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Studierea sarcinii patologice creeazi adesea dificultiti la determina-
rea exactd a cauzei maladiei ovulare sau a intreruperii sarcinii.

La o sarcina patologica care se termini cu avort sau cu moartea fi-
tului, este dificil sa stabilesti o cauza precisi. De multe ori diagnosticul
starii patologice enuntat sub forma: hemoragie cerebrala, prematuritate,
malformatie, anoxie s. a., ascunde cauze suprapuse si nu rcale, ele refiec-
tind doar circumstantele decesului i nu adevirata cauza.

Pe baza estimdrilor statistice (9, 16, 17, 19, 20) se apreciazi ci: din
ovulele fecundate 309/ sint eliminate ca avort ,neevidentiabil“ (9), iar
dintre embrioni 23,7 %4+—50 % (Bierman si colab. 1965; Boué si Boué 1970)
sint expulzati prin forma avorturilor,detectabile”, survenite cel mai frec-
vent (80 %) in primele siptamini de sarcina (17, 18).

Datele din literatura de’specialitate, /privind etiologia avorturilor si a
nasterilor premature sint-inca:destul dé neconcludente si ca atare contro-
versate de specialisti. Fara a subestima grupa factorilor etiologici ,,nege-
netici“ (mediul intern sau extern), studiile citogenetice ,,clasice® si ,,mo-
derne“ (bandarea cromozomilor, examenul dn/ fluorescentd) ficute pini
acum, atestd incontestabil ‘si rolul factorilor/ genetici (anomalii genomi-
ce, cromozomiale, genice) in.aceste esecuri absolute ale reproducerii uma-
ne (1—3, 6—10, 14—17, 20, 23):

Decarece 95 % (Rusthon 1968) dintre produsii de conceptie citogene-
tic anormali sint eliminati sub forma avorturilor spontane (17) se pare
ca acest ,accident“ constituie un mijloc de ,,selectie naturala®“, o debara-
sare naturald de un fruct nereusit. Unii cercetitori si-au pus intrebarea,
cit trebuie insistat cu terapeutica avortului spontan, in timp ce altii con-
siderd aceastd precautiune mult prea exagerata.

Rezultatele cercetérilor cariologice efectuate pind in prezent confir-
ma intr-un procent variat, ponderea aberatiilor cromozomiale in produ-
cerea unor avorturi spontane: Carro 22—36%,; Stenchever 8°%,; O.M.S.
19,4 %; Schuler 329; Szulman 64°y; Thiede si Metcalfe 88 % (9, 15, 17,
20). Diferentele de frecventd sint determinate de diversitatea parametri-
lor luati sau neluati in considerare in interpretarea rezultatelor obtinute,
selectionarea avorturilor (spontane, provocate), virsta embrionilor, mate-
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rialul si tehnica de prelucrare etc. Incertitudinea si controversele ce in-
sotesc aceste rezultate impun si in continuare prioritatea acestor cerce-
tari, ele avind o deosebita importantd pentru patologia si practica medi-
cala.

Ne-am propus sa urmirim existenta anomaliilor cromozomiale la
produsii de concepfie avortati spontan sau nidscuti prematur, pentru ca
ulterior s gasim date §i mijloace orientative necesare unei profilaxii
adecvate.

Material si metodd

In lucrarea noastrd in colaborare cu Clinica de obstetrici si gineco-
logie dis Cluj-Napoca (1969—1972) am studiat cariologic 3 feti nascuti
prematur, in lunile VI—VIII. Mamele copiilor au fost in evidenta clinicii
deoarece sarcina evoluase cu momente acute de iminentd de avort, fapt
pentru care au i beneficiat de diverse tratamente. Am mai studiat gi 12
embrioni avortati spontan intre lunile III—IV.

Examenul cariologic s-a efectuat pe celulele sanguine (limfocite) din
singele periferic, cultivat dupd metoda descrisd de Moorhead si colab. Ca
mediu de culturd am utilizat mediul Hanks sau Difco 199 TC, la care am
adiugat sau nu, ser de vitel 5%. La-embrionii avortati am utilizat fibro-
blasti obtinuti prin cultivarea fesutului’ embrionar, dupa tehnica descrisa
de Nachtigal si Sahnazarov (6. 7,14, 17, 18, 20; 22), precum si {esut he-
matogen din maduva oaselor dupa tehnica descrisd de Tjio si Whang.

Rezultate si discutii

Metafazele si cariogramele obtinuté-de noi/au reliefat in cele 3 cazuri
cu prematuri urmatoarele aspecte:

Cazul 1. Femeie de 30 de ani (L.'T.)-tertipara, naste un copil de sex
feminin de 1500 g. Cursul sarcinii a’evoluat et repetate simptome de imi-
nenta de avort si disgravidie. Cu tot tratamentul administrat, nu a putut
fi evitatd nasterea inainte de termen (luna VI—VII).

Analizele metafazelor pe microfotografii evidentiaza urmatoarele
aspecte:

Nr. cromnzomial 44 45 46 47 48 Total
Nr. celule exam. _— 2 50 — —_ 52
Procentaj — 3.8% 96,2%, — — 100%,

Datele de mai sus relevd la nou-ndscut un cariotip numeric normal
46 XX in 96,2% din celulele analizate. Din aceste celule insd numai 23
(46%9) sint normale si din punctul de vedere al structurii cromozomiale,
in timp ce 27 (54%)) prezintd metafaze cu fragmente cromatidice sau cro-
mozomiale acentrice (46, XX, ace).

Cazul II. Femeie in virstd de 22 de ani, primipara, naste un copil
prematur (luna VIII). de sex masculin (M. N.), cu o greutate de 2250 g.
In familie nu sint semnalate tare organo-psihice.

Examenul cariologic efectuat pe un numdr de 34 placi metafazice, a
evidentiat urmatoarele aspecte:
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Nr. cromozomial 44 45 46 47 48 Total
Nr. celule exam. 1 2 22 8 1 34
Procentaj 2,9% 5,8% 64,7% 23,7%, 2,9%, 1009,

Datele de mai sus releva prezenta la copilul M.N. a unui mozaicism
cromozomial cu 2 tipuri de celule: o linie celularid normala 46 XY si alta
cu un cromozom supranumerar in grupa G deci 47, XY, +G. Examenul
clinic descrie la nou-nidscut un fenotip caracteristic sindromului Down:
capul mic (pm.c=31 cm) cu diametrul antero-posterior micsorat si occi-
put plat (brachicefalie), fontanelele foarte larg deschise, fata rotunda,
plati, nereliefata, fanta palpebrala oblica in sus si in afard cu hipertelo-
rism, baza nasului latita, hipotonie musculara.

Nu am gasit cromozomi cu aberatii structurale.

Cazul II1. Sugarul B. C., de sex feminin, nascut prematur (luna VIII)
cu o greutate de 1950 g. Mama de 24 de ani, primipara, a prezentat in
timpul sarcinii (luna IV) rubeola si gripd. Noul-ndscut a fost internat de
urgentd in clinica de pediatrie II din Cluj-Napoca cu diagnosticul: bron-
hopneumonie, enterocolitd acutd, distrofie gradul II, si cheilopalatoschi-
zis unilateral drept.

Examenul cariologic efectuat de noi consemneaza un cariotip normal,
alcatuit din 44 de autozomi si 2 gonozomi X, deci 46 XX fara aberatii
cromozomiale de structura.

Acelasi aspect cu cariotip-normal numeric si de structurd l-am gasit
si la ceilalti prematuri studjati-de noi-(cazurile IV—VIII).

Cercetarile cariologicé efectuate la ‘embrionii avortati au evidentiat
in doua cazuri din cele /12 analizate, anomalii\cromozomiale fie de nu-
mar, fie de structura.

Cazul IX. Femeie in virsti-de 20-de ani; in luna a VI-a de sarcina,
avorteaza spontan a treia \oard/ un fat in sacul sdu amniotic intact. In
luna a III-a de sarcina apar-hemoragii\in mod intermitent, dupa care se
parea ca sarcina va evolua narmal. Fard cauze aparente insd, avortul se
declanseaza brusc.

Analizele cariologice efectuate!'au _aratat urmatoarele aspecte:

Nr. cromczomial 44 45 46 £7 48 Total
Nr. celule exam. 3 — 25 1 — 29
Procentaj 1 0,30/0 —_— 86,30/0 3,40/0 —_ 1000/0

Din datele de mai sus rezultid ca embrionul avortat in marea majori-
tate a celulelor examinate (86,3",) prezintd un cariotip normal numeric,
cu 46 de cromozomi (46, XX). In 10,3 ; din metafaze lipsesc insi 2 cromo-
zomi din diferite grupe (A, C, D, G, F), iar in 3,4", ale celulelor lipseste un
singur cromozom. In 7 metafaze normale numeric (40" ;) apar cromozomi
cu aberatii de structura, de tipul deletiei in grupa D, cu sau fard translo-
carea fragmentului pierdut, pe unul din cromozomii acestei grupe (46, XY,
del. Dy; 46, XY, t (DyD»).

Cazul X. Femeie de 33 de ani, care avorteazi spontan in luna a V-a
de sarcina, dupa o evolutie cu dizgravidie precoce si cu repetate iminente
de avort (pierderi de singe, deschiderea colului). Fatul expulzat este de
sex masculin i este avortat in sacul amniotic intact.

Analizele cariologice efectuate, au evidentiat urmatorul aspect:
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Nr. cromozomial 44 45 46 47 48 Total
Nr. celule exam. -_ — 20 1 — 21
Procentaj — — 95,2%, 4,8%, — 100%p

Din datele de mai sus rezulti ci produsul de conceptie avortat, pre-
zintd un cariotip normal (95,2%) cu 46 de cromozomi (46, XY). Din aceste
celule insd, 35% contin cromozomi cu aberatii de structurd, sub forma
deletiilor terminale ale bratelor lungi ale unor cromozomi metacentrici
mari din grupa A (del. A qter.) sau submetacentrici mari din grupa B
(del. B gter).

Daca comparam rezultatele obtinute de noi, cu datele gasite in lite-
ratura de specialitate conspectatd, rezultatele noastre confirma in parte,
concluziile altor autori. Maximilian C. si B. Iorescu, D. Schuler, M. Geor-
mdneanu conchid pe baza datelor proprii sau culese din literaturd, ci in
avorturi predomind trisomiile autozomale (D, E, G) si mai ales aberatiile
de numir ale cromozomului X, in timp ce anomaliile cromozomiale de
structurd sint mai putin frecvente (6%) (4, 9, 17, 20). Noi am gasit triso-
mia G sub forma unui mozaicism 46, XY47, XY,4G (cazul II) si mono-
somie simpla sau dubld, tot sub formi de mozaicism: 46, XX 44, XX, —A,
—C (sau —C, —D; —D, —E; —E, —F) (cazul IX). Mai frecvent decit in
alte statistici (9, 17, 20) am observat aberatii cromozomiale (autozomale)
de structurd de tipul deletiei, translocatiei si a fragmentelor acentrice.
Am identificat in 2 cazuri de embrioni avortati spontan deletii: in grupa
D (del. Dq) (cazul IX), dar tot.sub-formd‘de mozaicism (46, XX'46, XX
del. Dqter.) si in grupa cromozemiler mari~A sau B (cazul B). Deletiile
interesau intotdeauna bratele lungi (Dq; Ad; Bq). Intr-un singur caz (ca-
zul I) am gasit fragmente acentrice. (46,,XX ace) tip de aberatie la em-
brionii avortati necitatd incid in literatura de specialitate.

In concluzie examinarile \cariplogice efectuate de noi la produsii de
conceptie expulzati inainte| de\termen, atestd la/o parte din ei fie ano-
malii cromozomiale de numair /(trisomie  G); fie /aberatii cromozomiale de
structurd sub forma deletiei, translocatiei. si a’fragmentelor acentrice.

Sosit la redactie: 14 noiembrie 1977
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