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Résumé

L’asphyxie perpartum ne représente que 14,5 % des paralysies cérébrales, la plupart
des lésions se constituant pendant la grossesse ou s’aggravant pendant le travail du fait
d’une fragilisation du fœtus par des pathologies placentaires vasculaires, qu’elles soient
d’origine maternelle ou consécutives à des phénomènes thrombotiques fœtaux, ou du fait
d’une atteinte inflammatoire du placenta, qu’elle soit aiguë d’origine infectieuse
(chorioamniotite) ou chronique d’origine virale ou immunitaire (villite ou intervillite
d’étiologie indéterminée). Certaines lésions histologiques suggèrent un environnement
intra-utérin hypoxique prolongé comme les hématies nucléées dans les capillaires fœtaux,
la chorangiose et la diminution des membranes vasculo-syncitiales.

Le placenta, véritable « boîte noire » de la grossesse, est anormal dans 87 % des
cas de paralysie cérébrale (CP) de Redline. En particulier, le risque de CP est nettement
accru lorsqu’apparaissent deux types de lésions dans le même organe (OR = 43,8
[5,3-362]) et véritablement majeur lorsque coexistent au moins une lésion aiguë et une
lésion chronique (OR = 94,2 [11,9-747]).
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Selon les recommandations du College of American Pathologists, 30 à 40 % des
placentas devraient être soumis à une analyse histologique. En pratique, le placenta doit
être adressé en anatomopathologie devant tout accident périnatal inexpliqué ou insuf-
fisamment documenté et après un examen macroscopique personnel consciencieux. Pour
ne pas être privé, lors d’une expertise médico-légale, du concours de ce témoin important
qu’est le placenta, il faut éviter de s’en débarrasser trop rapidement et le garder
systématiquement au réfrigérateur pendant 72 heures, délai nécessaire à la révélation de
certaines pathologies néonatales.

Mots clés : expertise médico-légale, paralysie cérébrale, infirmité motrice cérébrale,
examen histologique du placenta

Déclaration publique d’intérêt
Je soussigné, Professeur Georges Boog, déclare ne pas avoir

d’intérêt direct ou indirect (financier ou en nature) avec un organisme
privé, industriel ou commercial en relation avec le sujet présenté.

Le placenta a deux fonctions essentielles :
— assurer la nutrition fœtale par une adaptation constante, en

optimisant les apports et leur extraction pour le fœtus, en évitant
de compromettre l’intégrité des deux systèmes circulatoires ;

— protéger efficacement le fœtus des agressions extérieures, en
répondant par une réponse inflammatoire.

Les arbres circulatoires de la mère et du fœtus sont des structures
dynamiques qui peuvent être altérées par une anomalie de leur
développement, une obstruction de la lumière des vaisseaux ou une perte
d’intégrité de leur paroi.

Les réponses inflammatoires se développent à l’interface mère-fœtus
du placenta où des micro-organismes pénètrent dans le placenta, des
antigènes fœtaux sont présentés au système immunitaire d’adaptation de
la mère et où des processus ischémiques libèrent des médiateurs pouvant
activer le système immunitaire inné du fœtus [1].

Les paralysies cérébrales (CP) surviennent dans environ 2,0-2,5 pour
mille naissances. Près de la moitié se développe après des accouchements
à terme à l’issue d’une grossesse apparemment normale [2].
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Les études épidémiologiques suggèrent que seulement 8 % à 28 %
des paralysies cérébrales seraient consécutives à une asphyxie pendant
l’accouchement [3, 4], que la plupart des enfants nés à terme et handi-
capés avaient des facteurs de risque anténatals et que les signes
cardiotocographiques pendant le travail seraient le résultat plutôt que la
cause des lésions cérébrales.

À l’opposé, Cowan et al. [5] ont montré que chez les enfants atteints
d’encéphalopathie néonatale et/ou de convulsions, l’imagerie par
résonance magnétique nucléaire mettait en évidence des lésions de la
substance grise profonde, du cortex ou de la substance blanche compa-
tibles avec une anoxo-ischémie périnatale dans 80 % des cas.

On sait à présent que les étiologies des CP sont multiples : anoxo-
ischémiques, malformatives, métaboliques, infectieuses, vasculaires, etc. [6-16].

Néanmoins, pendant longtemps elles ont été systématiquement
rattachées à une asphyxie perpartum, selon la conception du chirurgien
orthopédiste James Little, combattue par celle de Sigmund Freud, qui était
initialement neuroanatomiste et pour qui les handicaps étaient princi-
palement liés à des troubles du développement des structures cérébrales
précédant le travail [17].

Les travaux récents ont permis de définir des critères précis de
l’asphyxie néonatale et de l’origine intrapartale de celle-ci [18, 19].

Cependant, la controverse concernant le moment de survenue et
l’étiologie de l’encéphalopathie néonatale, suivie d’une paralysie
cérébrale, n’est pas close, car les facteurs de risque anténatals sont mal
définis et incomplètement compris et car les outils de dépistage de
l’asphyxie perpartum sont non spécifiques et peu reproductibles.

Pour progresser dans la compréhension des paralysies cérébrales, il
convient, d’une part, de prendre en compte des facteurs génétiques
suggérés par des antécédents familiaux et par la mise en évidence de
gènes prédisposants qui commencent à être identifiés [20], d’autre part, de
prendre en considération l’histologie de l’organe placentaire qui doit être
considéré comme une véritable « boîte noire » de la grossesse ou encore
comme son « journal intime » [17].

Les principales causes placentaires à l’origine d’une paralysie céré-
brale sont l’anoxo-ischémie en relation avec les circulations maternelle et
fœtale, en sachant que le placenta reçoit plus de 50 % du débit cardiaque
fœtal et que l’atteinte cérébrale débute avec la fin du processus d’épargne
circulatoire induit par le défaut d’oxygénation.

Les capillaires sinusoïdes font partie du lit vasculaire fœtal et, par
conséquent, des micro-thrombi et des cytokines peuvent rejoindre
directement le cerveau fœtal par l’intermédiaire du ductus venosus et du
foramen ovale [7].

253

GESTION DES RISQUES : POURQUOI IL NE FAUT PAS JETER TROP VITE LE PLACENTA



Les lésions infectieuses placentaires sont une autre source de paralysies
cérébrales car les cytokines et les débris tissulaires peuvent emprunter
ces courts-circuits pour toucher la substance blanche cérébrale [9, 10].

1. LES LÉSIONS PLACENTAIRES VASCULAIRES

1.1. Sur le versant maternel

Le processus essentiel au bon développement de la grossesse est
l’invasion trophoblastique des artères spiralées de la caduque, puis celles
du myomètre. Une implantation trop superficielle peut entraîner une
artériopathie déciduale caractérisée par une hypertrophie murale de la
paroi des artères de la plaque basale. Dans ce contexte, ces artères
anormales sont susceptibles d’être endommagées par des médiateurs
circulatoires ayant une action toxique sur l’endothélium et provoquant
une nécrose fibrinoïde de la paroi vasculaire (athérome aigu) [1].

Une réduction sévère du flux sanguin utérin peut conduire à
un défaut de développement des villosités tertiaires du placenta qui se
manifeste par une altération de la vélocimétrie Doppler ombilicale.

Des défauts plus localisés de la vascularisation utérine peuvent
inhiber la « migration placentaire », notamment en cas de fibromes
utérins, de cicatrices utérines ou de malformations utérines. Il en résulte,
d’une part des lobes placentaires accessoires, des insertions funiculaires
marginales et des placentas praevia, car il existe une croissance préfé-
rentielle du placenta là où le débit sanguin utérin est optimal, d’autre part
un risque accru d’exposition des vaisseaux fœtaux à des traumatismes lors
de l’accouchement, notamment après la rupture des membranes [1].

Une des lésions les plus graves est la nécrose ischémique avec dépôts
fibrinoïdes (NIDF) de la plaque basale (maternal floor infarction), où la
fibrine étouffe les villosités les plus distales. Cette lésion pourrait résulter
soit de troubles de la coagulation du fait de la stase sanguine maternelle
dans l’espace intervilleux, soit d’une anomalie de programmation du
trophoblaste villeux conduisant à la production de composants de la
matrice extracellulaire, similaire au processus de dégénérescence du
trophoblaste extravilleux [1, 21, 22].

Lors de l’examen anatomopathologique, la diminution de la perfu-
sion sanguine maternelle s’exprime par une séquence stéréotypée
comprenant une augmentation des amas syncitiaux des villosités distales,
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le dépôt de fibrine intervilleuse, des foyers d’agglutination des villosités et
la diminution du poids du placenta [23].

L’occlusion totale d’une ou plusieurs artères maternelles provoque un
infarcissement d’une portion de l’arbre villositaire qui se manifeste
histologiquement par un collapsus de la chambre intervilleuse et une
nécrose du trophoblaste villeux [24].

La perte d’intégrité des vaisseaux maternels peut se situer au niveau
d’une veine et réaliser un hématome décidual marginal à l’origine d’un
accouchement prématuré dans un contexte d’hémorragie, ou évoluer de
façon chronique avec l’organisation d’un hématome périphérique en
croissant avec dépôt d’hémosidérine [25].

À ce tableau relativement bénin s’oppose l’hématome décidual basal
d’origine artérielle par suite d’un traumatisme ou d’une séquence
d’ischémie-reperfusion déclenchée par des substances vaso-actives comme
la nicotine ou la cocaïne [1].

1.2. Sur le versant fœtal

Le développement de la vascularisation fœtale est couplé à celui du
placenta et régulé par des hormones, des facteurs de croissance, la
pression partielle d’oxygène et d’autres facteurs comme les cytokines, les
protéases et les composants de la matrice extracellulaire. Généralement,
la croissance placentaire et l’angiogenèse atteignent un plateau vers la
36e SA et les villosités distales apparaissent matures avec de nombreuses
membranes vasculo-syncitiales permettant des échanges gazeux
optimaux.

Un excès d’apports nutritifs en cas d’obésité, de diabète et de prise
de poids excessive peut stimuler la poursuite de la croissance de nouvelles
villosités distales immatures avec une diminution des membranes
d’échange qui peut être à l’origine d’une asphyxie fœtale [1, 26].

Dans une ambiance de déficit relatif en oxygène dans la chambre
intervilleuse que l’on peut observer en cas de vie en altitude, de taba-
gisme, d’anémie maternelle, de grossesse multiple ou de prééclampsie, on
peut remarquer des aspects prolifératifs des capillaires villositaires. Ceux-
ci peuvent être localisés comme dans le chorioangiome ou être plus
étendus avec des foyers de chorangiose disséminés ou étendus à
l’ensemble de l’organe [27-29].

L’obstruction de la circulation fœtale est une cause majeure d’issue
défavorable de la grossesse. La vasculopathie thrombotique fœtale, définie
par plus de 15 villosités affectées par plan de coupe, s’exprime en
anatomopathologie par une dégénérescence ou une perte éventuelle de
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tous les capillaires dans les villosités sous-jacentes, une dilatation et une
thrombose des vaisseaux choriaux à l’insertion du cordon et des coussins
de fibrine dans les veines les plus larges [1, 30-33].

Elle est déclenchée par un état d’hypercoagulabilité fœtale ou par
une compression du cordon ombilical qui peut être soit chronique et
partielle, soit périodique et plus marquée [1]. Les causes les plus évidentes
sont les circulaires ou nœuds du cordon, les longueurs excessives, les
torsions dues à des insertions marginales ou vélamenteuses, les excès de
spiralisation ou les défauts de gelée de Wharton [1, 34, 35].

L’obstruction vasculaire peut aussi être la conséquence d’une
endovasculite hémorragique (villous stromal-vascular karyorrhexis),
caractérisée par la présence d’hématies fragmentées au centre de
vaisseaux tronculaires ou allanto-choriaux remaniés, de dépôts d’hémo-
sidérine et éventuellement de néocapillaires ou d’images de reper-
méabilisation [36-38].

La lumière vasculaire fœtale peut être oblitérée à la suite d’une
réaction inflammatoire aiguë lors des chorioamniotites ou d’une inflam-
mation chronique en cas de villite d’étiologie indéterminée [36], voire
exceptionnellement à la suite de la réaction macrophagique dans la paroi
artérielle soumise à un environnement de liquide amniotique méconial
[39].

La perte d’intégrité des vaisseaux fœtaux occasionnant une hémor-
ragie en général légère provient de l’élimination des bourgeons synci-
tiaux. Il en résulte une exposition du tissu conjonctif villeux qui active la
coagulation maternelle avec formation de thrombi intervilleux. Dans les
formes plus graves de transfusions fœto-maternelles, mises en évidence
par le test de Kleihauer, un collapsus fœtal peut survenir de façon aiguë
ou une anasarque peut s’installer en cas d’anémie chronique.

La rupture de vaisseaux fœtaux de plus gros calibre peut s’exprimer
de manière dramatique en cas de vasa praevia ou être diagnostiquée
uniquement par l’examen du placenta en cas de rupture dans le cordon
ombilical, la plaque choriale ou les troncs villositaires [1].

2. LES LÉSIONS INFLAMMATOIRES

La présence d’un transplant semi-allogénique bien vascularisé dans
l’utérus maternel (le fœtus et ses membranes) n’est pas sans poser de sérieux
problèmes au système immunitaire maternel, et l’exposition du produit de
conception, qui n’est séparé du vagin riche en micro-organismes que par
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quelques millimètres de muqueuse endocervicale, met en jeu des défenses
immunitaires fœtales encore immatures.

2.1. Les chorioamniotites aiguës

La chorioamniotite aiguë débute par une réponse inflammatoire
maternelle dans les veinules de la caduque capsulaire et la fibrine sous-
choriale, au-dessus de l’espace intervilleux, puis elle diffuse dans le
chorion et l’amnios adjacents [1, 40]. Si l’infection s’arrête à ce niveau, il
n’existe habituellement aucune symptomatologie et il n’y a pas de consé-
quence néfaste dans la plupart des études.

La réponse neutrophilique fœtale est observée dans les vaisseaux
choriaux et ombilicaux et constitue la réponse inflammatoire fœtale [41,
42]. La libération de cytokines et d’autres médiateurs de l’inflammation
est associée aux complications neurologiques, notamment par une atteinte
de la substance blanche cérébrale, principalement lorsque les signes
inflammatoires touchent les parois des artères ombilicales plutôt que la
veine ombilicale seule [43-46].

L’examen du placenta est indispensable dans tout contexte infectieux,
car certains germes sont difficiles à identifier par les techniques
bactériologiques standard et une antibiothérapie préalable peut négativer
les cultures bactériologiques [47].

2.2. Les placentites chroniques

Ce groupe comprend des lésions infectieuses et des formes « idiopa-
thiques », lorsqu’aucun germe ne peut être mis en évidence.

2.2.1. Les villites infectieuses chroniques
sont caractérisées par un infiltrat histiocytaire prédominant, observé

de façon diffuse et souvent associé à une fibrose ou à une minéralisation
et à des lésions inflammatoires du chorion, de la caduque et du cordon
ombilical. Les germes en cause sont le plus souvent le treponema pallidum
et le cytomégalovirus [1].

2.2.2. Les intervillites infectieuses chroniques,
où l’inflammation prédomine dans la chambre intervilleuse, sont

déclenchées par le paludisme, certains virus, bactéries, protozoaires ou
agents fongiques [1].
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2.2.3. Les villites chroniques d’étiologie indéterminée (CVUE)
affectent 5 % à 15 % des placentas à terme et sont caractérisées par

un infiltrat du stroma villositaire par des lymphocytes T d’origine
maternelle. Il semble s’agir d’une réponse inflammatoire aux antigènes
fœtaux d’histocompatibilité, car la CVUE est plus fréquente chez les
multipares et lors des grossesses résultant d’un don d’ovocyte [48, 49]. Le
risque fœtal est majeur en cas d’inflammation de haut grade avec une
vasculopathie oblitérante des gros vaisseaux fœtaux [1].

2.2.4. L’intervillite chronique d’étiologie inconnue (CIUE)
est une pathologie où prédomine une infiltration monomorphe de

monocytes (CD68-positifs) dans l’espace intervilleux, en l’occurrence des
macrophages, et elle s’accompagne de dépôts fibrineux périvillositaires
avec un risque de récidive important [50].

2.2.5. L’atteinte déciduale chronique
est définie par un infiltrat lympho-plasmocytaire diffus de la caduque.

Il semble s’agir d’une infection latente de la cavité utérine qui persiste
entre les grossesses et qui peut se réactiver en début de grossesse, avec
une extension au placenta lors de la fusion des membranes avec la cavité
utérine vers 19-20 SA [1, 51, 52].

3. LES ASPECTS PLACENTAIRES ÉVOQUANT
UN ENVIRONNEMENT INTRA-UTÉRIN HYPOXIQUE

3.1. La réaction macrophagique au méconium

En présence d’un liquide amniotique méconial, une réaction
macrophagique fœtale se produit dont la topographie permet d’évoquer
le début du défaut d’oxygénation fœtale : 2 à 3 heures lorsque la réaction
est proche de la plaque choriale, 6 à 12 heures lorsqu’elle s’étend aux
membranes extra-placentaires et plus de 48 heures lorsqu’elle provoque
une nécrose de la média des artères fœtales [53]. L’ischémie occasionnée
par la réaction inflammatoire est aggravée par la réaction vasocons-
trictrice induite par le méconium [54, 55].
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3.2. Les hématies nucléées

Dans l’expérience de Redline [17], la présence d’hématies nucléées
dans ≥ 3 capillaires villositaires à un grossissement x 40 correspond à un
compte absolu d’hématies nucléées de plus de 2 500/cm3. Il s’agit alors
d’une réponse de la moelle osseuse à l’hypoxie qui nécessite un délai de
6 à 12 heures.

3.3. La chorangiose

La découverte de nombreuses villosités comportant 10 à
15 capillaires/villosités appelées chorangiose est associée à l’hypoxie
chronique, à la présence de taux élevés de facteurs de croissance
placentaire (diabète et syndrome de Wiedeman-Beckwith) et à une
augmentation de la pression veineuse placentaire en relation avec une
thrombose ou une insuffisance cardiaque fœtale.

3.4. La diminution des membranes vasculo-syncitiales

Les troubles métaboliques et l’hyperglycémie, avec la production
excessive d’insuline et d’autres facteurs de la croissance placentaire,
entraînent une hypertrophie placentaire avec un œdème du stroma
villositaire et le développement de capillaires sinusoïdes avec une
diminution des membranes vasculo-syncitiales, qui peut déclencher une
hypoxie fœtale paradoxale pour un organe hypertrophié.

4. LES LÉSIONS RÉCURRENTES

Cinq types de lésions placentaires peuvent être récurrentes.
Les unes ont un début précoce, mais une sévérité variable et sont

accessibles à un traitement préventif : il s’agit des infiltrats lympho-
plasmocytaires de la caduque (antibiothérapie), des vasculopathies
maternelles (aspirine en cas de terrain vasculaire, héparine de bas poids
moléculaire en cas de thrombophilie avérée), et des villites chroniques
d’étiologie indéterminée (corticoïdes avec ou sans aspirine).
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Les autres entraînent des pertes fœtales habituelles : il s’agit de la
nécrose fibrinoïde périvillositaire massive et des intervillites chroniques
d’étiologie indéterminée.

5. LES CORRÉLATIONS ENTRE LES LÉSIONS PLACENTAIRES
ET LES HANDICAPS NEUROLOGIQUES DE L’ENFANT

5.1. Les aspects placentaires associés à des anomalies
de l’échographie transfontanellaire (ETF) chez les enfants
prématurés

Dans une étude portant sur la découverte de lésions de leucomalacies
périventriculaires (LPV) lors des ETF de 32 prématurés de moins de 34 SA
comparés à un groupe contrôle normal de même âge gestationnel, on
retrouvait l’importance des lésions ischémiques majeures de la circulation
utéroplacentaire (hématomes rétroplacentaires, infarctus, thromboses,
dépôts de fibrine dans la plaque basale ou en zone périvillositaire), et des
lésions ischémiques au niveau des villosités, que ce soit pour les atteintes
estimées être d’origine péripartale (OR = 7,28 [2,50-21,20]), mais aussi pour
les lésions de constitution anténatale (OR = 4,04 [1,40-11,67]). Les aspects
de chorioamniotites et les placentas gémellaires étaient également plus
fréquemment en cause dans les LPV, mais de façon non significative [56].

En cas de très grande prématurité (poids < 1 500 g), Heller et al. [57]
ont montré que le risque d’hémorragie intraventriculaire était maximal en
cas de chorioamniotite avec une réponse inflammatoire fœtale visible
dans les vaisseaux ombilicaux et choriaux (OR = 2,5 [0,97-6,5]).

En cas de prématurité associée à un retard de croissance intra-utérin
(RCIU), les anomalies échographiques cérébrales étaient essentiellement
en relation avec des lésions vasculaires placentaires, comme l’a révélé une
étude comparant les placentas de 94 enfants présentant un retard de
croissance intra-utérin (RCIU), avec un poids moyen de 1 125 grammes
pour un âge gestationnel moyen de 31,8 SA, à des placentas provenant
d’enfants de poids normal à âge gestationnel identique : il s’agissait de
l’endovasculite hémorragique (p = 0,006) et de l’hématome rétro-
placentaire (p = 0,021). Les lésions histologiques plus particulièrement
retrouvées en cas d’anomalies multiples à l’ETF (lésions hémorragiques et
ischémiques : leucomalacies périventriculaires ou infarctus) étaient
l’endovasculite hémorragique et la nécrose ischémique avec dépôts
fibrinoïdes dans l’espace périvilleux et dans la plaque basale (p < 0,005).
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En analyse multivariée, le facteur le plus significatif restait l’endovasculite
hémorragique (OR = 5,4 [1,4-20,5]). Le nombre des anomalies à l’ETF
augmentait en corrélation avec le nombre des lésions histologiques [58].

5.2. Les aspects placentaires associés aux encéphalopathies
néonatales

Scher et al. [59] ont mis en parallèle les placentas de 43 nouveau-nés
ayant présenté des convulsions dans la période néonatale, confirmées par
l’électroencéphalogramme, et 30 placentas d’enfants normaux, en
distinguant les lésions aiguës de chorioamniotite, d’œdème, de réaction
méconiale et d’hématome rétroplacentaire (groupe A) et les lésions
chroniques de la maturation placentaire, les infarctus et les foyers de villite
chronique (groupe B). Alors qu’aucune corrélation n’a pu être établie avec
le groupe A (lésions aiguës), la relation était manifeste avec le groupe B
(lésions chroniques), dans l’intervalle des 15 semaines d’aménorrhée
correspondant à l’étude (OR = 12,1 [1,9-73,7]).

Une autre étude histologique placentaire de 93 cas d’encéphalopathies
néonatales, comparés à 1 000 placentas témoins en série continue, a révélé
des associations significatives avec les chorioamniotites (p = 0,002), les
funiculites (p = 0,000), les villites (p = 0,037), les coussins thrombotiques
endothéliaux (p = 0,020), les oblitérations artérielles villositaires (p = 0,012),
les villosités avaculaires (p = 0,007), l’endovasculite hémorragique
(p = 0,001), les thromboses fœtales (p < 0,001) et les maturations villositaires
accélérées (p = 0,007) [33]. En analyse multivariée restaient significatifs : les
funiculites (p = 0,004), les coussins thrombotiques endothéliaux
(p = 0,008), les thromboses fœtales (p = 0,004) et la maturation villositaire
accélérée (p = 0,045) [33].

5.3. Les aspects placentaires associés aux paralysies cérébrales
(CP)

5.3.1. Chez les enfants nés prématurément
Redline et al. [60] ont confronté les aspects histologiques du placenta

de 60 enfants prématurés atteints de paralysie cérébrale (CP) à ceux de
59 enfants-témoins d’âge gestationnel comparable. Deux types de lésions
se sont dégagés : les thromboses non occlusives de la plaque choriale
(mises en évidence uniquement en cas de chorioamniotite) (p < 0,04) et
l’œdème villositaire (p < 0,01). En l’absence d’infection, une relation
biphasique apparaissait en cas de déficit pondéral fœtal, avec un risque
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accru de CP en cas de diminution majeure du flux sanguin maternel avec
le développement d’infarctus villositaires multiples et, au contraire, un
certain effet protecteur en cas d’atteinte vasculaire plus modérée du
placenta, ayant permis une adaptation circulatoire d’épargne du cerveau
en réaction à l’hypoxie chronique. En régression logistique, les
associations les plus significatives dans le cadre des CP étaient les
chorioamniotites sévères avec thrombose des vaisseaux choriaux fœtaux,
les chorioamniotites cliniques avec œdème villositaire et l’œdème
villositaire avec anomalies à l’ETF [61].

Dans un collectif de 129 enfants atteints de CP, de moins de 1 000 g
à la naissance, Redline et al. [62] ont retrouvé le rôle très néfaste des
chorioamniotites aiguës avec réponse vasculaire fœtale sévère et de
l’athérome aigu des vaisseaux maternels associé à des amas syncitiaux
chez les enfants ayant de graves troubles moteurs, alors que l’œdème
villositaire était plus fréquemment observé chez les enfants ayant de plus
faibles scores dans l’évaluation neurocognitive.

La méta-analyse de 8 études réalisées par Shatrov et al. [47]
concernant le taux de chorioamniotites histologiques en cas de CP a
définitivement confirmé une augmentation de 83 % du risque de
handicap neurologique sévère en cas d’infection (OR = 1,83 [1,17-2,89]).

5.3.2. Chez les enfants nés à terme
Dans une première étude comparant les placentas de 40 cas

d’enfants handicapés à 176 placentas adressés en anatomopathologie à
cause d’un liquide amniotique méconial, Redline et O’Riordan [63] ont
mis en lumière les corrélations visibles sur le tableau 1.

En analyse multivariée, les lésions restant significatives étaient
l’hémosidérose amnio-choriale (OR = 74,8 [6,3-894]), les chorioamniotites
sévères (OR = 13,2 [1,2-144]), les villosités avasculaires (OR = 9,0
[1,6-51]), et les dépôts de fibrine périvilleuse (OR = 5,9 [1,0-34,3]). Quatre-
vingts pour cent des témoins n’avaient aucune lésion placentaire contre
seulement 13 % des enfants handicapés (OR = 0,04 [0,02-0,10]). À partir
de 2 types de lésions histologiques dans un même placenta, le risque de
handicap devenait majeur (OR = 43,8 [5,3-362]). Il l’était encore
davantage lorsque coexistaient au moins une lésion récente et une lésion
chronique (OR = 94,2 [11,9-747]).

Dans une autre étude, Redline [64] a confirmé l’importance des
lésions vasculaires fœtales dans la survenue de 125 handicaps neuro-
logiques dont seulement 66 % avaient présenté une encéphalopathie
néonatale. Par rapport à 250 placentas-témoins adressés au pathologiste
pour des motifs divers correspondant dans 65 % des cas aux recom-
mandations du Collège américain des anatomopathologistes [65], il a
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observé des différences très significatives pour les thromboses fœtales
avec au moins 15 villosités avasculaires (p < 0,001), les vasculopathies
obstructives compliquant les villites chroniques d’étiologie indéterminée
(p < 0,001), les chorioamniotites avec vascularite fœtale (p < 0,005) et
l’infiltration méconiale des parois artérielles fœtales (p < 0,0001). L’un au
moins de ces aspects était présent chez 51 % des enfants handicapés
contre seulement 10 % des témoins (p < 0,0001).

En reprenant le même groupe-témoin que précédemment, la confron-
tation à 158 cas de paralysie cérébrale survenus chez des enfants de plus
de 36 SA, entre 1998 et 2008, a montré à Redline [66] des corrélations
avec les données anamnestiques des dossiers cliniques selon le contexte :

— en cas d’événements sentinelles évidents (20 % des cas), l’auteur
relevait moins d’obésités maternelles et plus de lésions cérébrales
multikystiques. Ces événements sentinelles consistaient en héma-
tomes rétroplacentaires, hémorragies fœto-maternelles confirmées,
occlusions aiguës du cordon, infections néonatales à streptocoque
du groupe B, embolies amniotique et ruptures utérines ;

— en cas de lésions vasculaires graves sur le versant fœtal (34 % des
cas), la confrontation clinique mettait en évidence plus de RCIU
asymétriques et d’oligoamnios, d’œdèmes cérébraux néonatals,
d’hématies nucléées et d’insuffisances multiviscérales. Ces lésions
vasculaires graves correspondaient à des thromboses ou oblité-
rations par vascularite dans un contexte de villite chronique, de
réaction méconiale ou d’infection ;

— en cas d’insuffisance placentaire chronique (23 % des cas), la série révé-
lait plus de prééclampsies et de RCIU asymétriques. L’histologie
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Aspects histologiques du placenta OR [IC à 95 %]

Thrombose récente des vaisseaux choriaux 30,9 [7,3-131]

Hématies nucléées dans tous les capillaires 22,3 [11-46]

Hémosidérose diffuse des membranes 14,2 [2,4-84]

Dépôts de fibrine périvillositaires 9,9 [3,7-27]

Chorioamniotite fœtale sévère 9,7 [2,3-41]

Nécrose vasculaire méconiale 8,2 [2,3-29]

Villosités avasculaires extensives 8,2 [3,1-22]

Villite chronique diffuse 4,1 [1,3-13]

Troubles vasculaires maternels 2,0 [0,9-4,8]

Tableau 1 - Les aspects histologiques du placenta associés aux paralysies
cérébrales d’après Redline et O’Riordan [63]



montrait des vasculopathies maternelles (infarctus, dépôts de fibrine
intervilleux, villosités avasculaires), des villites chroniques diffuses,
des décollements placentaires chroniques (hématome décidual
marginal et placenta circumvallata), des dépôts massifs de fibrine
périvillositaire et une immaturité villeuse diffuse ;

— en cas de lésions placentaires indiquant une adaptation subaiguë
ou chronique à l’hypoxie (15 %), il n’y avait pas de corrélation
clinique particulière. Les aspects histologiques correspondaient aux
hématies nucléées et à la chorangiose ;

— en l’absence de toute lésion placentaire (8 %), le seul élément
distinctif ressortant de la lecture des dossiers était l’antécédent
familial de paralysie cérébrale.

Globalement, dans la série des 158 cas, on retrouvait des signes
cliniques ou anatomopathologiques évoquant une obstruction du cordon
ombilical dans 62 % des cas, soit une compression évidente du cordon
(42 %), soit une anomalie vasculaire obstructive (20 %) [65].

6. LA RECHERCHE DES ANASTOMOSES VASCULAIRES
EN CAS DE GROSSESSE MULTIPLE MONOCHORIALE

En cas de syndrome transfuseur-transfusé (STT) dû à une
anastomose artérioveineuse (AsA-V), la recherche d’une anastomose
artério-artérielle (AsA-A) explique l’importance des lésions disruptives
cérébrales du jumeau survivant (15 à 20 %) en cas de mort in utero du
jumeau transfuseur, en raison d’un reflux massif du sang du co-jumeau
transfusé à travers une large AsA-A [67].

En cas de grossesse gémellaire monochoriale sans STT, mais avec un
RCIU chez l’un des jumeaux, la mise en évidence d’une AsA-A rend
compte du risque de leucomalacie périventriculaire multiplié par 5 chez
le jumeau le plus gros, occasionné par un reflux sanguin à l’occasion
d’un épisode d’hypotension transitoire chez l’enfant le plus chétif [68].
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7. INCIDENCES MÉDICO-LÉGALES

L’analyse de la littérature de Graham et al. [2] a montré que la
proportion de paralysies cérébrales associées à une asphyxie perpartum
était de 14,5 %.

En fonction des critères établis par McLennan et al. [18], corrigés par
le Collège américain des obstétriciens et gynécologues et l’Académie
américaine de pédiatrie [19], une série de 235 paralysies cérébrales a
montré que, chez les 46 enfants nés à terme, seulement 2 (4,3 %) étaient
nés après une asphyxie d’origine strictement perpartale à cause d’un
événement sentinelle évident [69]. Ce chiffre rejoint celui de 4 % retrouvé
par Badawi et al. [70] à propos des encéphalopathies néonatales modérées
et sévères, les autres cas résultant d’une atteinte antepartum (69 %) ou
d’une aggravation perpartum d’un état précaire antérieur (25 %).

Une récente étude neuropathologique d’enfants décédés dans les
trois premiers jours de vie confirme cette hypothèse en mettant en
évidence la présence de lésions cérébrales subaiguës et aiguës, ce qui
suggère la possibilité d’une atteinte cérébrale à début anténatal
s’aggravant pendant le travail, et atténuant la responsabilité médico-légale
de l’équipe qui a procédé à l’accouchement [71].

Malheureusement, le placenta est dans la plupart des expertises
indisponible. Une étude anatomopathologique du placenta n’a été
effectuée que dans 11,2 % des 276 encéphalopathies néonatales modérées
et sévères de Badawi [70] et 68 % des 213 cas de paralysies cérébrales de
Strijbis et al. [69].

8. CONCLUSIONS PRATIQUES

Faut-il demander un examen anatomopathologique de tous les
placentas comme le recommandent Salafia et Vintzileos [72] ? Soyons
réalistes et commençons par peser et mesurer le placenta pour toutes les
naissances, et par systématiquement l’examiner, tant sur sa face mater-
nelle que sur sa face fœtale, en notant le mode d’insertion du cordon
(central, marginal, vélamenteux), en vérifiant le nombre des vaisseaux
funiculaires, et en mesurant la longueur du cordon, voire le petit côté des
membranes en cas d’hémorragies.

Il n’est pas, non plus, interdit d’effectuer soi-même 4 à 5 tranches de
section pour repérer des anomalies macroscopiques du parenchyme :
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infarctus, hématomes, thromboses, chorioangiomes, abcès, etc. et de
vérifier la spiralisation et le diamètre du cordon (gelée de Wharton ?).

Le College of American Pathologists (CAP) a fourni en 1991 la liste
des indications de l’examen anatomopathologique du placenta visible sur
le tableau 2 [65].

L’application de ces recommandations ferait examiner en routine
30 à 40 % des placentas, ce qui risque d’affoler les laboratoires d’anatomie
pathologique et surtout nous obligerait à faire appel à des pathologistes
peu intéressés et peu formés à l’histologie de cet organe. En atteste la
qualité très hétérogène des comptes-rendus disponibles lors des exper-
tises.

Des efforts de stricte définition des lésions histologiques, de standar-
disation des protocoles d’examen et de précision dans la rédaction des
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Indications maternelles :
- maladies générales : diabète, hypertension gravidique, collagénose, convulsions, anémie

sévère,
- prématurité < 34 SA,
- fièvre perpartum,
- hémorragie du 3e trimestre inexpliquée ou saignement > 500 ml,
- infection materno-fœtale : VIH, syphilis, CMV, rubéole, herpès, toxoplasmose,
- oligoamnios sévère,
- complication de la grossesse inexpliquée ou récurrente : RCIU, mort fœtale in utero,

avortement spontané,
- suspicion d’hématome rétroplacentaire,
- interruption de la grossesse non élective,
- méconium épais ou visqueux,
- suspicion de lésion placentaire après un acte invasif.

Indications fœtales et néonatales :
- mort fœtale in utero, perpartum ou néonatale,
- anasarque fœtale,
- RCIU (< 10e percentile),
- malformation majeure, dysmorphie, anomalie chromosomique,
- grossesse gémellaire monochoriale,
- jumeau avec discordance de poids > 20 %,
- complications néonatales : acidose grave (pH < 7,00), score d’Apgar < 6 à la 5e minute,

assistance ventilatoire > 10 minutes, anémie sévère (hématocrite < 35 %),
- convulsions néonatales,
- infection néonatale,
- admission en néonatalogie de niveau II ou III.

Indications placentaires :
- anomalie macroscopique (ou échographique)
- poids et taille discordantes avec le terme, en plus ou en moins,
- lésions macroscopiques du cordon ombilical,
- longueur du cordon < 32 cm à terme.

Tableau 2 - Les indications de l’examen anatomopathologique du placenta.
D’après Altshuler et Deppisch [65]



résultats demandés aux pathologistes sous l’égide de Redline et al. [73] ont
montré qu’il était possible d’obtenir une reproductibilité acceptable entre
divers examinateurs.

— Les meilleurs résultats, évalués par les coefficients kappa, sont
observés dans le cadre des infections amniotiques aiguës, tant sur
le versant maternel (0,93) que fœtal (0,90), ainsi qu’au niveau des
atteintes funiculaires périphériques (0,84), des villites aiguës (0,90)
et des intervillites (0,65), alors qu’ils sont nettement moins concor-
dants pour les infiltrats de cellules plasmatiques dans la caduque
(0,30) [40].

— En ce qui concerne l’inflammation chronique de la plaque basale,
une concordance de 83 % est obtenue en établissant un certain
niveau de gravité et d’extension des infiltrats lymphocytaires et en
recherchant la présence de cellules plasmatiques [74].

— Pour le diagnostic de l’insuffisance placentaire chronique d’origine
vasculaire maternelle, il faut rechercher les conséquences péri-
phériques au niveau de la villosité : le coefficient kappa de repro-
ductibilité des lésions touchant l’espace intervilleux est de 0,50
pour les amas syncitiaux, 0,42 pour l’agglutination des villosités,
0,25 pour les dépôts fibrineux intervilleux et 0,57 pour l’hypoplasie
villositaire distale. Pour les lésions affectant les vaisseaux maternels
et le site d’implantation, les coefficients kappa sont de 0,50 pour
l’athérome aigu, 0,43 pour l’hypertrophie musculaire des artérioles
membranaires, 0,48 pour la persistance de la musculature des
artères de la plaque basale, 0,54 pour la présence accrue de cellules
géantes sur le site placentaire, et 0,36 pour le trophoblaste
intermédiaire immature [23].

— Pour le diagnostic de la pathologie vasculaire fœtale obstructive,
les coefficients de reproductibilité sont meilleurs pour les lésions
affectant les villosités distales que pour les lésions touchant les gros
vaisseaux fœtaux : 0,49 pour les villosités avasculaires, 0,58 pour
l’endovasculite, 0,65 pour la villite chronique d’étiologie indéter-
minée contre 0,34 pour les thromboses des vaisseaux fœtaux, et
0,47 pour les caillots récents de fibrine sur l’intima [75].

En pratique, l’examen du placenta s’impose devant tout accident
périnatal inexpliqué ou insuffisamment documenté et après un examen
macroscopique personnel préalable consciencieux.

Pour éviter l’absence d’examen histologique du placenta en cas de
complication néonatale, il faut cesser de se débarrasser en urgence du
produit du délivre et garder systématiquement tous les placentas en les
stockant au froid à 4 °C pendant 72 heures [76, 77].
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En conclusion, les lésions placentaires associées aux handicaps
neurologiques peuvent être classées de la façon suivante : les insuffisances
placentaires d’origine maternelle, la pathologie thrombotique fœtale, les
processus inflammatoires aigus ou chroniques et les pathologies placen-
taires primitives.

L’histologie placentaire apparaît plus particulièrement utile pour
dépister les lésions chroniques, pas toujours suspectées par la surveillance
clinique de la grossesse que pour confirmer les accidents aigus avec des
événements sentinelles évidents. L’examen du placenta, dans le contexte
d’un handicap neurologique, montre souvent des lésions multiples
permettant d’établir une chronologie des altérations de l’environnement
intra-utérin. Les lésions multiples dont l’étiologie est différente, impliquant
des fonctions placentaires diverses comme les circulations maternelle ou
fœtale ou les réactions inflammatoires, additionnent leurs effets néfastes,
de même que la survenue d’un accident aigu sur un terrain de pathologie
chronique.

Par conséquent, le placenta s’impose comme « un témoin » impor-
tant dans la défense médico-légale pour éliminer ou atténuer la
responsabilité de l’accoucheur en cas de handicap ultérieur de l’enfant
[78]. Il prend également une importance majeure pour éviter la
récurrence d’une pathologie placentaire infectieuse, thrombotique ou
immunologique grâce à la possibilité d’un traitement préventif adapté
(antibiotiques, aspirine, héparine de bas poids moléculaire, corticoïdes).
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