologiei, cu evitarea mortalităţii mamei şi a fătului: 
• Identificarea factorilor de risc de către medicul de familie la prima vizită (caseta 2). 
• La prezenţa a mai mult de 2 factori cu risc mare de DPPNI, gravida este trecută în 

evidenţa medicului-ginecolog. 
• Medicul-ginecolog iniţiază tratamentul – ambulatoriu sau în staţionar – al patologiei care 

poate provoca DPPNI. 
•Informarea gravidei privind riscurile şi semnele clinice care trebuie să o determine să 
apeleze la AMU, inclusiv numărul de telefon.  

 
C.2.4.Diagnosticul DPPNI 
 
C.2.4.1. Anamneza pacientelor cu DPPNI 
Caseta 4. Recomandări pentru culegerea anamnezei 
• Dacă pacienta este inconştientă, este obligatorie interogarea detailată a persoanelor care au 

cerut ajutor medical (vecin, concubin, soţ, părinţi etc.) despre faptul în ce stare au  
• găsit pacienta şi de ce au cerut ajutorul serviciului de urgenţă. 
• Verificarea datelor din buletinul de identitate. 
• Determinarea stării sociale a pacientei. 
• Anamneza vieţii şi a bolii (de la rude, prieteni, cunoscuţi). 
• Aprecierea factorilor de risc (caseta 2). 

 
C.2.4.2. Clinica DPPNI 
Caseta 5. Semnele clinice ale DPPNI 

Prezenţa următoarelor semne clinice impune suspectarea DPPNI (grad A): 
• sângerare din căile vaginale; 
• durere abdominală, cu specificarea uni punct unde durerea este mai mare; 
• dureri lombare cu localizări posterioare în placentă; 
• contracţii uterine dureroase (hipertonie/hiperkinezie); 
• tonus uterin crescut (până la tetanie uterină, „uter de lemn”); 
• modificări ale stării generale materne (semne clinice de şoc hemoragic); 
• traseu cardiotocografic (CTG) de alarmă (grad E) 
N.B. Standard. În lipsa sângerării din hematomul retroplacentar neexteriorizat pe cale 
vaginală şi în prezenţa tonusului sporit cu suferinţă fetală, medicul trebuie să excludă 
DPPNI(nivelul de dovezi Ia). 
N.B. Nu efectuaţi palparea vaginală,deoarece poate mări considerabil volumul 
hemoragiei! (Grad A) 

 

Tabelul 1 

Diagnosticul clinic al DPPNI (grad A) 

Criterii DPPNI marginală DPPNI centrală 
Sângerarea vaginală cu sânge de 
culoare închisă, frecvent 
necoagulabil, în cantitate redusă (rar 
moderată) 

+ + 

Hemoragia se dezvoltă devreme + - 
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Durere neînsemnată + - 
Durere violentă - + 

Hemoragia externă lipseşte + -/+ 
Hematomul prezent  - + 
Hipertonus uterin Puţin sporit Marcat, uter „de lemn”, nu se 

relaxează 
Starea generală a pacientei TA nemodificată, 

Ps<100; R<20 
Semne de şoc hemoragic 

BCF Norma 120-160 b/m, 
sau tahicardie> 160 

Tahicardie, bradicardie 
absente (tab.4). 

Diagnosticul DPPNI este în principal un diagnostic clinic 
determinat de existenţa tabloului clinic descris mai sus şi 
confirmat de evidenţierea postpartum a hematomului 
retroplacentar. 

Grad de argumentare a 
recomandărilor de mai sus. 

 
Tabelul 2 

Semnele clinice în funcţie de suprafaţa DPPNI 
Manifestarea clinică Uşoară Medie Gravă 

Volumul hemoragiei <500ml 500-1000ml >1500ml 
Suprafaţa dezlipită a  
placentei 

<1/4 >1/4<1/2 >1/2 

Durerea abdominală Sensibilitate, durere 
nepronunţată 

Durere puternică Durere foarte pronunţată 

Tonusul uterin Relaxare incompletă Contractat permanent "Uter de lemn" 
Detresa fetală Absentă Moderată Severă sau deces 
Coagulopatia Teste modificate Semne timpurii de 

coagulopatie de consum 
Soc,oligurie,  
coagulopatie manifestă 

 
Tabelul 3 

Manifestările clinice ale şocului hemoragic (grad A) 
Semne clinice Hemoragie 

gr. I 
Hemoragie 

gr. II 
Hemoragie 

gr. III 
Hemoragie 

gr. IV 
Pierdere de sânge, % 
/volum 

<15%/750 
ml 

<30%/800-
1500ml 

<40%/1500-2000 
ml 

>40%/>2000 
ml 

TAs nemodificată Norma/scade în 
poziţie verticală 

mai mică de 80 
mmHg 

mai mică de 60 
mmHg 

TAd nemodificată Norma/crescută micşorată foarte mică/ 
nedetectabilă 

Frecvenţă cardiacă 
(b/min) 

>90/min, 
<100 

>100/ min., 
<120 

120 slab >120 filiform 

Reumplere capilară < 2 sec Întârziată>2 sec Întârziată>2 sec nu se restabileşte 
Frecvenţă respiratorie <20/min <20/min >20/min >20/min 
Debit urinar >30 ml 20-30ml 10-20ml 0-10ml 
Extremităţi – culoare normale palide palide palide şi reci 
Stare de conştiinţă alertă anxietate anxietate/ 

obnubilare 
obnubilare/confuzie/c
omă 
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Tabelul 4 
Evaluarea datelor CTG 

Parametru Normal Suspect Patologic 

Ritm bazal, 
b/min 

110-160 <110 
>160 

<100 
>180 

Amplitudinea 
oscilaţiilor, 
b/min 

5-25 <5/ <40 min 
>25 (>10 min) 

<5 /90 min 
CTG sinusoidală 

> 10 min 

Acceleraţii Mai mari de 
2/20 min 

Absente (40 min)  

Deceleraţii absente Sporadice de orice tip, cu 
excepţia celor severe).  
Deceleraţii prelungite unice    
< 3 min. 

Periodice sporadice sau 
variabile severe. 
Deceleraţii tardive pe o 
perioadă de 30 min. 
Deceleraţii prelungite >3 
min. 

 

Tabelul 5 
Diagnosticul diferenţiat al DPPNI 

Criteriul obiectiv Norma DPPNI PP 
Sângerare vaginală lipseşte Prezenţa hemoragiei Prezenţa 

hemoragiei 
Dureri abdominale lipsesc De la suportabile până 

la foarte violente 
lipsesc 

Dureri lombare cu localizări 
posterioare în placentă 

lipsesc De la suportabile până 
la foarte violente 

lipsesc 

Contracţii uterine dureroase 
(hipertonie/hiperkinezie) 

lipsesc De la suportabile până 
la foarte violente 

lipsesc 

Tonus uterin crescut (tetanie 
uterină, „uter de lemn”) 

lipseşte prezent lipseşte 

Frecvenţa Ps şi FCC < 90/min. >90/min >110/min 
Tensiunea arterială sistolică  < 90 mmHg mai mică de 90 mmHg, 

scădere cu 40-50 
mmHg faţă de valoarea 
de bază 

mai mică de 90 
mmHg, scădere cu 
40-50 mmHg faţă 
de valoarea de bază 

Modificări ale stării generale 
materne (semne clinice de şoc 
hemoragic – tab. 3) 

lipsesc prezente prezente 

Traseu cardiotocografic de 
alarmă 

lipseşte prezent prezent 

 

Caseta 6. Aprecierea stării intrauterine a fătului (grad E) se efectuează prin: 

• examen clinic – auscultarea BCF (tab. 2, 4); 
• examen cardiotocografic (tab. 4); 
• examen ecografic obstetrical[5]. (caseta 7). 
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C.2.4.3.Investigaţiile de laboratorîn DPPNI 

Caseta 7. Investigaţiile de laborator obligatorii în DPPNI 

1. Grupa de sânge şi factorul Rhesus (Rh)[12]. 
2. Hemograma, Coagulograma: Tr, timpul şi durata coagulării, Lee-White, fibrinogenul, 

protrombina 
3. La indicaţiile reanimatologului: INR (raportul nominalizat internaţional), APTT (timpul 

de trombină parţial activat) sec., TT (timpul de trombină), D dimeri 
4. Biochimia sângelui: ureea,creatinina, glucoza, bilirubina, ALT, AST, proteina totală şi 

lactatul seric 
5. Urograma 

 

C.2.4.4. Investigaţii paraclinice în DPPNI (grad A) 
Caseta 8. Examenul instrumental: 

1. ECG 
2. USG 
3. Radiografia pulmonară sau abdominală la indicaţia specialistului 
4. Tomografia computerizată la indicaţia specialistului 
5. Rezonanţa magnetică la indicaţia specialistului 
 
Caseta 9. Examenul ecografic (Ia) 
 
USG permite vizualizarea hematomului care se formează între peretele uterin şi placentă şi 
diagnosticul diferenţiat de PP: În DPPNI, ultrasonografic se constată o zonă transsonică sau 
eterogenă în spaţiul utero-placentar, cel mai frecvent marginile ce reprezintă zona de decolare. 
În unele cazuri nu se vizualizează hematomul propriu-zis, dar observăm zona de dezlipire 
marginală a placentei normal inserate, cu flotarea segmentului decolat. În cazurile în care 
sângele nu se reţine în spaţiul retroplacentar, dar colecţia se drenează în exterior, este dificil 
de stabilit diagnosticul de DPPNI. Totodată, în cazul DPPNI se poate observa o modificare a 
structurii placentare, care devine în unele cazuri mai hiperecogenă şi la care se alătură semne 
de edem placentar[5]. 
N.B. Nedepistarea ecografică a hematomului nu exclude diagnosticul de AP. 
N.B. Nu efectuaţi palparea vaginală, deoarece se poate mări considerabil volumul 
hemoragiei. 
 
C.2.5. Criteriile de transportare şi spitalizare 
Caseta 10. Criteriile de transportare şi spitalizare a pacientelor 
 
Gravidele cu suspiciune la DPPNI (caseta 5) vor fi transportate urgent şi internate la cel mai 
apropiat spital cu sală de operaţie şi medic-anesteziolog (nivelul I, II sau III). 
La pacienta cu DPPNI forma gravă se va iniţia tratamentul de perfuzie, transportând-o urgent 
la cel mai apropiat spital unde pot fi efectuate intervenţia chirurgicală şi reanimarea pacientei. 
N.B. Este obligatoriu de informat instituţia spre care o îndreptaţi despre starea gravă a 
pacientei transportate, pentru ca să fie pregătite sala de operaţie, camera de transfuzie a 
sângelui, să fie chemat în ajutor cel mai apropiat specialist care posedă tehnica operatorie, şi 
apelaţi la AVIASAN pentru pacientă. 
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Caseta 11. Îngrijirea pacientelor cu DPPNI de către medicii care transportă gravida 
 
1. Poziţionare în decubit lateral stâng cu picioarele ridicate la 15º (grad E). 
2. Oxigenare după controlul permeabilităţii căilor respiratorii. 
3. Asigurarea abordului venos prin puncţia a 2-3 vene largi, sol. NaCl 0,9% – 400,0ml  

încălzită la 38-40ºC. 
4. Încălzirea pacientei, plăpumi etc. 
5. Cateterizarea vezicii urinare. 
6. Transportarea cât mai urgentă a pacientei la cel mai apropiat spital de nivelul II sau III. 
 

C.2.6. Tratamentul DPPNI 

Caseta 12.Principiile generale de tratament al DPPNI 

I. Managementul în sarcina pretermen 
avansat (până la 32 săpt. sarcină)  

1. Poate fi adoptată o conduită expectativă în 
cazurile în care diagnosticul nu este 
definitiv (până la precizarea lui) sau dacă 
DPPNI este însoţită de simptome clinice 
minore. 

2. Tocoliza trebuie indicată numai în 
termenele mici de gestaţie, doar când 
DPPNI este provocată de o cauză ce nu se 
va repeta sau poate fi înlăturată 
(traumatism, utilizare de droguri), la o 
femeie cu hemodinamică stabilă şi fără 
semne de coagulopatie [10,18]. 
 

3. Decizia de a prelungi sarcina depinde de: 
 
 
 
4. Profilaxia detresei respiratorii a fătului 

numai în cazurile compensate. 
 

 
 
 
 

5. Pentru a încerca stoparea hemoragiei se 
recomandă administrarea de acid 
tranexamic [15,16]. 

 
 
 
 

6. Supravegherea strictă după: 
• volumul sângerării vaginale 
 

 
 
Tratamentul constă în: 
• regim la pat; 
• tocoliza cu sulfat de magneziu, care este 

mai bine tolerat şi nu provoacă reacţii 
adverse descrise, totodată mai are un 
efect de protecţie a creierului prematur al 
fătului. 
 
 
 
 
 
 

• termenul de gestaţie; 
• starea fătului şi a mamei; 
• evoluţia ulterioară a sarcinii. 

 
• Dexametazonă 12 mg i/m fiecare 12 ore 

conform Protocolului Administrarea 
antenatală a corticosteroizilor pentru 
prevenirea sindromului de detresă 
respiratorie, supliment la Ghidul C 
(2007). 
 

• Sol. acid tranexanic 1000 mg i/v în 10 
min., urmat de 1000 mg în următoarele 8 
ore (2B), conform Protocolului clinic 
naţional PCN 254 Managementul 
transfuzional şi de resuscitare volemică 
a hemoragiilor obstetricale masive[19]. 

 
 
• care trebuie să lipsească sau să fie în 

cantitate redusă (mai mare de 5ml, dar 
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• tonus uterin 
• TA şi pulsul matern 
• Sistemul de coagulare 
• CTG 
• USG 
 
7. Dacă DPPNI progresează, este necesară 

intervenţia chirurgicală: 
• în cazul unui făt viabil şi traseu CTG de 

alarmă; 
• cu apariţia hemoragiei materne abundente 

(statut hemodinamic instabil) 
• sau apariţia semnelor de CID. 
Cu scop de profilaxie a hemoragiilor masive, 
înainte de operaţia cezariană se recomandă 
administrarea de acid tranexamic. 

nu mai mult de 200 ml. 
• Hb în dinamică scade nu mai mult de 4 

unităţi, uneori recurentă. 
• tonus uterin normal sau moderat crescut 
• TA şi pulsul matern cu valori normale 
• coagulopatie absentă  
• făt viu 
• traseu CTG normal sau de alarma 
 
 
operaţia cezariană (grad E) 
 
 
Conform Protocolului clinic naţional PCN 
254Managementul transfuzional şi de 
resuscitare volemică a hemoragiilor 
obstetricale masive.[19] 

II. Managementul în sarcina matură sau 
aproape de termen 

1. Dacă DPPNI s-a produs în I perioadă a 
naşterii, se recomandă: 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
2. Dacă DPPNI a apărut pe fundal de distocie 

dinamică şi se constată detresa fetală, dacă 
nu este deschidere completă şi chiar dacă 
lipseşte disproporţia fetopelviană 

 
3. Dacă DPPNI manifestată prin hemoragia se 
dezvoltă în perioada de expulzie 
 
 
4. Dacă DPPNI se combină cu făt mort şi există 
pericol pentru viaţa mamei,în lipsa condiţiilor 
pentru finalizarea urgentă a travaliului per vias 
naturalis 
• hemoragie severă necontrolabilă prin 

tratament adecvat (transfuzie); 
• CID moderată sau severă; 

 
 
 
• obligatoriu amniotomia timpurie 

care,prin scăderea presiunii 
intrauterine,reduce probabilitatea 
difuziunii în circuitul sistemic a 
tromboplastinei tisulare din zona de 
decolare (grad E); 

• CTG continuă (starea fătului se poate 
agrava în orice moment); 

• monitorizarea stării mamei: E, Hb, Ht, 
Tr, cantitatea de fibrinogen, diureza. 

 
se indică operaţia cezariană urgentă cu 
anestezie generală (grad E). 

 
 
 
se aplică forcepsul (grad E)sau vacuum-
extracţia (grad E). 
 
se recomandă operaţia cezariană urgentă cu 
anestezie generală (grad E). 
 
 
 
 
 
 

188 
 



• uter cicatricial cu iminenţă de ruptură 
uterină; 

• refuzul gravidei de a accepta administrarea 
preparatelor de sânge; 

• risc crescut hemoragic prin travaliu 
prelungit  

Cu scop de profilaxie a hemoragiilor masive 
înainte de operaţia cezariană 

 
 
 
 
 
se recomandă administrarea de sol. acid 
tranexanic 1000 mg i/v în 10 min., urmat de 
1000 mg în următoarele 8 ore (2C), conform 
Protocolului clinic naţional PCN 254 
Managementul transfuzional şi de 
resuscitare volemică a hemoragiilor 
obstetricale masive [19]. 

5. În cazul formelor severe de DPPNI, 
imposibilitatea asigurării hemostazei 
intraoperatorii impune: 

• ligatura arterelor uterine (grad E); 
• ligatura arterelor iliace interne (grad E); 
• histerectomia la necesitate (grad E). 

În circa 8% din numărul total de operaţii 
cezariene efectuate pacientelor cu DPPNI se 
determină extravazarea masivă a sângelui în 
muşchiul uterin – uterul Couvelaire 

după operaţia cezariană urgentă cu anestezie 
generală, se recomandă histerectomia totală. 
 

N.B. Concomitent cu operaţia cezariană, cu sau fără ligatura arterelor uterine, a arterelor iliace 
interne sau histerectomia totală, ce vor asigura hemostaza, echipa de medici (reanimatolog, 
transfuzolog etc.) va efectua managementul complicaţiilor hemoragiilor masive: corecţia 
volemică şi a tulburărilor de coagulare etc. conform Protocolului clinic naţional PCN 254 
Managementul transfuzional şi de resuscitare volemică a hemoragiilor obstetricale 
masive[19]. 
 
Caseta 13. Criteriile de eficienţă a terapiei DPPNI 
• Stoparea hemoragiei 
• Fibrinogenul mai mare de 2 g/l 
• Temperatura corpului mai mare de 36°C 
• Hemoglobina mai mult de 80 g/l  
• Urină mai mult de 25 ml/oră 
• Respiraţie desinestătătoare sau menţinerea saturaţiei mai mult de 95%  
• Puls mai mic de 100 b/min 
• TAs mai mare de 80 mmHg 
• TAd mai mare de 60 mmHg 
 
D. RESURSELE UMANE ŞI MATERIALE NECESARE PENTRU 
RESPECTAREAPREVEDERILOR DIN PROTOCOL 
 
D1. AMU • Medicamente pentru resuscitarea pacientelor 

• Trusă pentru acordarea asistenţei medicale în caz de şoc 
hemoragic 

- Trusă pentru cateterizarea venelor centrale şi periferice 
- Trusă pentru perfuzii 
- Trusă pentru cateterizarea vezicii urinare 

 
D2. Nivelul instituţiilor de Personal: 

• medic de familie 
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asistenţă medicală 
ambulatorie 

• asistente medicale 
• moaşe 
• medic obstetrician-ginecolog 
• medic de laborator 
• medic funcţionalist 
• medic imagist-ecografist 

 
Consumabile: 
• Trusă de medicamente pentru resuscitarea pacientelor 
• Trusă pentru acordarea asistenţei medicale în caz de şoc 

hemoragic: 
- Trusă cateterizarea venelor centrale şi periferice 
- Trusă perfuzii 
- Trusă cateterizarea vezicii urinare 
• Seturi ginecologice: oglinzi, mănuşi, spirt, iodonat, tifon 

de bumbac,emplastru, instrumentar steril 
 
Dispozitive medicale: 
• cabinet ginecologic cu fotoliu ginecologic 
• cardiomonitor 
• cabinet pentru USG, dotat cu ultrasonograf transvaginal 
• laborator clinic standardizat pentru determinarea: analizei 

generale asângelui + trombocite, Ht, analizei generale a 
urinei, biochimiei sângelui(proteine, bilirubină, uree, 
ALT, AST, creatinină, ionogramă– K, Ca,Mg; glucoza 
sângelui, nivelulde β-HGC), indicilor coagulogramei 

 
D.3. Nivelul instituţiilor de 
asistenţă medicală 
spitalicească (IMS raionale, 
municipale, republicane) 

Personal: 
• obstetricieni-ginecologi; 
• anesteziologi-reanimatologi; 
• asistentă de operaţie; 
• asistentă a anesteziologului; 
• medic de laborator; 
• laboranţi cu studii medii. 
La necesitate – alţi specialişti. 
Departamente / secţii specializate: 
• Departament de terapie intensivă şi reanimare şi 

obstetrică-ginecologie 
• Secţie de obstetrică şi ginecologie operativă 
• Anestezie şi terapie intensivă 
• Bloc chirurgical 
• Laborator clinic 
 
Medicamente: 
Cristaloide  
Plasmă proaspăt congelată,  
Masă eritrocitară 
Sol. acid tranexanic  
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Sol. MgSO4 25% 
Sol. dexametazonă  
Heparin de natriu 
Sol. Oxitocină 

 
E. INDICATORI DE MONITORIZARE A IMPLEMENTĂRII PROTOCOLULUI 
 
Nr./o. Scopul Indicatorul Metoda de calcul al indicatorului 

Numărător Numitor 
1. Reducerea 

mortalităţii materne 
 

Ponderea DPPNI şi a 
şocului hemoragic, 
complicat cu CID, ce 
provoacă mortalitatea 
maternă 

Numărul de mortalităţi 
materne  
 

1000 de naşteri. 
 

2. Creşterea calităţii 
serviciului medical 
în caz de DPPNI 

Rata pacientelor care au 
beneficiat de îngrijiri 
conform recomandărilor 
protocolului 

Numărul pacientelor care 
au beneficiat de îngrijiri 
conform recomandărilor 
protocolului X 100 

Numărul de 
naşteri. 
 

3. Creşterea calităţii 
serviciului medical 
în caz de DPPNI 

Rata operaţiilor 
cezariene din cauza 
DPPNI 

Numărul total de naşteri 
per vias naturalis  

Numărul de 
operaţii cezariene 
din cauza DPPNI 

4 Creşterea calităţii 
serviciului medical 
în caz de DPPNI 

Rata DPPNI cu 
hemoragii masive 

Numărul de DPPNI cu 
hemoragii masive  

Numărul total de 
DPPNI 

5 Creşterea calităţii 
serviciului medical 
în caz de DPPNI 

Rata histerectomiilor 
din cauza DPPNI cu 
uter  Couvelaire 

Numărul histerectomiilor 
din cauza DPPNI cu uter 
Couvelaire 

Numărul total de 
operaţii cu 
indicaţii DPPNI 

 
1. Fiecare unitate medicală care efectuează tratamentul DPPNI îşi va redacta protocoale 

proprii, bazate pe prezentele standarde. 

2. Unităţile medicale trebuie să aibă la dispoziţie protocoale de tratament şi de monitorizare 

după tratament. 

3. DPPNI trebuie considerată ca fiind o urgenţă medico-chirurgicală. 

4. Se recomandă ca medicul, împreună cu şeful de secţie, medicul curant, să elaboreze un 

plan de conduită, determinat de starea gravidei. 

5. Medicul trebuie să consilieze pacienta referitor la monitorizarea 

tratamentului,prognosticul, riscurile, beneficiile fiecăreia dintre posibilităţile terapeutice. 

6. Medicul trebuie să consemneze opţiunea pacientei/a rudelor în documentele medicale 

(foaia de observaţie, registrul de consultaţii), sub semnătura acesteia/acestora. 

7. Medicul trebuie să obţină consimţământul informat al pacientei înaintea elaborării 

planului de tratament. 
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Fișa standardizată de audit medical bazat pe criterii pentru Decolarea 
prematură de placentă normal inserată 

 Domeniul Prompt Definiții și note 
1 Denumirea IMSP evaluată prin audit  
2 Persoana responsabilă de completarea fişei  Nume, prenume, telefon de contact 
3 Numărul fişei medicale a bolnavului 

staţionar f.300/e 
 

4 Data de naştere a pacientei  
5 Mediul de reşedinţă  
6 Vârsta pacientei  
7 Numele medicului curant  
 Nivelul de asistenţă medicală specializată  
8 Stabilirea factorilor de risc și atribuirea gravidei 

în grupul de risc avansat pentru DPPNI 
Da=1, nu =0, nu se știe =9 

9 Declanșarea DPPNI în afara staționarului 
obstetrical 

Da=1, nu =0, nu se știe =9 

10 Declanșarea DPPNI în staționarul obstetrical Da=1, nu =0, nu se știe =9 
11 Spitalizată cu travaliul activ Da=1, nu =0, nu se știe =9 
12 Spitalizată cu urgență obstetricală majoră Da=1, nu =0, nu se știe =9 
13 Efectuarea examenului de laborator obligator Da=1, nu =0, nu se știe =9 
14 Aprecierea indicilor hemodinamici (Ps, TA) Da=1, nu =0, nu se știe =9 
15 Stabilirea diagnosticului de DPPNI în baza 

semnelor clinice 
Da=1, nu =0, nu se știe =9 

16 Aprecierea volumului hemoragiei în DPPNI Da=1, nu =0, nu se știe =9 
17 Evaluarea stării fătului prin aprecierea BCF Da=1, nu =0, nu se știe =9 
18 Diagnosticarea suferinței fetale  Da=1, nu =0, nu se știe =9 
19 Stabilirea planului de naștere Da=1, nu =0, nu se știe =9 
20 Finisarea nașterii per vias naturalis Da=1, nu =0, nu se știe =9 
21 Naștere asistată (ventuză obstetricală, forceps) Da=1, nu =0, nu se știe =9 
22 Finisarea nașterii prin OC Da=1, nu =0, nu se știe =9 
23 A avut loc inducerea nașterii  

(amniotomie, etc.) 
Da=1, nu =0, nu se știe =9 

24 Stimularea travaliului cu prostaglandine Da=1, nu =0, nu se știe =9 
25 Utilizare uterotonicelor în naștere Da=1, nu =0, nu se știe =9 
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GHIDUL PENTRU PACIENTE 
 
Conform Centrului American de Prevenţie şi Control al Afecţiunilor, în urma unui studiu 

pe parcursul a 24 de ani, s-a ajuns la concluzia că educaţia pacientelor ar putea scădea 
hemoragiile perinatale (În: The Lancet, 16 noiembrie 2012). 

Rezultatele analizei cazurilor de mortalitate maternă din Republica Moldova, pe perioada 
ultimilor cinci ani, în care cauza decesului a fost şocul hemoragic, au demonstrat că letalitatea 
este mare din următoarele motive: diagnosticul DPPNI este stabilit cu întârziere, ca urmare a 
operaţiei cezariene efectuate tardiv; terapia intensivă nu este adecvată şi oportună; lipsa 
metodelor de supraveghere a eficacităţii tratamentului; tratamentul chirurgical, histerectomia 
totală în cazurile în care nu se obţine hemostază este efectuată cu întârziere. 

Astfel, implementarea criteriilor de diagnoză pentru pacientele cu DPPNI permite 
aplicarea timpurie a măsurilor organizatorice, cu aprecierea nivelului la care va fi internată 
pacienta şi determinarea managementului ulterior.  

Aşadar, toate pacientele care au antecedente de DPPNI, la prezenţa următoarelor semne 
clinice (vezi tabelul) trebuie să solicite ajutorul medicului. 

 
Când şi unde trebuie să se adreseze gravidele, indiferent de termenul de sarcină,  

în caz de eliminări de sânge din căile de naştere 
Semne clinice AMU, 903 Sector primar 

1. Sângerare vaginală 
2. Durere abdominală 
3. Dureri lombare cu localizări 

posterioare în placentă 
4. Contracţii uterine dureroase cu tonus 

uterin crescut („uter de lemn”) 
5. Modificări ale stării generale materne 

(ameţeli, pierderi uşoare de 
cunoştinţă, sudoare rece) 

La prezenţa semnelor 
clinice 1+5 

sau 1+2+3 

sau 1+2+3+4+5 

La prezenţa semnelor 
clinice 1+5 

sau 1+2+3 

sau 1+2+3+4+5 

  
Medicii de la serviciul AMU şi cei de la sectorul primar vor transporta pacientele la 

nivelul I, II sau III.  
Vă recomandăm să luaţi cunoştinţă cu atenţie de recomandările pentru gravide, în special 

de simptomele de alertă prezentate în Carnetul perinatal al gravidei. 
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ANEXĂ. Grade de recomandare şi nivele ale dovezilor  

Tabelul 1  
Clasificarea puterii aplicative a gradelor de recomandare 

Puterea 
aplicată 

Cerinţe 

Standard Standardele sunt norme care trebuie să fie aplicate strict şi trebuie urmate în 
cvasitotalitatea cazurilor, excepţiile fiind rare şi greu de justificat.  

Recomandare Recomandările prezintă un grad scăzut de flexibilitate, nu au forţa standardelor, iar 
atunci când nu sunt aplicate, acest lucru trebuie justificat raţional, logic şi documentat.  

Opţiune Opţiunile sunt neutre din punctul de vedere al alegerii unei conduite, indicând faptul că 
sunt posibile mai multe tipuri de intervenţii şi că diferiţi medici pot lua decizii diferite. 
Ele pot contribui la procesul de instruire şi nu necesită justificare.   

 

Tabelul 2 
Clasificarea puterii ştiinţifice a gradelor de recomandare 

Gradul Cerinţe Corespundere 

Grad A Necesită cel puţin un studiu randomizat şi controlat ca 
parte a unei liste de studii de calitate, publicate la tema 
acestei recomandări. 

Nivel de dovezi Ia sau Ib  

Grad B Necesită existenţa unor studii clinice bine controlate, dar 
nu randomizate, publicate la tema acestei recomandări. 

Nivel de dovezi IIa, IIb sau III 

Grad C Necesită dovezi obţinute din rapoarte sau din opinii ale 
unor comitete de experţi, sau din experienţa clinică a unor 
experţi recunoscuţi ca autoritate în domeniu. Indică lipsa 
unor studii clinice de bună calitate aplicabile direct acestei 
recomandări. 

Nivel de dovezi IV 

Grad E Recomandări de bună practică, bazate pe experienţa 
clinică a grupului tehnic de elaborare a acestui ghid.  

- 

 

Tabelul 3  
Clasificarea nivelelor de dovezi 

Nivel de dovezi Cerinţe pentru corespundere 

Nivel Ia Dovezi obţinute din metaanaliza unor studii randomizate şi controlate.  
Nivel Ib Dovezi obţinute din cel puţin un studiu randomizat şi controlat, bine 

conceput.  
Nivel IIa Dovezi obţinute din cel puţin un studiu clinic controlat, fără randomizare, 

bine conceput.  
Nivel IIb Dovezi obţinute din cel puţin un studiu cvasi experimental bine conceput, 

preferabil de la mai multe centre sau echipe de cercetare.  
Nivel III Dovezi obţinute din studii descriptive, bine concepute. 
Nivel IV Dovezi obţinute de la comitete de experţi sau din experienţa clinică a unor 

experţi recunoscuţi. 
Nivel V Serii de cazuri, studii necontrolate şi opinii ale experţilor. 
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Anexa 10. Acte de implementare 
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Declaraţia privind asumarea răspunderii 

 

 

 

 

Subsemnata, declar pe răspundere personală că materialele prezentate în teza de doctorat 

sunt rezultatul propriilor cercetări şi realizări ştiinţifice. Conştientizez că, în caz contrar, urmează 

să suport consecinţele în conformitate cu legislaţia în vigoare. 

 

 

 

Sagaidac Irina 

 

 

Semnătura 

 

Data 
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Curriculum Vitae 

Numele de 
familie şi 
prenumele 
 

 
Irina Sagaidac 
Data nașterii - 05.06.1985 
 

Locul de muncă Asistent universitar - UMSF ”N. Testemițanu”,  
Catedra Obstetrică și Ginecologie Nr.2 

Studii – 
superioare, 
doctorat, 
postdoctorat 
(instituţie, 
perioada, 
specialitatea, 
calificarea) 

 Noiembrie 2014 – 2017 – studii doctorale, Universitatea de Stat de 
Medicină și Farmacie „N. Testemițanu”,  

 Septembrie  2010 – mai 2014, licenţiat Obstetrică și Ginecologie, studii 
rezidențiat, USMF „N. Testemițanu”, 

 Septembrie 2004 – Iunie 2010, licențiat în Medicină Generală, USMF 
„N. Testemițanu”. 

 Septembrie 2007 – iunie 2012, Licențiat în Contabilitate, Academia de 
Studii Economice, facultatea Contabilitate. 

Stagii (instituţie, 
perioada, 
calificarea) 
 

 În prezent, beneficiar al cursului de tip master “Advanced Certificate 
Program in Research Ethics for Central and Eastern Europe“. 
Proiect susținut de International Research Ethics Education and 
Curriculum Development Award from the US National Institutes of 
Health.  Cursul durează 16 luni. Începutul  

 Curs de instruire în ”Fortificarea capacităților intermediarilor care 
lucrează cu femei cu dizabilități locomotorii în implementarea 
programelor și instruirilor în drepturile sexuale și reproductive ale 
acestora”, 15-18 noiembrie 2016, Chișinău. Seminar condus de 
Eugenia Behar, Psihoterapeut și Carmen Suraianu, Director Executiv, 
Societatea de Educație Contraceptivă și Sexuală (SECS). 

 „Instruirea modernă și îmbunătățirea predării - Dezvoltarea 
curriculara”, Chişinău, 26-27 octombrie 2016,USMF, Centrul CUSIM. 
Curs facilitat de 4 experți de la Universitatea Leipzig, Germania. 

 Instruire online în GCP – Good Clinical Practice – 9 ore. Diploma 
obținută de la compania ICH Research, Saint Petersburg. 

 Cursul de Instruire/ seminar în obstetrică și ginecologie – OMI Salzburg 
Seminars, perioada 29 iunie - 4 iulie 2015.  

 Planificarea familială. Seminarul de instruire avansată privind metodele 
de contracepție,  04-05 mai 2015 – curs predat de dna Danielle 
Hassoun, MD (Franța) 

 Dezvoltarea Ghidurilor și protocoalelor în Sănătatea Reproducerii. 
Master Class privind dezvoltarea ghidurilor şi protocoalelor în 
Sănătatea Reproducerii”, Londra, Marea Britanie, 5-9 Noiembrie, 2012; 
organizat de Colegiul Regal de Obstetrică şi Ginecologie şi UNFPA. 

 Avortul în siguranță:  
     Servicii comprehensive şi de calitate în avort: Avortul prin Vacuum 
Aspiraţie Manuală şi Avortul Medicamentos, 29 noiembrie -2 decembrie 
2010; organizat de AO “Centrul de Instruire în domeniul Sănătăţii 
Reproductive”. Credite - 24 ore. 

Domeniile de Stările de urgență în obstetrică 
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interes ştiinţific Sănătatea reproductivă 
Participări în 
proiecte 
ştiinţifice 
naţionale şi 
internaţionale 
 

  2016-2017 
• Proiectul: ”Toți egali, toți sănătoși: Abilitarea femeilor și fetelor cu 

dizabilități din Moldova să își exercite drepturile sexuale și 
reproductive”,  2015-2016. 

 Proiectul „Optimizarea sistemului național de prestare a serviciilor de 
planificare familială”, membru al grupului de lucru pentru elaborarea 
Strategiei Naționale în Sănătatea Sexual Reproductivă pentru perioada 
2017-2021. 

 Membru al grupului de lucru care a evaluat modalitatea de elaborare 
și aprobare a protocoalelor clinice naționale, a propus metodologia de 
elaborare ulterioară conform bunelor practici internaționale. Proiect 
între UNFPA, MS al RM, Centrul Național de Management în Sănătate, 
CIDSR 

 2015- 2016 
• Proiectul “Avortul medicamentos simplificat: Proiect-pilot 

demonstrativ”, Gynuity Healths Project , în calitate de investigator. 
2014 - 2015 

• Proiectul Evaluarea calității serviciilor de întrerupere a sarcinii și 
implementării standardelor naționale de efectuare a avortului sigur în 
Republica Moldova”, OMS, în calitate de membru al grupului de 
lucru care a efectuat evaluarea în12 instituții medicale.  

• Dezvoltarea psiho-sexuală şi patologia ginecologică la adolescente. 
Proiect realizat între Catedra Obstetrică și Ginecologie Nr.2 și 
Academia de Știință a Moldovei. Perioada  01.01.2014 -31.12.2015. 

2012 - 2013 
 Proiectul “Creșterea calității serviciilor comprehensive în avort în 2 

centre perinatale în Moldova”, OMS, în calitate de investigator 
 Proiectul “Creşterea gradului de conştientizare a populaţiei privind 

drepturile sexual – reproductive, ca drepturi fundamentale ale omului în 
condiţiile creşterii fundamentalismului religios şi mişcării anti alegere”, 
Ministerul Afacerilor Externe a Olandei 

 Factorii de risc şi rezultatele perinatale la copiii cu masa extrem de mică 
(500-1000g) în Republica Moldova. Proiect realizat între Catedra 
Obstetrică și Ginecologie Nr.2 și Academia de Știință a Moldovei. 
Perioada  01.03.2011 -    01.03.2013. 

          2010 - 2011 
 Proiectul ”Creşterea calităţii serviciilor comprehensive în avort în 2 

centre perinatale şi un centru prietenos tinerilor în Moldova”, 
Organizația Mondială a Sănătății (OMS),  în calitate de investigator 

 Proiectul “Acceptabilitatea și fezabilitatea reducerii necesității de 
supraveghere în clinică a avortului medicamentos în primul trimestru de 
sarcină în Moldova și Uzbekistan”, Gynuity Healths Project, în calitate 
de investigator și asistent de proiect. 

Lucrări ştiinţifice 
şi ştiinţifico-
metodice 
publicate  

Până în prezent – 34 articole publicate. 
Co-autor al unei indicații metodice. 
Co-autor la 2 Protocoale Clinice Naționale 

 
Participări la 

 Conferinţa ştiinţifică anuală USMF “N.Testemiţanu”, raport oral: 
”Factori de risc în Decolarea prematură de placentă normal 
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foruri ştiinţifice 
(naţionale şi 
internaţionale) 
 

inserată”,18-21 octombrie 2016. 
 Poster: "Safe abortion in Moldova: The result of a 10-year effort to 

strengthen policies and service delivery", a 12-a Conferință FIAPAC, 
Lisabona, Octombrie 13-16. 

 Prezentarea rezultatelor studiului: ”Simplifying Medical Abortion 
Screening”, raport oral, Conferința organizată de Gynuity Healths 
Projects: ” Medical Abortion in Eastern Europe and Central Asia: 
Looking back and Foring Ahead”, Tbilisi, 22-23 Septembrie 2016 

 Conferința internațională ”Zilele Neonatologiei Moldave”, ediția a IX- 
a, Asfixia nou-născutului. Infecția nosocomială la nou-născut, 23-26 
iunie 2016. Raport oral, la tema:  Particularități morfologice, 
macroscopice ale complexului placentar în decolarea prematură de 
placentă normal inserată. 

 Congresul al 9-lea al Medicilor Poloneji, Varșovia, Polonia, 02-04 Iunie 
2016, cu raportul oral: ”Role of obstetric conditions in abruptio 
placentae”. 

 Congresului Internaţional al Studenţilor şi Tinerilor Medici – 
MedEspera, ediţia a V-a, 12-14 mai 2016, cu raportul oral : 
"Characteristics of placental complex in abruptio placentae". 

 Participarea cu raport oral la cea de-a 13-a Ediție a Conferinței 
Naționale Zilele Medicale "Vasile Dobrovici"- "Rolul entităților 
nosologice obstetricale în decolarea prematură de placentă normală 
inserată", 14-16 aprilie 2016. 

Conferinţa ştiinţifică anuală USMF “N.Testemiţanu”, raport oral: ”Studiu 
transversal - Decolarea prematură de placentă normal inserată”,16 octombrie 
2015.  

Premii, menţiuni, 
distincţii, titluri 
onorifice etc 
 

 Diplomă pentru performanțe în cadrul Conferinței științifice anuale a 
cadrelor științifico-didactice, doctoranzilor, masteranzilor, rezidenților 
și studenților. 18-21 octombrie 2016 – ”Factori de risc în Decolarea 
prematură de placentă normal inserată”. 

 Premiul de gradul II, la Conferinţa ştiinţifică anuală USMF 
“N.Testemiţanu”, ediţia XII –a, Raport oral: Trombofiliile ereditare – 
cauze ale pierderilor recurente de sarcină, 19-21 octombrie 2011.    

 Premiul gradul II, la Congresul Internaţional medical pentru studenţi şi 
rezidenţi – MedEspera,14-17 Mai, 2008. Raport oral: Sarcina cervicală. 
Opţiuni noi în tratament.   

 Burse de merit, 2008, premiul gradul III. Pentru studenţii instituţiilor de 
învăţământ superior din RM, organizate de către Centrul de Informaţie 
Universitară sub egida Consiliului Rectorilor din RM. 

 
Apartenenţa la 
societăţi/asociaţii 
ştiinţifice  

Societatea de Obstetrică și Ginecologie din RM 

Cunoaşterea 
limbilor  

Rusa (C1), engleza (C1), franceza (B1) 

Date de contact 
de serviciu 
(adresa, telefon, 
email) 

Tel. mobil: (+373 69) 34 02 59 
irinasagaidac@yahoo.com 
Str. A.Doga 28/6, ap 86, mun. Chișinău, R. Moldova 
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