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Streszczenie

Konflikt serologiczny moze prowadzi¢ do niedokrwistosci hemolitycznej, obrzeku, a nawet smierci ptodu lub nowo-
rodka. Skuteczne leczenie wewnatrzmaciczne jest mozliwe, cho¢ obarczone ryzykiem powiktari.

W pracy zaprezentowano rzadko stosowang metode wykorzystania krwi matczynej do transfuzji doptodowych
w terapii trzech trudnych przypadkow konfliktu serologicznego, pragngc zwrocic uwage na alternatywny sposob
pozyskania krwi do przetoczeri doptodowych. W szczegdlnie ciezkich przypadkach (brak dostepnosci zgodnej an-
tygenowo krwi od dawcy, obecnosc kilku rodzajow przeciwciat przeciw krwinkom czerwonym u matki, koniecznosc
wykonania licznych przetoczeri) moze byc to jedyna opcja terapeutyczna.

Wedtug wiedzy autorow jest to pierwsza publikacja dotyczgca tej metody leczenia prezentowana w polskim
pismiennictwie.

Stowa kluczowe: konflikt serologiczny / transfuzja doplodowa / terapia plodu /

Abstract

Maternal alloimmunization can lead to hemolytic anemia, hydrops fetalis and even fetal or neonatal death. Intrauter-
ine treatment is possible and effective even though it is associated with some risk. We present a rare method of
maternal blood intrauterine transfusions in the therapy of three difficult cases of erythroblastosis fetalis.

The aim of this report was to present an alternative to volunteer donors. In severe cases, i.e. in the absence of
matching blood types from the donor, in the presence of multiple alloantibodies in the pregnant woman or if multiple
transfusions are required, this can be the only therapeutic option. To the best of our knowledge, this has been the
first publication on maternal blood donation for intrauterine transfusion in the Polish literature.
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Skroty uzywane w pracy:
MCA PSV - maksymalna predkos¢ skurczowa w tetnicy srodkowej
madzgu [cm/s]; MoM - krotno$¢ mediany dla danego wieku cigzy; t.c.
— tydzien cigzy; Hb — hemoglobina [g/dl (mmol/l)]; Hct — hematokryt
[%]; PIt — ptytki krwi [G/L]

Wstep

Konflikt serologiczny to stan, w ktorym we krwi kobiety cig-
zarnej wystepuja przeciwciala skierowane przeciwko antygenom
powierzchniowym erytrocytow ptodu. Przeciwciata te, przecho-
dzac przez barierg lozyskowa, dostajg si¢ do krwioobiegu ptodu,
oplaszczaja jego krwinki czerwone i powodujg ich niszczenie.
Moze to prowadzi¢ do cigzkiej niedokrwistosci hemolityczne;j,
obrzgku, a nawet $mierci ptodu lub noworodka [1-3].

Choroba hemolityczna ptodu moze by¢ przyczyna wielo-
krotnych strat ciaz u danej pary. Skuteczng i stosowana od wielu
lat metoda leczenia cigzkiej niedokrwistosci sa transfuzje we-
wnatrzmaciczne [4-7]. Koncentrat krwinek czerwonych do takich
transfuzji rutynowo przygotowywany jest z krwi pochodzacej od
dawcy. Alternatywna metoda jest przygotowanie go z krwi cig-
zarnej [8].

Cel

Celem pracy bylo zaprezentowanie rzadko stosowanej meto-
dy wykorzystania krwi matczynej do przygotowania koncentra-
tow krwinek czerwonych do transfuzji doptodowych na przykta-
dzie trzech trudnych przypadkéw konfliktu serologicznego.

Materiat i metoda

W Pracowni Ultrasonograficznej I Kliniki Potoznictwa i Gi-
nekologii CMKP w latach 1997-2013 wykonano 508 transfuzji
doptodowych. Wedtug protokotu naszej pracowni przy podejrze-
niu umiarkowanej lub cigzkiej anemii u plodu pacjentka kwalifi-
kowana jest do kordocentezy diagnostycznej na podstawie: war-
tosci maksymalnej predkosci skurczowej w tetnicy srodkowej
modzgu (PSV MCA), obrazu ultrasonograficznego oraz wywiadu.
Dla prognozowania umiarkowanej i cigzkiej niedokrwistosci,
ktére moga prowadzi¢ do obrzgku i $mierci ptodu, istotna war-
tos¢ PSV MCA jest wieksza lub réwna 1,5 krotnosci mediany
(MoM) dla danego wieku ciazy [9, 10]. W obrazie ultrasonogra-
ficznym wazna jest obecnos¢ lub brak obrzgku ptodu, a z wy-
wiadu - przebieg konfliktu w poprzednich cigzach oraz rodzaj
i miano przeciwciat. W przypadku obrzeku ptodu transfuzje do-
ptodowa wykonuje si¢ juz podczas pierwszego zabiegu. Przed
kazda transfuzja, z tego samego wkhucia, oznaczana jest morfo-
logia krwi ptodu. Niedokrwisto$¢ umiarkowana definiowana jest
jako stezenie hemoglobiny ponizej 0,65 MoM-a, a cigzka jako
stgzenie Hb ponizej 0,55 MoM-a dla danego wieku ciazy [9]. Ko-
nieczno$¢ wykonania kolejnej transfuzji i objetos¢ przetaczanego
koncentratu krwinek czerwonych ustalane sa na podstawie ste-
zenia hemoglobiny i wartosci hematokrytu krwi ptodu oraz jego
szacowanej masy [11]. Rutynowo krew do przetoczen pochodzi
od dawcow krwi i jest przygotowywana w Wojewddzkiej Stacji
Krwiodawstwa w Warszawie.

W niniejszej pracy opisujemy trzy przypadki pacjentek
z obcigzonym wywiadem potozniczym, u ktoérych wykorzystano
krew matczyng do leczenia ptodu. Kryteria kwalifikacji do takiej
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terapii obejmowaty: niedostgpnos¢ zgodnej antygenowo krwi od
dawcy, wigcej niz jeden rodzaj przeciwciat przeciwko erytrocy-
tom u cig¢zarnej oraz konieczno$¢ wezesnego rozpoczecia terapii
(przewidywana duza liczba zabiegéw). Pobrania i preparatyka
krwi od tych pacjentek odbywaty si¢ w Instytucie Hematologii
i Transfuzjologii w Warszawie, w dniu poprzedzajacym transfu-
zj¢. Ze wzgledu na fakt, iz jest to metoda znana od lat 60. XX w.
i nie ma charakteru eksperymentu medycznego, nie powotywano
Komisji Bioetycznej w tych przypadkach.

Opis przypadkow:

Pacjentka A: 30-letnia wielorodka z obcigzonym wywia-
dem potozniczym po raz pierwszy zglosita si¢ do Pracowni
USG I Kliniki Potoznictwa i Ginekologii — CMKP w drugiej
ciazy z powodu konfliktu serologicznego. Po pierwszej ciazy,
zakonczonej wewnatrzmacicznym obumarciem ptodu w 28 t.c.,
pacjentka otrzymata jedynie 50 pg immunoglobuliny anty-D.
Druga ciaza zakonczyta si¢ w 32 t.c. cigciem cesarskim, wykona-
nym w trybie nagtym z powodu tamponady pgpowiny, do ktorej
doszto podczas diagnostycznej kordocentezy. Dziecko zmarto
w 6 tygodniu zycia z powodu rdzeniowego zaniku migsni. W 23
tygodniu trzeciej cigzy, kiedy pacjentka zglosita si¢ do nas po
raz kolejny, stwierdzono obrz¢k uogélniony ptodu. Miano prze-
ciwciat przeciwko antygenowi D z uktadu Rh wynosito 1:128;
aMCAPSV - 60 c/s (2,04 MoM). U ptodu potwierdzono cigzka
niedokrwistos¢ [Hb - 2,7 g/dl (1,68 mmol/l); Het - 7,7%] i rozpo-
czeto transfuzje wewnatrzmaciczne koncentratu krwinek czerwo-
nych pochodzacych od dawcy.
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Rycina 1. Pacjentka A — poziom Hb we krwi ptodu przed transfuzjami i po.
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Rycina 2. Pacjentka B - poziom Hb we krwi ptodu przed transfuzjami i po.
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Ze wzgledu na wykrycie u pacjentki po trzeciej transfuzji
przeciwcial przeciwko antygenom: C z uktadu Rh, Fy® z uktadu
Dufty i Jk*z uktadu Kidd w 26 t.c. do kolejnego przetoczenia nie
udato si¢ pozyskac zgodnej antygenowo krwi od dawcy, w zwiaz-
ku z tym 4 nastgpne transfuzje doptodowe (Tabela I i Rycina 1)
przeprowadzono przy uzyciu koncentratu krwinek czerwonych
pochodzacych od matki. W 36 t.c. pacjentka urodzita droga cig-
cia cesarskiego corke 2300 g/47 cm [10 pkt Apgar; Hb - 13,9 g/
dl (8,62 mmol/l); Het - 40,0%]. U noworodka wykonano jedna
uzupetniajaca transfuzje krwi.

Pacjentka B: 35-letnia wielorodka z obcigzonym wywia-
dem potozniczym zglosita si¢ do Pracowni USG I Kliniki Potoz-
nictwa i Ginekologii — CMKP w piatej ciazy z powodu konfliktu
serologicznego. Poprzednie cigze prowadzone byly w innych
osrodkach. Po porodzie fizjologicznym w pierwszej ciazy, pomi-
mo kwalifikacji, pacjentka nie otrzymata immunoglobuliny anty -
D. Dziecko z niewyjasnionych przyczyn zmarto w 4 miesiacu zy-
cia. W drugiej ciazy wykryto przeciwciala przeciwko antygenowi
D z uktadu Rh. Ciaza zostata ukonczona droga cigcia cesarskiego
w 35 t.c., a dziecko urodzone w cigzkim stanie og6élnym zmarto
w 3 dobie zycia. W trzeciej ciazy doszto do obumarcia ptodu po
kordocentezie wykonanej w 24 t.c.. W czwartej ciazy, po drugiej
transfuzji doptodowej w 29 t.c. z powodu zagrazajacej zamartwi-
cy wykonano cigcie cesarskie. Dziecko zmarto w 1 dobie zycia.

W 22 tygodniu piatej ciazy, kiedy pacjentka zglosita si¢ do
Pracowni USG I Kliniki Potoznictwa i Ginekologii — CMKP,
u ptodu stwierdzono obrze¢ku ogdlniony. Miano przeciwciat an-
ty-D z uktadu Rh wynosito 1:512, a anty-C - 1:64. MCA PSV
wynosita 50 cm/s (1,78 MoM). Pierwsze dwie transfuzje wyko-
nano uzywajac krwi dawcy, poniewaz ze wzgledu na obrzek pto-
du leczenie musiato by¢ wdrozone natychmiast. U plodu oprocz
cigzkiej niedokrwistosci [Hb - 3 g/dl (1,86 mmol/l), Het - 8%)]
wystgpowata matoplytkowosé¢ (Plt - 114 G/L). U cigzarnej nie
wykryto przeciwcial przeciwptytkowych, a matoplytkowosé
u plodu byta prawdopodobnie spowodowana zablokowaniem
trombopoezy szpikowej w wyniku ciezkiej anemii [12]. Do kolej-
nych transfuzji doptodowych koncentraty krwinek czerwonych
i ptytek krwi byly wykonywane z krwi matczynej. Przebieg le-
czenia przedstawiono w Tabeli II i na Rycinie 2. W 36 t.c. droga
cigcia cesarskiego pacjentka urodzita syna 2750 g/ 50 cm [Apgar
1 min — 6 pkt, Apgar 5 min — 10 pkt; Hb - 12,1 g/dl (7,5 mmol/l);
Het - 36,2%; Plt - 193 G/L]. U noworodka wykonano jedna trans-
fuzj¢ wymienna krwi oraz dwie uzupehiajace.

Pacjentka C: 40-letnia wiclorodka z obciazonym wywia-
dem potozniczym zgtosita si¢ do Pracowni USG I Kliniki Potoz-
nictwa i Ginekologii — CMKP po raz pierwszy w czwartej cigzy
z powodu konfliktu serologicznego. Przeciwciata przeciwko an-
tygenowi D z uktadu Rh wykryto u tej pacjentki po 20 t.c. pierw-
szej cigzy — byla to cigza blizniacza. W 28 tygodniu cigzy u obu
ptodéw wystapit obrzgk immunologiczny. W 30 t.c. po drugiej
transfuzji doptodowej z powodu zagrazajacej zamartwicy wyko-
nano cigcie cesarskie. Dzieci urodzone w stanie ci¢zkim zmarty
w 1 dobie zycia. W drugiej ciazy, w 26 t.c., z powodu obrzgku
wykonano transfuzj¢ doptodowa. Po zabiegu doszto do obumar-
cia plodu. W trzeciej cigzy nie podjeto leczenia i w 28 t.c. doszto
do obumarcia ptodu z powodu obrzeku.

Do Pracowni USG I Kliniki Potoznictwa i Ginekologii —
CMKP pacjentka zglosita si¢ w 14 tygodniu czwartej ciazy.
Miano przeciwciat anty-D z uktadu Rh wynosito 1:128, anty-C
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Rycina 3. Pacjentka C - poziom Hb we krwi ptodu przed transfuzjami i po.
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Rycina 4. Poziom Hb we krwi pacjentek: wyjSciowy, przed kazdg transfuzjg i po
porodzie.

1:2. W 18 t.c. rozpoczgto pomiary MCA PSV. Ze wzgledu na
podejrzenie cigzkiej niedokrwistosci w 20 t.c. [MCA PSV - 49
cm/s (1,92 MoM), bez cech obrzgku ptodu] pacjentke zakwali-
fikowano do transfuzji doptodowych. Dwie pierwsze transfuzje
wykonano preparatami z krwi dawcy, a nastgpne cztery prepara-
tami przygotowanymi z krwi pacjentki. Przebieg leczenia przed-
stawiono w Tabeli III i na Rycinie 3. W 36 t.c. drogg cigcia ce-
sarskiego pacjentka urodzita syna 3550 g/ 56 cm [10 pkt Apgar;
Hb - 11,8 g/d1 (7,3 mmol/1)]. Po porodzie u noworodka wykonano
trzy uzupetniajace transfuzje krwi.

Dyskusja

Prezentowana metoda leczenia choroby hemolitycznej in
utero nie jest nowa. Zostata opisana juz w 1969 roku, jest jednak
rzadko stosowana [8,13-18]. Ten rodzaj transfuzji niesie za soba
korzysci zarowno dla matki jak i dla ptodu. Przy przetaczaniu
masy erytrocytarnej wykonanej z krwi cigzarnej nie ma ryzyka
przeniesienia chordb zakaznych, ktére potencjalnie istnieje przy
wykorzystaniu krwi od dawcy [19]. Ponadto nie ma mozliwo-
$ci immunizacji pacjentki przeciwko kolejnym antygenom, ktére
moga wystgpowac na erytrocytach dawcy [20, 21]. Immunizacja
kolejnymi antygenami erytrocytéw ptodu jest nadal mozliwa, po-
niewaz nie zalezy ona od zrédla krwi uzytej do transfuzji, tylko
od samej procedury [22]. W literaturze istnieja doniesienia na
temat udanych transfuzji doptodowych preparatami z krwi mat-
ki, nawet przy niezgodnosci w grupach gtownych migdzy matka
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Tabela I. Przebieg leczenia u pacjentki A.

Tydzien | Hb przed transfuzja Hb po transfuz;ji Objetos¢ podanego . .. .
clazy g/dl (mmol/l) g/dl (mmol/l) preparatu Recsaitanspd] ZaREY
23 2,7 (1,68) 9,0 (5,58) 40 ml od dawcy transfuzja 1
24 7,3 (4,53) 13,2 (8,19) 50 ml od dawcy transfuzja 2
25 12,5 (7,76) 15,8 (9,8) 60 ml od dawcy transfuzja 3
26 12,0 (7,45) 16,5 (10,24) 40 ml od matki transfuzja 4
28 10.5 (6,62) 15,7 (9,74) 50 ml od matki transfuzja 5
30 11,0 (6,83) 16,8 (10,42) 70 mi od matki transfuzja 6
32 12,8 (7,94) 17,5 (10,86) 70 ml od matki transfuzja 7
35 14,1 (8.75 - - - kordocenteza
36 13,9 (8,62) - - - porod
Tabela Il. Przebieg leczenia u pacjentki B.
Tydzien | Hb przed transfuzja | Hb po transfuzji Plt przed Objetos¢ podanego Rodzaj Zabie
cigzy g/dl (mmol/l) g/dl (mmol/l) transfuzjg G/L preparatu transfuzji 9
22 3,0 (1,86) 5,6 (3,47) 114 KKCz 30 ml od dawcy transfuzja 1
23 4,6 (2,85) 9 (5,58) 77 KKCz 35 ml od dawcy transfuzja 2
KKCz 40 ml od matki .
23 8,2 (5,09) 10,8 (6,7) 51 KKP 3 ml od matki transfuzja 3
KKCz 60 ml od matki .
24 9,2 (5,71) 13,5 (8,38) 49 KKP 3 ml od matki transfuzja 4
KKCz 60 ml od matki .
26 11,2 (6,95) 14,7 (9,12) 46 KKP 3 ml od matki transfuzja 5
KKCz 50 ml od matki .
29 11,9 (7,38) 15,4 (9,56) 78 KKP 5 ml od matki transfuzja 6
32 10,6 (6,58) 14,9 (9,25) 87 KKCz 48 ml od matki transfuzja 7
KKCz 72 ml od matki .
35 9,2 (5,71) 13,8 (8,56) 167 KKP 5 ml od matki transfuzja 8
36 12,1 (7,51) - 193 - - porod

KKCz - koncentrat krwinek czerwonych; KKP - koncentrat krwinek ptytkowych

Tabela lll. Przebieg leczenia u pacjentki C.

Tty | ety | gl (mmelly | oreparatu | Rodealtranstuzii | Zableg
21 5,5(3,41) 15,0 (9,31) 40 ml od dawcy transfuzja 1
22 13,2 (8,19) 16,7 (10,36) 38 ml od dawcy transfuzja 2
25 9,3 (5,77) 16,4 (10,18) 50 ml od matki transfuzja 3
27 13,0 (8,07) 15,9 (9,87) 45 ml od matki transfuzja 4
30 8,7 (5,4) 14,6 (9,06) 60 ml od matki transfuzja 5
33 10,3 (6,39) 16,0 (9,93) 70 ml od matki transfuzja 6
36 11,8 (7,32) - - - poréd

706 © Polskie Towarzystwo Ginekologiczne Ginek()l()gia Nr9/2014

Polska



Ginekol Pol. 2014, 85, 703-707

PRACE KAZUISTYCZNE

potoznictwo

Anna Kucinska-Chahwan et al. Wykorzystanie krwi matczynej do transfuzji dopfodowych w terapii konfiiktu serologicznego na przykiadzie trzech trudnych przypadkéw.

a ptodem [14]. W naszym osrodku takich transfuzji dotychczas
nie przeprowadzano. Nieliczne doniesienia o tym, ze krwinki
czerwone pochodzace od matki sg zuzywane wolniej niz te od
dawcow nie zostaly ostatecznie potwierdzone [23, 24].

Nalezy zaznaczy¢, ze metoda jest bezpieczna dla ci¢zarnej
i przy jednoczesnym stosowaniu preparatow krwiotworczych nie
powoduje znacznego obnizenia parametréow uktadu czerwono-
krwinkowego u pacjentki [14-16]. W trakcie leczenia wewnatrz-
macicznego monitorowano morfologi¢ krwi oraz stan kliniczny
pacjentek. U kazdej z nich jeszcze przed rozpoczeciem terapii
ptodu wystepowala nieznaczna niedokrwistos¢. Po konsultacji
z hematologiem specjalizujacym si¢ w chorobach krwi u cigzar-
nych otrzymano zgod¢ na pobrania krwi od pacjentek oraz za-
stosowano preparaty zelaza, kwasu foliowego i witamin z grupy
B. Bylo to wystarczajace, aby utrzymac parametry uktadu czer-
wonokrwinkowego przez caty czas trwania terapii na podobnym
poziomie. Pacjentki nie mialy nasilonych klinicznych objawow
niedokrwistosci, a suplementacj¢ zelazem i witaminami, jak row-
niez procedury zwigzane z oddawaniem krwi tolerowaty dobrze.
Opisywane w literaturze leczenie erytropoetyna cigzarnych, ktore
oddajg krew do terapii ptodu nie byto konieczne [13]. Rycina 4
przedstawia wartosci stezenia hemoglobiny we krwi u cigzarnych
w trakcie terapii plodu i po porodzie.

Whnioski

W leczeniu konfliktu serologicznego zastosowanie koncen-
tratu krwinek czerwonych wykonanych z krwi ci¢zarnej stanowi
alternatywe dla preparatéw wykonanych z krwi dawcy. W sy-
tuacji niedostgpnosci zgodnej antygenowo krwi od dawcy, czy
immunizacji pacjentki wigcej niz jednym rodzajem przeciwcial
oraz planowanej duzej liczby zabiegdw warto pamigtac o takiej
opcji terapeutyczne;j.
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