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Raskaudenaikainen

verirynmaimmunisaatio

jOhtUU aidin ja sikibon Kuva 1. Raskaudet joissa todettiin sikidlle anemiaa
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Veriryhmat ja vasta-aineet

Taulukko 1.

AIDIN VERIRYHMAVASTA-AINEET JA VASTASYNTYNEEN HEMOLYYTTISEN

= Vasta-aineista sikion
kannalta vaarallisimpia
ovat Rh-jarjestelman anti- oo et meon o | vasteanent
D, anti-c ja anti —E seka
Kell- jarjestelman anti-K
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hoitoperiaatteet samat,
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Patofysiologiaa

e verirynmatekijat eli verirynmaantigeenit
— punasolun solukalvossa ja sen pinnalla olevia
hitlihydraatteja tai proteiineja

— tunnetaan yli 400

= aidin ja sikion punasolujen pintarakenteet (ag)
eroavat toisistaan, koska lapsi perii puolet
verlryhmatekumsta Isaltaan

sikion punasoluja paasee istukan kautta aidin
verenkiertoon raskausaikana a

aldin immunologinen puolustusjarjestelma tunnistaa
sikion punasolujen vieraat veriryhmatekijat ja
saattaa kaynnistaa vasta-ainemuodostuksen naita
vastaan




Patofysiologiaa

1. raskaudessa IgM-vasta-aineita, jotka eivat lapaise istukkaa

seuraavassa raskaudessa immunisaation seurauksena syntyneet
muistisolut alkavat tuottaa 1gG- vasta-aineita jo raskauden varhaisessa
vaiheessa

sikion sairastuvuuden vaikeusasteeseen vaikuttavat
— 1gG -alaluokat
— pernan retikuloendoteliaalisysteemin tehokkuus

sikion taudinkuva vaihtelee subkliinisesta
aarimmaisen vaikeaan erytroblastoositautiin

vailkeimmissa immunisaatioissa sikio saattaa
menehtya jo ennen 20.raskausviikkoa




Patofysiologiaa

FEEEESEIET « raskausaikana bilirubiini
- R kulkeutuu istukan 1api ja
' ardin maksa konjugoi
i liukoiseen muotoon
=== < crittyy myads lapsiveteen

HEMOLYYS| = hoitamattomana
- sikion vereen kertyy bilirubiinia vastasyntyneen
kernikterus

— @ sikion punasolutuotanto
Kiihtyy -




Reesusimmunisaatio

= joko aiemmissa raskauksissa Rh-
positiivinen lapsi tai verensiirrot,
joissa annettu Rh-positiivista
verta

anti-D IGM —> 15 % aideista verirynmaltaan Rh-
» C negatiivisia

anti-D 1GG

hajoavat Isan tsygositeetti D-tekijan
—> bilirubiini vapautuu, | suhteen maaraa sikion Rh-
i | negatiivisuuden tai
positiivisuuden
Kuva 1. Reesusimmunisaation syntymekanismi. — jos heterotsygootti =
siki6 Rh+ 50%
— jos homotsygootti a
siki6 Rh+ 100%
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Fetomaternaalisen vuodon
FMH syita

e ablaatio
e fetus mortuus
e raskauden keskeytys

e keskenmeno/uhkaava keskenmeno,
kohdunulkoinen raskaus tai rypaleraskaus

e vatsan alueen trauma

e obstetriset toimenpiteet:

e istukkanayte, lapsivesipunktio, hapasuonipunktio,
sikion ulkokaannds, istukan kasinirroitus




Diagnostiikka ja seuranta

h 8-12 kaikilta aideilta tutkitaan ABO-ja Rh D -
veriryhma seka punasoluvasta-aineet

RhD-negatiivinen aiti: 1.raskaus/ ei-vasta-aineita:
— Vasta-ainetiitteri h 24-26 ja h 36

RhD-positiivinen aiti: verensiirtoja/ keltaisuuden
vuoksi hoidettuja lapsia:
— Vvasta-ainetiitteri h 36

Immunisoituneista aideista Veripalvelun
vastauksessa annettujen ohjeiden mukaan

Isan nayte, kun aidilla vasta-aineita




Diagnostiikka ja seuranta

= josva+, mutta tiitteri < 16 & seuranta 4 viikon
valein

- tiitteri > 1:16 & immunisaatio on mahdollinen,
etenkin jos kvantitatiivinen anti-D > 10 IU/ml

= jos isa heterotsygootti & sikion veriryhman
maaritys:

— 16. raskausviikolta lahtien lapsivedesta DNA-
tekniikalla - PCR: anti-D, anti-E/c ja anti-K
— tulevaisuudessa aidin veresta?

e jos sikitn antigeeni negatiivinen a raskauden
seuranta neuvolassa




Jatkotutkimukset ja seuranta

e Tiitteri > 16, sikio Rh-positiivinen
— lapsivesipunktio

— keskimmaisen aivovaltimon huippusystolinen
virtausnopeus

— napasuonipunktio

— synnytys h 35-37(-39) tai kliinisen tilanteen
mukaan




Jatkotutkimukset ja seuranta

e KTG
e Ultraaani

e Lapsivesipunktio

e Keskimmaisen arvovaltimon
huippusystolinen virtaus

e Napasuonipunktio




« h 25 lahtien

= sinusoidaalinen usein
vasta kun sikion Hb alle
809/l eli vaikeassa

anemiassa
Kariniemi 1982 Perinat Med




lapsivesimaara
Istukan paksuus
paksu napanuora
ascites
perikardiumneste
sikion hydrops

Ultraaani

© 2006 Gunjan Puri




Sikion hydrops

e johtuu sikion maksan
toiminnan hairidista

e nestetta kertyy sikion
solunulkoiseen tilaan ja

kehon onteloihin




Lapsivesipunktio

Am-bilirubiinitaso

kuvastaa epasuorasti
hemolyysin vaikeusastetta

h 28 lahtien, jos sikiolla el
hydropsia

komplikaatioriski 0.5-1%

— immunisaation pahenemisen
vaara mikali neula lapaisee
istukan

e samalla keuhkojen

kypsyyden arviointi ja
erytropoietiinin (EPO)
maaritys

lapsiveden ja sikion
plasman EPO-pitoisuudet
korreloivat suorasti sikion
anemiaan ja Kiihtyneeseen
erytroblastoosiin




Liley'n kurva 1961

34 35
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FIGURE 39-11. Liley graph uscd to depict severity of fetal hemolysis with red cell isoimmuni-
zation. (From Liley, 1961, with permission.)




MCA:Nn huippusystolinen
virtausnopeus

 NON i nvaSi \V4 nen P Middle cerebral artery peak systolic Doppler velocity

e Vv.1990 Vyasym.

e riskiraskauksissa h 16-18
lahtien viikolttain

e anemiassa CO nousee ja
veren viskositeetti laskee,
jolloin veren virtausnopeus
nousee

e korreloi hyvin lapsiveden
bilirubiinipitoisuuteen




Napasuonipunktio

e h 18 lahtien

e sikidverinayte
— fetaali Hb, Hkr,
retikulosyytit




lmmunisaation hoito

e kohdunsisainen punasolusiirto 1UT

e vatsaontelonsisainen
e suonensisainen

e aidin laskimonsisainen immunoglobuliinihoito

e inseminaatio luovuttajan Rh D- spermalla




Kohdunsisainen punasolusiirto
IUT

h 22-24
Suomessa alle 10/vuosi

O RhD neg, E neg, C neqg, K
neg punasolutiiviste
ailk.”babypuuro” , Hkr 74

sateilytetty

sikion anemian vaikeusaste
Ja punasolusiirron Hb-
vaste saadaan tietaa




Immunoglobuliinihoito aidille

e kaytto raportoitu v.1985

e mekanismia el viela ymmarreta

e voldaan vieda raskaus 18.-24 viikoille,
jolloin anemiaa voidaan hoitaa IUT:lla




Synnytyksen ajoittaminen

e tavoitteena alatiesynnytys ilman toimenpiteita

e FMH:n riski suurenee loppuraskaudessa, jolloin
Immunisaatio saattaa vaikeutua ja sikion hemolyysi
kiithtyy & synnytys indusoidaan usein ennen
laskettua aikaa, tarvittaessa kortisonit sikion
keuhkojen kypsyttamiseksi

e sektio, jos vaikeasti Immunisoitunut sikio
salraalaan tullessa

— Intrauteriininen hoito el ole sektioindikaatio




Vastasyntyneen hoito ja
ennuste

e jos aidilla anti- D, anti e valohoito, IVIG ja
c/E tal anti-K vasta- verenvaihto

alnepositiivinen — O Rh-negatiivinen

raskaus tutkitaan Koosteveri

napaveresta

— veriryhma, sopivuuskoe, . )
Coombs, Pvk+t, Retik, Bil e hoidon tarkoituksena

ehkaista kernikterus
aidilta peraisin olevat
vasta-aineet hajottavat . :
edelleen punasolujaja = Neuraalinen kehitys
syntyy bilirubiinia normaali > 90%:lla




Ennaltaehkaisy

e 1968 lahtien kohdennettu
Rh- negatiivisten aitien
rokottaminen anti- D-
iImmunoglobuliinilla

e Immunisaatioita esiintyy
edelleen

— suojauksen unohtuminen tai
myOhastyminen
aldit ovat synnyttaneet maissa,
joissa suojausta ei ole

litan vahainen rokoteannos
riskitilanteissa raskauden tai
synnytyksen aikana

Immunisaatio raskauden
alkana ’silent” FMH: n takia

| Raskauskomplikaatio tai
g_f-toimenpide

Keskenmeno tai
raskaudenkeskeytys
| raskauskolmannes -
Il raskauskolmannes

Kohdunulkoinen raskaus

Lapsivesipunktio tai
istukkanaytteen otto
I=ll raskauskolmannes
Ill raskauskolmannes

Verenvuoto sikiosta aitiin

e

(esim. vamman vuoksi)
Sikion ulkokaannos
Synnytyksen jalkeen

_28-- 34. raskausviikolla
(el kdytossa Suomessa)

Anti-D-rokote-
annos

50 ug
250 pg

50-250 pg

250 pg
250 pg

12 tvalein
2 x 1250 pg

250 pg
250 pg
250 pg




Kell-immunisaatio

28 antigeenia, K1 vahvin immunogeeni, 1 geeni
kromosomissa 7

harvinainen

90% johtuu verensiirroista

e nykyaan kaikki verenluovuttajat tyypitetadn K—
antigeenin suhteen

johtaa nopeaan ja vaikeaan sikion anemiaan
alempi raskaushistoria el ennusta hyvin




Kell-immunisaatio

|gG- vasta-aineet tuhoavat punasoluja, mutta sikion
anemia johtuu paaosin sikion erytropoieesin
suppressiosta

lapsiveden bilirubiinimaarityksella el voida
ennustaa vaikeaa anemiaa
vasta-ainetitterit eivat korreloi taudin

vaikeusasteeseen & aktiivinen seuranta jo
matalammilla tiittereilla

MCA

— korreloi sikion Hb-pitoisuuteen
— ennustaa luotettavasti sikion vaikeaa anemiaa




Kell-immunisaatio

lapsivesipunktio h 14: sikion Kell-negatiivisuus
voidaan poissulkea DNA - tekniikalla —-PCR, jos isa
K+ -heterotsygootti

jos lapsi K-positiivinena napasuonipunktio —IUT
h 17-20 alkaen

seuraava punktio 8-10 vrk:n kuluttua, joka toinen
viikko ja 3.trimesterissa joka 3:s tai 4:s viikko

UA viikoittain




