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Introduccion

Inmune mas comu#d, Isoinmunizacion Rh

Causas no inmune$ parvovirus B19

Hemgoglobinopatias, Hemorragia materfedal, complicaciones gemelos
monoamnioticos

El US ha tenido un rol fundamental en el screening no invasivo a travées d
la medicion del peak sistolico de la ACM, reemplazando las amniocentesi
seriadas

Transfusion intrauterina ha resuelto el 90% de los casos de anemia, con
desarrollo neurologico normal a largo plazo



Definicion

<>+ La hemoglobina fetal aumenta durante la gestacion

<2» Anemia se clasifica segun la DS o MoM

<= Hidrops no ocurre hasta que el déficit de Hb es >7@g/alo absoluto Hk50 g/L

Table 1 Definitions of fetal anemia

Severity
Definition Reference Mild Moderate Severe
Hemoglobin deviation from GA mean Nicolaides et al.® <20¢g/L 20-70¢g/L >70¢g/L
Hemoglobin values expressed as MoM Mari et al.'; Goodwin and Breen”® 0.84-0.65 0.64-0.55 <0.54
Hematocrit Moise Jr and Argoti'” <30%

GA, gestational age; MoM, multiples of the median.

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153



Table 2 Etiology of fetal anemia

Classification

Causes

Immune
RBC alloimmunization®

Non-immune
Congenital infection*
Inherited anemias*

Bone-marrow disorders

Hematopoietic malignancies

Fetal or placental tumors, vascular malformations,
other placental pathology*

Fetomaternal hemorrhage*
Rare genetic disorders

Complications of monochorionic placentation*

Rh blood group (D, ¢, C, e, E)% Kell* Duffy (Fy?)*% Kidd (Jk?, JkP)*or any
IgM RBC antibody*

Parvovirus B19% CMV, toxoplasmosis, syphilis

Hemoglobinopathies (e.g. a-thalassemia major®, RBC membrane or
enzyme disorders (e.g. G6PD deficiency, pyruvate kinase deficiency)

Fanconi anemia, Diamond—-Blackfan anemia

Congenital leukemia, transient myeloproliferative disorder

Sacrococcygeal teratoma* liver hemangioma, hepatoblastoma, diffuse
neonatal hemangiomatosis, placental chorangioma® fetal or placental
arteriovenous malformations, placental mesenchymal dysplasia

Placental abruption® trauma*

Lysosomal storage disorders (e.g. Niemann—-Pick, Gaucher disease,
mucopolysaccharidosis), neonatal hemochromatosis

TAPS? cotwin demise*

*Potential candidates for intrauterine transfusion (IUT). CMV, cytomegalovirus; G6PD, glucose-6 phosphate dehydrogenase; IgM, immuno-
globulin; RBC, red blood cell; Rh, Rhesus; TAPS, twin anemia—polycythemia sequence.

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153
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I Exposicion materna a antigenos GR fetales (paternos
A Formacion de Ac maternos
A Hemolisis de Hb fetdy, anemiaA hidropsA Obito
I Mas de 50 tipos de Ag fetales relacionados con
hemoalisis
I Mas frecuente (Rh) D o Kell
I Prevalencia Chile 1 a 6,8 x 1.000 RNV
I Sigue siendo la causa mas frecuente de anemia fetal
pesar de la inmunizacion
A Hemorragia fetematerna desapercibida

A Dosis inadecuada o falta de profilaxis
A Omision tipificacion grupo Kell (transfusiones de sangre)

Isoinmunizaciomh

Isoinmunizacion Rh, Guia perinatal 2015
Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153
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Isoinmunizacionrh

A Pacientes de alto riesg®d antecedente previo o
Ac irregulares (+)

A Genotipificacion paterna
I Heterocigoto para algun Ay Feto 50% heredarlo
I HomocigotoA 100% fetos lo presentaran

A Tradicionalmentda genotipificacion fetah
AMCT
I Sens 98,7% y Esp 100% para Rh
i DNA LA determinacion no invasiva

A Sens 100% y pocos falsos negativos
A Desde las 10 semanas gestacion

Isoinmunizacion Rh, Guia perinatal 2015
Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153
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Isoinmunizacionrh

A Profilaxisnmunoglbulina ant RD 300 ug
I 28 semanas
I 72 horas postparto, hijo RR)(
I Riesgo de hemorragia fetmaterna
|

' Aborto espontaneo > 12 semanas, o0 cualquiera si requiere
Instrumentalizacion o uso prostaglandina

I Embarazo ectopico

I Mola incompleta

I Amniocentesi®y 2% sensibilizacion
I Biopsia de vellosidades coriales

| Cordocentesis

*protege hasta 30 ml

Isoinmunizacién Rh, Guia perinatal 2015
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Isoinmunizaciomh

A Embarazadas sensibilizadas

I Titulos de Ac cada 4 semanas hasta 28 semanas y
luego cada 2 semanas

I Titulos alto riesgo de anemia32para RhD yL:8 anti-
Kell

I AMCT seriadas para evaluar severidad hemalisis

I Espectofotometriagd cuantificacion bilirrubing
cambios en la densidad optica 450 nm

i/ dzNBI & RS [ A ADRededr atmis fdesd S
I Velocimetria ACM reemplazé las AMCT seriadas

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153
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The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

ORIGINAL ARTICLE

Doppler Ultrasonography versus
Amniocentesis to Predict Fetal Anemia

Dick Oepkes, M.D., P. Gareth Seaward, M.B., B.Ch.,
Frank P.H.A. Vandenbussche, M.D., Rory Windrim, M.B., John Kingdom, M.D.,
Joseph Beyene, Ph.D., Humphrey H.H. Kanhai, M.D., Arne Ohlsson, M.D.,
and Greg Ryan, M.B., for the DIAMOND Study Group*

Estudio randomizado prospectivo multicéntrico
Mujeres sensibilizadas D, c, E titulos Ac 1.64 Coombs indirecto

Medicion peak sistolico ACM si es = sensible espectofotometria para
predecir anemia severa

165 fetos, 74 anemia severa

Si ambos normaled repetir 2 a 3 semanas
Sugerentes de anemia sevekacordocentesis
Doppler: Sens 88% y Esp 82%
Espectofotometria: sens 76% esp 77%
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Isoinmunizacionrh

A Determinacion de Rh y ABO primer control

A Rh €) Coombs indirecto en cada trimestre
I Rh pareja para riesgo sensibilizacion embarazo actua

A Mujer Rh {) sensibilizada
I Intraembarazo: control de Ac mensual hasta 24
semanas luego cada 2 semanas

I Titulos > 1:64A doppler ACM

I Embarazo previo
A No determinar titulos Ac
A Doppler ACM desde 18 semanas

Isoinmunizacién Rh, Guia perinatal 2015
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Parvovirus B19

A 65% de las mujeres embarazadas tienen inmunidad para F
B19

I Incidencia infeccion en el embarazo 8,3,8%
I Mayor probabilidad en contacto con ninos

A Transmisién por gotitas, menos comun transplacentario

A Mayor riesgo de infeccion vertical en el tercer trimestre 17
¢ 33%

A Virus DNA con afinidad a células eritropoyétisas
hemdlisisA aplasia medualr y ocasionalmente
trombocitopena y neutroplenia

A Insuficiencia cardiaca Hidrops

Fetal Parvovirus B19 infection, CS von Kaisenberg and WUllmasdund Obstet Gynec2001;18: 28(0;288



Parvovirus B19

A Eritema infeccioso o 5ta enfermedad:
manifestacion tipica en ninos

I Fiebre, CEG, rash facial caracteristico

I Adultos

A Asintomaticos o poliartralgia
ARaro: miocarditis, crisis aplastica:

I Autolimitado

Fetal Parvovirus B19 infection, CS von Kaisenberg and WUlknasdund Obstet Gynecd001;18: 28(;288
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Parvovirus B19

A Fetal

I Asintomatica sin secuelas
I Aborto, anemia severa,
hidrops no inmune y 6bito
I Ascitis es sugerente de
infeccion por PV B19
I Riesgo de oObito
A 13% antes de las 20
semanas

A 0.5% si ocurre depsués de
las 20 semanas

I 3% de los fetos
desarrollaran hidrops

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153
Fetal Parvovirus B19 infection, CS von Kaisenberg and WUlknasdund Obstet Gynecd001;18: 28(;288
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Parvovirus B19

A Diagnostico

I Incubacion 1 semana

i IgM: 7¢ 10 dias detectable,peak 1014 dias y

permanece detectable por 6 meses

i 1gG: aparece 2 semanas pasieccion y

permenece

i Infeccion fetal PCR para PV B19 en liquido
amniotico o sangre fetal

A2 ¢ 6 semanas
A10-12 semnas

Fetal Parvovirus B19 infection, CS von Kaisenberg and WUlknasdund Obstet Gynecd001;18: 28(;288
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Parvovirus B19

AlgG (+) IgM-Y A protejida
AlgG € IgM €) A Riesgo de infeccion
A Seguimiento

I Doppler ACM

| Cada I 2 semanas por 112 semanas desde la
seroconversion materna

A Transfusion intrauterina desde 20 semanas

Fetal Parvovirus B19 infection, CS von Kaisenberg and WUlknasdund Obstet Gynecd001;18: 28(;288
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A Alfa talasemia defecto en la sintesis de cadena alfa
globina

A Primera causa de hidrops no inmune en el sudeste
asiatico
A Gen Alfa globin&, 4 copias
A Alfa talasemia se clasifica en 4 grupos basados en el
numero de cadenas de globinas
I Portador asintomatico-¢/++)
| Alfa talasemia cis{++)
I Alfa talaesia trans{/-+)
I
I

Alfa Talasemia

" Hb H ¢/-+)
' Alfatalasemiamayor{-)A 1 6 . I GdQa 2 Gl
homocigota

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153
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A Si ambos padres tienen delecion <ialfa alfad 25% hijos
talasemia mayor

A Fetos con alteracién homocigota para atéasemia no
LJdZSRSY LINPRdAzOANJ I 6 FSafl &

A Clinica cardiomegalia, ascitis, hidrops, RCIU, defecto
extremidades, Obito y mortalida neonatal

A Dificultad para transporte de oxigeno

A Las alteraciones ocurren con un mayor nivel de Hb v/s
Isoinmunizacio, Doppler ACM menos predictiva de
severidad

A Complicaciones maternas
I Mirror syndrome
I Hemorragia anterparto

Alfa Talasemia

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153
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Alfa Talasemia

A Diagndstico prenatal
I DNA
A BVC > 10 semanas EG
A AMCT > 15 semanas EG
I ECO: cardiomegalia, adelgazamiento placentario
I Adelgazamiento placentario alfalasemia mayor
A 72% sens y 97% esp antes de las 12 semnas
A 95% sens y 97% eso después de las 12 semanas
I Cardiomegalia
A Indice cardiotoraxico > 0 = 0,5 sens y esp 100% a lag32
semanas

I Al comprar RCT, ACM y adelgazamiento placenfarkCT
fue superior y aumento la sensibilidad agregando ACM

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153
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Alfa Talasemia

A Historimcamente la alfa talasemia mayor era
considerada letal, pero con la TAUaumento
RNV

A Al no existir terapia curativd tratamiento
antenatal dilema

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153



Hemorragia Fetanaterna

A Definiciént Paso de > 0 = 30 mL de sangre fetal a la
circulacion materna

A Severa: 8@ 150 mL o >20 mL/kg

A Factores de riesgo
I Version cefalica externa
I Trauma abdominal
i DPPNI
I Placenta previa
i IUFD
| Cesarea
I Remocion manual de la placenta
i AMCT

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153



Hemorragia Fetanaterna

A Placentad paso bidireccional de GR

A Hemorragia retroplacentaria, trombosis
Intervellosos e infartdy aumentan la
probabilidad de encontrar células fetales en la
circulacion materna

A AgudaA Deterioro fetal rapido
A CrénicapA anemia fetal e hidrops

A RBNS: Patron sinusoidal en FCF, no reactivo,
desaceleraciones, taquicardia fetal

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153
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Hemorragia fetematerna
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A Otros escenarios en que se podria sospechar

I Anemia neonatal inesperada
A 1:9000 RNV
A Aumento precursores hematopoyéticos y reticulocitos
i Obito fetal
A 15% de los casos
I Hidrops fetal no inmune
A Hallazgo ecografico
A Disminucion de los movimientos fetales
A Doppler ACM >1.5 MoM
i Patron sinusoidal FCF
A Anemia severa

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153
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Hemorragia F

A KleihauerBetke
i Identificacion de Hb fetal (adulto 1% Hb fetal)

i GR materno#\, solucion pH acido
ADw | Rdzf 62 aFFyalaylé 106 C
ADw T SOl fA eqtabR 4 éste pH
ASens 96% > 10 mL

A Citometria de flujo
I Ac monoclonal con fluorocromo a Hb F

A Calculo de volumen fetal

Fetal Anemia, N. Abassi, Ultrasound Obstet Gyriil;50: 145,153



