INCOMPAT ILITATI SANGUINE MATERNO-FETALE
[zoimunizarea Rh

[zoimunizareca ABO
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Sensibilizarea la antigenul Rh in timpul sarcinii
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Sensibilizarea la antigenul Rh "n timpul sarcinii
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Conditiile de aparitie a incompatibilitatii
in sistemul Rh:

* Sensibilizarea Rh in timpul sarcinii, apare atunci
cand o gravida cu sange Rh-negativ este expusa la
sange Rh-pozitiv care provine de |a fat.

* |zoimunizarea apare numai in contextul unei
incompatibilitati de Rh.

* Rh-ul este transmis pe linie paterna, in mod
autozomal dominant.

e Singura situatie care ridica probleme este cea in
care mama are Rh negativ, tatal Rh pozitiv si fatul
Rh pozitiv.



Conditiile de aparitie a
incompatibilitatii in sistemul Rh:

 Nu apare incompatibilitatea in sistemul Rh in
urmatoarele situatii :
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Fiziopatologie. Etapele izoimunizarii Rh

* Anticorpii materni de tip IgG patrund in circulatia fetala
si distrug orice hematie fetala Rh-pozitiva intalnita.
Amploarea distrugerii hematiilor fetale este
proportionalé cu concentratia de anticorpi fabricati de
catre mama, care la randul ei deplnde de cantitatea de
sange fetal transfuzat la mama. in functie de aceasta,
afectarea hematiilor fetale poate varia de la alterare
minima pana la distrugere masiva.

e (QOdata initiat procesul sintezei de anticorpi, evolutia lui
este ireversibila. Fiecare sarcina ulterioara cu un fat Rh-
pozitiv, produce tot mai multe probleme serioase
pentru acesta. Boala fetala care rezulta se numeste
boala Rh, boala hemolitica a nou-nascutului sau
eritroblastoza fetala si poate fi usoara sau severa.
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Ce se intampla cu fatul ?

* Simptomele apar spre sfarsitul sarcinii. Anticorpii
de tip Ig G materni trec prin placenta si se leaga
de hematiile fetale pe care le distrug, ceea ce
determina anemia fetala grava.

* Tn momentul cAnd hematiile fetale incep sa fie
distruse de catre anticorpii materni, transportul
de oxigen la nivelul organelor fetale este
diminuat, astfel incat fatul intra in hipoxie. Pentru
a suplini pierderile de hematii, copilul incepe sa
produca mai multe eritrocite prin hiperplazia
maduvei osoase unde are loc sinteza hematiilor,
fenomen ce duce in final la deformarea oaselor
respective (stern, oasele craniului, coaste, etc.).




Ce se intampla cu fatul ?
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Ce se intampla cu fatul ?
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Clinica maladiei hemolitice

Sindromul anemic caracterizat de
-Distrugerea precoce a hematiilor prin imunohemoliza

-Eritropoeza activa compensatorie => eritroblastoza,
leucoblastoza

-Anemie de tip hipercrom
Sindromul icteric cu patogenie:
-Hemolitica

-Hepatica (leziuni hepatice in urma hipoxiei si compresiunii
prin focare de eritroblastoza)

-Mecanica (canalicule biliare obstruate prin trombi biliari)
Sindromul edematos datorat:

-Dezechilibrului hidroelectrolitic prin leziuni hepatorenale
-Hipoproteinemiei consecutive leziunilor hepatice
-Cresterii permeabilitatii capilare prin hipoxie
-Insuficientei cardiace datorita hipoxiei anemice



Clinica maladiei hemolitice

Sindromul insuficientei cardio-circulatorii prin:
-Leziuni ale miocardului, hipoxice sau citotoxice
-Suprasolicitarea cordului prin hipervolemie
Sindromul hemoragic datorat:
-Hipoprotrombinemiei

-Fragilitatii capilare crescute

-Trombopeniei

Sindromul neurologic prin:

-Leziuni neuro-vasculare

-Icter nuclear
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Titrarea anticorpilor imuni in sangele femeii

* Oricarei gravide la prima vizita prenatala i se determina
obligatoriu grupul sanguin si Rh, obtinandu-se de
asemenea, si grupul sanguin si Rh ale sotului. In urma
acestui screening se selecteaza gravidele de grup 0 sau
Rh negative cu sot incompatibil ABO sau Rh pozitiv si se
fac determinari de anticorpi, de grup sau Rh. Nu sunt
necesare determinari de anticorpi daca ambii parteneri
sunt de grup 0 sau Rh negativ, fatul fiind cu certitudine
Rh negativ.

e Testul Coombs indirect este considerat metoda cu
sensibilitatea cea mai mare in determinarea titrului de
anticorpi anti D.



Titrarea anticorpilor imuni in sangele femeii

In cazurile in care anticorpii anti Rh sunt absenti se repet3
determinarile in saptamana a 28-a si a 36-a de gestatie.

Daca anticorpii sunt prezenti in primele 12 sapt,,
izoimunizarea este preexistenta sarcinii. Daca anticorpii apar
dupa sapt. 26-28, izoimunizarea s-a produs in timpul sarcinii
respective (rar).

Titrurile de 1/8 sau chiar 1/16, in functie de laborator,
inseamna ca mama este alloimunizata.

Un titru de anticorpi de pana la 1/16 permite o atitudine de
expectativa, pericolul coafectarii fetale fiind unic.

In cazurile cu izoimunizare Rh daca titrul este 1/8 se repeta
dozarile de anticorpi la intervale de cel putin 4 sapt.

lzoimunizarile Rh cu titrul 1/64 beneficiaza de intrerupere
legala de sarcina, consecintele fetale fiind deosebit de grave.



Titrarea anticorpilor imuni in sangele femeii

* Daca sarcina evolueaza cu titruri care se mentin, se
practica ecografia pentru aprecierea starii fatului si
aminocenteza. O crestere rapida intr-un interval
scurt de timp indica posibilitatea unei afectari
fetale.

* Tn sarcina avansatd, o scadere brusc3 a titrului este
un semn de alarma si impune masuri terapeutice
imediate. Scaderea titrului anticorpilor se poate
datora fie efectului imunosupresiv al sarcinii, fie
transferului masiv de anticorpi in circulatia fetala si
fixarii lor pe eritrocitele fetale.
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!"#$%&'(&#**+,% (studiul fluxului sanguin ombilical)

| Tn formele severe, indicele de rezistent3 placentar
scade si debitul sanguin in vena ombilicala creste.
Masurarea velocitatii maxime pe &%-,%&.",%,/%&+
1,2(,. este cel mai sensibil parametru predictiv al
anemiei fetale.

| 3,"#1&428&%,%e recomanda ca intervalul dintre
evaluarile ecografice Doppler pentru depistarea
anemiei fetale sa fie intre 7-14 zile, incepand cu

varsta gestationala de 28 de saptamani, in
cazurile cu izoimunizare.



"HE08 & (&) H" V%"

| 1"H$%8&YoH () (%0 *$H+, (+%0) (+-% . #',+*,'()'+,0)
#),0%,'1,4#2'3('%)+(1%3%,)&2'4$#526



Amniocenteza

* Tn general, prima amniocenteza se efectueaza la
18-24 sapt. de gestatie, sub control ecografic,
pentru a evita leziunile fetale sau placentare sau
contaminarea cu sange a lichidului amniotic.
Punctia amniotica se realizeaza de preferinta
suprasimfizar, in regiunea gatului fetal.

* Analiza lichidului amniotic are ca scop punerea in
evidenta a produsilor de degradare ai pigmentilor
hemoglobinei, in special a bilirubinei, prin
spectrofotometrie.



Inidicatiile amniocentezei

Titrul de anticorpi de 1/64 sau mai mare in
izoimunizarile aparute in cursul sarcinii respective

Titrul de anticorpi de 1/32 sau mai mare in
izoimunizarea preexistenta

Evolutia patologica a sarcinii (hidramnios,
preeclampsie, eclampsie)

Anamneza: morti fetale intrauterine, ictere

neonatale grave, exsanguinotransfuzii sau
anasarca placentara



 Cordocenteza - Permite aflarea valorilor
exacte ale Hb fetale, respectiv gradul de
anemie fetala. Se efectueaza doar in cazurile
In care devine si un gest terapeutic.



Posibilitati terapeutice in timpul sarcinii




Strategia in cazul unei alloimunizari Rh

* La gravidele ce au fost deja izoimunizate (prezinta
anticorpii anti-D) - trebuiesc indeplinite doua
deziderate: unul este aprecierea gradului anemiei
fetale, iar cel de-al doilea este corectarea acesteia
pana se atinge maturitatea plamanilor fetali astfel
incat nasterea sa fie posibila fara riscuri.

e Daca titrurile anticorpilor sunt mici, este suficienta
monitorizarea fetala prin echografie si determinarea
echografica Doppler a fluxului sanguin fetal (se
foloseste artera cerebrala medie).

e Atunci cand titrul de anticorpi prezinta o crestere in
timpul sarcinii, starea de sanatate fetala trebuie
intens monitorizata ecografic, cardiotocografic,
amniocenteza, punctia cordonului ombilical.



Strategia in cazul unei alloimunizari Rh

* Strategii terapeutice: In viata intrauterina, n
cazurile cu afectare serioasa, exista doar doua
optiuni:

* declansarea nasterii prematur, daca fatul are

peste 32-34 de saptamani si terapie intensiva
postpartum, sau,

e tratamente intrauterine (trasnfuzie
intrauterina), daca varsta gestationala este sub
32-34 saptamani.



Tratament medical

Plasmafereza -Cu scopul de a diminua concentratia
de anticorpi din sdngele matern sub 1 microgr./ml.
Este indicata la femeile cu izoimunizare severa, cu
titru mare de anticorpi, inainte de 20 SG.

Transfuzia fetala "in utero"

Se incearca incepand cu sapt. 22 de sarcina, dar cu
mai multe sanse din sapt. 25. Indicatia este pusa pe
baza rezultatelor studiului spectrofotometric al
lichidului amniotic.

Poate fi facuta pe 3 cai:
Transfuzia intraperitoneala
Transfuzia vasculara
Exsanguinotransfuzia "in utero”
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* Transfuzia vasculara

Consta in injectarea de masa eritrocitara cu scopul
corectarii rapide a anemiei fetale. Se poate utiliza
insertia fetala sau placentara a cordonului
ombilical. Se efectueaza o data la 3 saptamani.
Principalul risc este o supraincarcare fetala.

* Exsanguinotransfuzia "in utero"-Realizata dupa
histerotomie si deschiderea oului cu utilizarea
arterei femurale sau venei safene sau fara
deschiderea oului cu utilizarea unui vas fetal pe
fata coriala a placentei. Se practica imediat la o
bilirubinemie cordonala peste 70mg%
caracteristica formelor grave.



Nasterea la femeile cu izoimunizare si coafectare fetala

Alegerea momentului nasterii este data de gravitatea
anemiei fetale. Declansarea nasterii se va face doar cand
maturitatea pulmonara va permite. Daca se impune
nasterea prematura a unui fat mai mic de 34 de
saptamani, medicatia cortizonica (betametazona sau
dexametazona) se poate administra mamei, pentru a
accelera dezvoltarea plamanilor fetali. Este necesara o
monitorizare continua a travaliului.

Criteriile de alegere a metodei de finisare a nasterii:

starea intrauterina a fatului
prezentatia fatului

starea colului uterin
termenul de gestatie

Este preferabila operatia cezariana pentru a evita stresul
fetal.
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Profilaxia izoimunizarii Rh

* Profilaxia speciala a izoimunizarii Rh consta in
administrarea de imunoglobulina anti D 300
micrograme pacientelor ce nu au fost
izoimunizate (nu prezinta anticorpii anti-D) intre
saptamanile 28-30 de sarcina, si 0 noua
administrare in primele 72 de ore de |la nastere
(numai n cazul in care nou-nascutul are Rh
pozitiv). Viata acestor anticorpi este de cca 12
saptamani. Odata sensibilizata |a proteina D,
globulina injectabila nu mai are efect.



Profilaxia izoimunizarii Rh
Alte situatii in care profilaxia cu Ig anti-D este indicata:
sangerare in trimestrul | sau Il de sarcina
avort spontan sau la cerere
amniocenteza

cazuri documentate echografic de hematom decidual

sarcina ectopica (intrucat antigenele Rh apar inca din a 30-
a zi de la conceptie)

punctie trofoblastica

mola hidatiforma

cordocenteza

deces intrauterin al fatului (trimestrul Il sau Ill de sarcina)

traumatism abdominal pe parcursul sarcinii (trimestrul |
sau lll de sarcina)

versiune cefalica externa
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* Nou-nascutii sanatosi, cu testul Coombs pozitiv si
cu valori normale ale bilirubinemiei, nu necesita

tratament.

* Nou-nascutii cu testul Coombs pozitiv, paloare,
anemie severa, eritroblastoza, splenomegalie,
icter lent progresiv, nivel foarte mare al
bilirubinei, anemia este necesita
exsanguinotransfuzie (inlocuirea totala a
sangelui). Exsanguinotransfuzia se face pe calea
venei ombilicale.



