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La placenta accreta, come  la forma increta e percreta, costituisce una rara anomalia 
di adesione placentare alla parete uterina (1).  

 L’incidenza con cui viene osservata la placenta accreta attualmente varia dall’ 
1/7000 all’1/2000 casi nei diversi paesi (2), e senza dubbio risulta aumentata negli 
ultimi 50 anni (3), come effetto riflesso di un aumento del tasso d’incidenza del taglio 
cesareo (4), divenendo così una delle principali cause di emorragia primaria. 

I principali fattori di rischio per la placenta accreta sono i seguenti (5): 

 Pregresso taglio cesareo (Clark et all. 1985; Wax et al. 2000); 
 Multiparità; 
 Aborti ricorrenti; 
 Fumo di sigaretta; 
 Placenta previa ( Reeder, Martin and Griffin, 1997). 

In particolar modo, diversi studi (6) hanno dimostrato una forte associazione tra 
placenta previa e placenta accreta, stimando quest’ultima con una prevalenza del 5%-
10% nelle donne con diagnosi di placenta previa (7). Altri fattori di rischio sui quali 
sussistono ancora  dubbi includono un precedente intervento chirurgico sull’utero 
nonché un aumento dei livelli sierici materni di α-fetoproteina ( Kupferminc et 
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al.1993; Zelop et al.1998) e di creatinin kinasi ( Ophir et al.1999)  nel II trimestre di 
gravidanza (8). L’α-fetoproteina è una proteina di origine fetale che attraverso la 
barriera placentare entra nella circolazione materna: studiata per la prima volta nel 
1956 da Bergstrand e Czar, la funzione dell’α-fetoproteina ancor oggi non è del tutto 
nota (25). Tuttavia, il suo dosaggio nel sangue materno rappresenta una delle 
principali metodiche per lo screening dei difetti del tubo neurale e non solo: elevati 
livelli di α-fetoproteina sono stati riscontrati infatti anche in caso di gravidanza 
multipla, morte fetale, isoimmunizzazione, igroma cistico (26), nonché associati ad 
un maggior rischio di ritardo di crescita intrauterino, distacco intempestivo di 
placenta, placenta previa, placenta accreta (27).  Diversi studi (28) hanno dimostrato 
che le donne con diagnosi di placenta previa nelle quali venivano riscontrati nel II 
trimestre di gravidanza elevati livelli di α-fetoproteina avevano un più alto rischio di 
placenta accreta (29). 

Di fondamentale importanza è la diagnosi precoce di placenta accreta che consenta 
una pianificazione delle strategie di intervento con il fine ultimo di optare, qualora ci 
siano le idonee condizioni, per un trattamento conservativo che preservi la fertilità 
della paziente, in alternativa all’ intervento di isterectomia, che in caso di diagnosi di 
placenta accreta risulta ancor oggi l’intervento necessario, in grado di ridurre 
significativamente la mortalità materna ( 9).   

Attualmente l’ecografia bidimensionale munita di Doppler o power eseguita per via 
vaginale rappresenta la tecnica diagnostica di scelta nel sospetto di placenta previa-
accreta, avendo una sensibilità dell’82,4% ed una specificità del 96,8% ( Chou et al.) 
(10), valori quest’ultimi superiori a quelli riportati per la Risonanza Magnetica. ( Fig. 
1). 

 

 

Figura 1: Immagine ecografica della placenta accreta.(24). 

 



3 

 

La conferma della diagnosi è essenzialmente istologica ( Olds,London and 
Landewing, 2000) e si basa sull’assente o scarso sviluppo della decidua basale, che 
risulta completamente sostituita da tessuto connettivo lasso, in associazione con un 
diverso grado di infiltrazione dei villi (1) (Fig.2; Fig.3). 

 

Figura 2                                                                     Figura 3 

                                           

Fig.2;Fig.3: Infiltrazione dei villi nel miometrio (24). 

 

 

Management conservativo della placenta accreta 

Il management conservativo della placenta accreta deve essere considerato in casi 
selezionati (11), allorquando la paziente è emodinamicamente stabile, il 
sanguinamento post-partum è minimo e c’è desiderio di preservare la fertilità.   Le 
attuali Linee Guida ( RCOG Ottobre 2006) prevedono nell’ambito del management 
conservativo i seguenti step: 

 I STEP: lasciare in situ la placenta ( l’area di fusione tra placenta e miometrio 
viene lasciata intatta al fine di ridurre al minimo il sanguinamento post-partum; 
se il sanguinamento è minimo, si lascia in situ la placenta e il cordone 
ombelicale viene tagliato);  

 II STEP: profilassi antibiotica e somministrazione di ossitocina (14). ( la 
somministrazione di ossitocina per il controllo del sanguinamento post-partum 
in presenza di placenta previa-accreta non rappresenta una terapia da tutti 
sostenuta, per il  fatto che l’efficacia di tale farmaco potrebbe risultare minima 
agendo sul segmento uterino inferiore, povero di fibre muscolari (13); 
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 III STEP: embolizzazione dell’arteria uterina a scopo profilattico o terapeutico 
e/o legatura dell’arteria iliaca interna (12) ( non viene indicata la legatura 
dell’arteria ipogastrica come intervento di routine in quanto nonostante molto 
efficace ai fini dell’emostasi, risulta di difficile esecuzione e il suo insuccesso 
potrebbe essere associato ad un danno dell’uretere (13)).  

 IV STEP: terapia con Methotrexate (15). ( il methotrexate, allorchè la paziente 
non presenti sanguinamento attivo, può essere somministrato per via orale in 
due dosi, a distanza di 4 ore l’una dall’altra. Nella maggior parte dei casi la 
paziente espelle spontaneamente la placenta a distanza di sei ore 
dall’assunzione della prima dose di methotrexate) (16). 

Il management conservativo della placenta accreta potrebbe rappresentare  in 
qualche caso (17) una valida alternativa all’isterectomia ( che diviene 
ovviamente indispensabile in presenza di una cospicua emorragia in atto): è 
ancora in dubbio il reale beneficio che possa derivare dall’embolizzazione 
dell’arteria uterina nonché dalla terapia con methotrexate (11), entrambe da 
considerare secondo alcuni autori (19) unicamente terapie adiuvanti, che 
possono per lo più contribuire a prevenire una emorragia severa.   

 Il methotrexate è un immunosoppressore e un chemioterapico che agisce come 
antagonista dell’acido folico,interferendo con la sintesi della forma ridotta 
dell’acido folico stesso , con conseguente arresto della sintesi di DNA, RNA e 
proteine. La sua azione di blocco della replicazione cellulare è stata sfruttata 
con successo per il trattamento del coriocarcinoma, che risulta spesso essere 
una complicanza della mola idatiforme, conseguenza di una anomala ed 
abnorme replicazione dei villi coriali durante la placentazione. Tali evidenze 
hanno fatto supporre, pertanto, un possibile ruolo del methotrexate nel 
trattamento della placenta accreta lasciata in situ: l’azione del methotrexate 
potrebbe infatti accelerare il processo di degenerazione a cui dovrebbe andare 
incontro la placenta.  Il suo impiego nell’ambito del trattamento conservativo 
della placenta accreta lasciata in situ fu descritto per la prima volta da 
Arulkumaran et al. nel 1986: il methotrexate assunto per via orale consentiva 
l’espulsione della placenta a distanza di 11 giorni dalla sua somministrazione. 
Tale trattamento, inizialmente indicato solo ed esclusivamente per quelle 
pazienti emodinamicamente stabili con scarsa emorragia post-partum, fu poi 
progressivamente reso possibile in un numero maggiore di casi, grazie 
all’introduzione di nuove tecniche di controllo di sanguinamento (20). 
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Successivi studi (21) hanno dimostrato inoltre che il methotrexate non agisce 
esclusivamente sulle cellule trofoblastiche, riducendone l’attività replicativa, 
ma esplica anche importanti effetti sulla neovascolarizzazione e sui fattori di 
crescita: nei casi trattati con methotrexate (21) è stato osservato infatti  una 
riduzione del sanguinamento utero-placentare nonché una riduzione delle 
dimensioni della placenta, eventualmente seguiti da una completa 
degenerazione della stessa.    Tuttavia, dal momento che la degenerazione 
placentare è un evento del tutto naturale, la terapia con methotrexate 
rappresenta  per alcuni autori una scelta opinabile e non indispensabile per il 
trattamento della placenta accreta ritenuta: è quanto emerge dagli studi condotti 
da Matsumura et al.e riportato nelle Linee Guida (RGOG 2006). Tali studi 
dimostrano che la naturale storia della placenta accreta lasciata in situ consiste 
in una degenerazione della stessa con risoluzione spontanea tra la 10 e 24 
settimana dal parto, come d’altronde indicato dalla riduzione progressiva dei 
livelli di βHCG (18).  

 

Conclusioni 

Alla luce di quanto emerge dalle recenti evidenze cliniche e scientifiche e 
secondo quanto sostenuto dalle Linee Guida attuali, il management 
conservativo della placenta accreta lasciata in situ prevede la somministrazione 
del methotrexate nelle seguenti circostanze (22): 

 Condizione emodinamicamente stabile della paziente; 

 Incremento delle β-HCG; 

 Persistente vascolarizzazione placentare con riduzione dell’indice di 
pulsatilità delle arterie uterine; 

 Mancata involuzione placentare dopo le prime 72 ore dal parto. 

         

  Il methotrexate deve essere somministrato per via orale ad un dosaggio di       
1mg/kg a giorni alterni per un totale di 4-6 dosi: l’eventuale diagnosi di neutropenia, 
trombocitopenia e/o disfunzione renale impone l’interruzione del trattamento. In 
caso, invece, di fallimento del trattamento dovrà essere necessariamente considerato 
un intervento di isterectomia.  
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Nella tabella n.1 sono riportati i vantaggi e gli svantaggi della terapia con 
methotrexate. 

 

 

 

Tabella n.1 Vantaggi e svantaggi della terapia con methotrexate (22). 

 

 

 

 

Concludendo, possiamo affermare che la terapia con methotrexate come parte 
integrante del management conservativo della placenta accreta è una valida e 
ragionevole alternativa al trattamento chirurgico demolitore (23), nonostante 
l’esperienza clinica a tale proposito non sia ancora sufficientemente esauriente. 

 

 

   

 

 

VANTAGGI                         SVANTAGGI 

• Preservare la fertilità della 
paziente 

• Rischio emorragia ed  
intervento chirurgico urgente 

             

• Riduzione della morbosità e 
della mortalità della paziente 

• Rischio infezioni 
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