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Aim of the study: Assess the incidence of spontaneous
antepartal RhD alloimmunization in RhD negative preg-
nant women with an RhD positive fetus.

Design: Clinical study.

Setting: Department of Obstetrics and Gynecology,
Medical School and University Hospital Olomouc.
Methods: A total of 906 RhD negative women with an
RhD positive fetus and without the presence of anti-D
alloantibodies at the beginning of pregnancy were exa-
mined. Always it was a singleton pregnancy, RhD blood
group of the pregnant women was assessed in the 1st
trimester of pregnancy, RhD status of the fetus was
determined after delivery. Screening for irregular antie-
rythrocyte antibodies was performed in all women in the
1st trimester of pregnancy, at 28-32 weeks gestation and
immediately prior to delivery at 38-42 weeks gestation.
Screening for irregular antierythrocyte antibodies was
performed also at 6 months following delivery in all cases
of positive antibodies before delivery. Antibody scree-
ning was performed using the indirect antiglobulin (LISS/
NAT) and enzyme (papain) test with their subsequent
identification using a panel of reference erythrocytes by
column agglutination method Dia-Med. After delivery,
the volume of fetomaternal hemorrhage was assesed in
all RhD negative women and RhD alloimmunization pro-
phylaxis was performed by administering the necessary

Cil studie: Zjistit incidenci spontdnni antepartalni RhD
aloimunizace u RhD negativnich téhotnych zen s RhD
pozitivnim plodem.

Typ studie: Plvodni prace.

Nazev a sidlo pracovisté: Porodnicko-gynekologicka
klinika FN Olomouc.

Metodika: Celkem bylo vySetfeno 906 RhD negativnich
zen s RhD pozitivnim plodem a bez pfitomnosti alopro-
tildtek anti-D na zacatku teéhotenstvi. Vzdy se jednalo
o jednocetné téhotenstvi, RhD krevni skupina zeny byla

IgG anti-D dose; none of the women were administered
IgG anti-D antepartally.

Results: During screening for irregular antierythrocyte
antibodies at 28-32 weeks gestation, anti-D alloanti-
bodies were diagnosed in 0.2% of the women (2/906);
immediately prior to the delivery at 38-42 weeks ge-
station, anti-D alloantibodies were diagnosed in 2.3%
of the women (21/906) and repeatedly even at 6 mon-
ths following delivery (21/157). In 82.7% of the women
(749/906), examination at 6 months following delivery
was not performed, therefore in these women sponta-
neous antepartal RhD alloimmunization cannot reliably
be ruled out. Alloimmunization may not be diagnosed
yet at term of delivery. If anti-D alloantibodies were
not present prior to the delivery, these women were
all administered IgG anti-D in a dose of at least 125 ug
after delivery.

Conclusion: In RhD negative women with an RhD posi-
tive fetus, the incidence of spontaneous antepartal RhD
alloimmunization was at least 2.3%. Most cases may
theoretically be prevented by prophylactic administration
of 250 ug of 1gG anti-D to all RhD negative women at
28 weeks gestation.

RhD alloimunization, hemolytic disease of the fetus
and newborn, IgG anti-D

stanovena v I. trimestru téhotenstvi, RhD skupina plodu
byla ur¢ena po porodu. Screening nepravidelnych an-
tierytrocytarnich protilatek byl vSem Zenam proveden
v |. trimestru téhotenstvi, ve 28.-32. tydnu téhotenstvi
a bezprostredné pred porodem ve 38.-42. tydnu. Pokud
byly u téhotné Zeny pred porodem diagnostikovany alo-
protilatky anti-D, byl vzdy proveden screening protilatek
i nasledné za Sest mésicl po porodu. Screening protilatek
byl proveden v nepiimém antiglobulinovém (LISS/NAT)
aenzymovém (papain) testu s jejich naslednou identifikacf
pomoci panelu typovych erytrocytl metodou sloupcové
aglutinace Dia-Med. Po porodu byl u vSech RhD nega-
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tivnich Zen stanoven objem fetomaternalni hemoragie
a byla provedena prevence RhD aloimunizace podanim
potrebné davky IgG anti-D, antepartalné nebyl IgG anti-D
7adné Zené podan.

Vysledky: Pri kontrolnim screeningu nepravidelnych an-
tierytrocytarnich protildtek ve 28.-32. tydnu téhotenstvi
byly aloprotildtky anti-D diagnostikovany u 0,2 % Zen
(2/906), bezprostiedné pfed porodem ve 38.-42. tydnu
téhotenstvi byly diagnostikovany aloprotildtky anti-D
U 2,3 % zen (21/906) a opakované i za $est mésicd po
porodu (21/157). U 82,7 % Zen (749/906) viak nebylo
vysSetreni za Sest mésicl po porodu provedeno, a nelze
u nich tudiz spolehlivé vyloucit spontanni antepartainf
RhD aloimunizaci, kterd nemusela byt v terminu porodu

Ke spontanni antepartalni RhD aloimunizaci
dochazi u téhotné Zeny nasledkem fetomaternalni
hemoragie, ktera nastava bez zjevné pric¢iny (po-
tencialné senzibilizujici udalosti).

U vSech téhotnych Zen by na zacatku tého-
tenstvi méla byt vySetfena krevni skupina RhD
a proveden screening pritomnosti nepravidelnych
antierytrocytarnich protilatek. A¢ se jedna o rozdil-
nd vySetfeni, jsou ¢asto sméSovana. Screening ne-
pravidelnych antierytrocytarnich protilatek iden-
tifikuje pacientky s rizikem rozvoje hemolytické
nemoci plodu a novorozence (Hemolytic Disease
of the Fetus and Newborn, HDFN). Ne vSechny
protilatky jsou vSak z hlediska rizika rozvoje HDFN
protilatky anti-D, anti-c a anti-K, pouze protilatky
anti-D jsou vSak preventabilni. Identifikace RhD
negativnich téhotnych Zen je pak dilezita z hle-
diska prevence RhD aloimunizace. Témto Zenam
by mél byt ve 28. tydnu téhotenstvi a pfi kazdé
potencidlné senzibilizujici udalosti preventivné
aplikovan imunoglobulin (Ig) G anti-D v potfebné
davce [3, 4, 8, 9, 10].

K RhD aloimunizaci dochazi v diisledku expo-
zice imunitniho systému RhD negativni Zeny RhD
pozitivnim ¢ervenym krvinkdm. Na zdkladé toho
si mliZe vytvorit vlastni anti-D protilatky. JestliZe
se jednou Zena aloimunizuje, je tento stav nezvrat-
ny. Klasickym pfikladem je téhotenstvi, kdy RhD
negativni Zena ma RhD pozitivni plod. Na zakladé
prestupu fetalnich erytrocytti pfes placentu do ma-
tefské cirkulace (tzv. fetomaternalni hemoragie)
miiZe dojit k senzibilizaci imunitniho systému
téhotné Zeny, ktery si pak miiZe zacit tvorit vlastni
protilatky proti RhD pozitivnim ¢ervenym Kkrvin-
kam. To mliZze mit za nasledek rozvoj hemolytické
nemoci plodu a novorozence v dalSich téhoten-
stvich, pokud je plod opét RhD pozitivni [6].
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jesté diagnostikovatelna. Pfi nepfitomnosti aloprotilatek
anti-D pred porodem byl véem Zendm po porodu podan
IgG anti-D v ddvce minimalné 125 ug intramuskularné.
Zaveér: U RhD negativnich zen s RhD pozitivnim plodem
byla incidence spontanni antepartalni RhD aloimunizace
minimalné 2,3 %. Vétsiné pripadl Ize teoreticky zabranit
preventivnim podanim IgG anti-D v davce 250 ug intra-
muskularné vsem RhD negativnim zenam ve 28. tydnu
téhotenstvi.

RhD aloimunizace, hemolytickd nemoc plodu
a novorozence, lgG anti-D

Ces. Gynek,, 2015, 80, ¢. 6, s. 401-404

Nejvyznamnéjsi rizikovy faktor pro fetoma-
ternalni hemoragii predstavuje porod, dale pak
napriklad potrat, invazivni vykony prenatalni
diagnostiky, téhotenské krvaceni, mimodélozni
téhotenstvi a dalsi. Pfi vSech téchto potencidlné
senzibilizujicich udalostech by mél byt RhD nega-
tivnim Zendm preventivné aplikovan IgG anti-D.
Priblizné u 2 % téhotnych dojde k fetomaternalni
hemoragii bez zjevné pfi¢iny. Proto by mél byt
vSem RhD negativnim Zenam profylakticky podan
ve 28. tydnu téhotenstvi IgG anti-D v davce 250 pug
jako prevence spontanni antepartalni aloimuniza-
ce a tato praxe je v souladu i s doporucenim Ceské
gynekologické a porodnické spolec¢nosti [5, 11, 12].

Cilem nasi studie bylo zjistit incidenci spontan-
ni antepartalni aloimunizace u RhD negativnich
Zen po porodu RhD pozitivniho plodu.

Celkem bylo ve Fakultni nemocnici Olomouc
v letech 2008 az 2013 vySetieno 1486 RhD negativ-
nich téhotnych Zen bez pritomnosti aloprotilatek
anti-D na zacatku téhotenstvi. VZdy se jednalo
o0 jednocetné téhotenstvi, RhD krevni skupina zZe-
ny byla stanovena v I. trimestru téhotenstvi, RhD
skupina plodu byla urcena po porodu. Screening
nepravidelnych antierytrocytarnich protilatek byl
vSem Zenam proveden v I. trimestru téhotenstvi,
ve 28.-32. tydnu téhotenstvi a bezprostfedné pred
porodem ve 38.-42. tydnu. Pokud byly u téhotné
Zeny pred porodem diagnostikovany aloprotilatky
anti-D, byl vzdy proveden screening protilatek
inasledné za Sest mésicli po porodu. Screening pro-
tilatek byl proveden v nepfimém antiglobulinovém
(LISS/NAT) a enzymovém (papain) testu s jejich
naslednou identifikaci pomoci panelu typovych
erytrocyti metodou sloupcové aglutinace Dia-Med.
Pfi nepfitomnosti aloprotilatek anti-D pred poro-



dem byl u vSech RhD negativnich Zen po porodu
RhD pozitivniho plodu stanoven objem fetomater-
nalni hemoragie a byla provedena prevence RhD
aloimunizace podanim potfebné davky IgG anti-D,
antepartalné nebyl IgG anti-D Zadné Zené podan.

Celkem bylo vySetfeno 906 RhD negativnich
zen s RhD pozitivnim plodem a bez pritomnosti
aloprotilatek anti-D na zacatku téhotenstvi. Pri
kontrolnim screeningu nepravidelnych antierytro-
cytarnich protilatek ve 28.-32. tydnu téhotenstvi
byly aloprotilatky anti-D diagnostikovany u 0,2 %
Zen (2/906), bezprostfedné pied porodem ve 38.-42,
tydnu téhotenstvi byly diagnostikovany alopro-
tilatky anti-D u 2,3 % Zen (21/906) a opakované
i za Sest mésicli po porodu (21/157). U 82,7 % Zen
(749/906) vSak nebylo vySetfeni za Sest mésicii po
porodu provedeno, a nelze u nich tudiz spolehlivé
vyloudit spontanni antepartalni RhD aloimuni-
zaci, kterd nemusela byt v terminu porodu jesté
diagnostikovatelnd. Uvedené vysledky pifehledné
zobrazuji tabulka a graf.

Tab.1 Spontanni antepartdini RhD aloimunizace u RhD
negativnich téhotnych Zzen (n = 1486)
celkem
n

RhD negativni téhotné zeny
screening aloprotildtek anti-D v I. trimestru 1486
negativni
antepartalné nebyl podan imunoglobulin (Ig) G
anti-D
scregmng aloprotiﬂat'ek anti-D ve 28.-32. tydnu 21484
(pozitivni / negativni)
screening aloprotildtek anti-D bezprostfedné

. L . 21/1465
pred porodem (pozitivni / negativni)
porod RhD pozitivniho plodu ve 38.-42. tydnu
po Aporo.du provedena.prever@e Rhl? 906 61%
aloimunizace (IgG anti-D podan v davce podle
FMH)
screemn*g aloprotildtek anti-D za 6 mésicl po 157 17%
porodu
screening aloprotildtek anti-D za 6 mésicl po

o L 21/136

porodu (pozitivni / negativni)
incidence 2,3%

* u Zen s pozitivnim screeningem aloprotilatek anti-D pfed porodem byl proveden
vzdy

2008 2009 2010 201 2012 2013

Graf1 Porod RhD pozitivniho plodu; incidence u RhD negativnich
téhotnych Zen (%)

Incidence spontdnni antepartalni RhD aloimu-
nizace byla v nasem souboru minimalné 2,3 %. Ve
skute¢nosti miiZze vsak byt toto Cislo jesté vyssi,
protoze pokud by doslo k senzibilizaci tésné pred
porodem, nemusely by byt v dobé porodu jesté
vytvofeny detekovatelné aloprotilatky anti-D. Ke
kontrolnimu vySetfeni po Sesti mésicich se do-
stavilo jen 17 % zen, tudiz nékteré pripady mohly
uniknout. Egbor et al. ve své studii uvadi incidenci
spontanni antepartadlni RhD aloimunizace mezi
1-2 % [2]. V praci Crowthera et al. dosahla inci-
dence spontanni antepartalni RhD aloimunizace
priblizné 1 % [1].

Incidence spontanni antepartdlni RhD aloimu-
nizace pred 28. tydnem téhotenstvi byla v nasem
souboru 0,2 %, coZ predstavuje méné nez 10 % vsech
pfipadli, a naopak u vice nez 90 % pripadll doslo
ke spontanni antepartalni aloimunizaci az po 28.
tydnu téhotenstvi. Tento vysledek potvrzuji rov-
néz studie Crowthera et al. a Contrerase et al. [1].
Vysvétlenim miiZe byt, Ze riziko priniku fetalnich
erytrocytli do matefského obéhu v dostatecném ob-
jemu potfebném pro senzibilizaci nar@ista s délkou
trvani téhotenstvi.

Preventivni podani IgC anti-D RhD negativnim
Zenam ve 28. tydnu téhotenstvi m@ze snizit riziko
rozvoje spontanni antepartalni RhD aloimunizace
pfibliZzné 0 80 %. Crowther et al. prokazali v meta-
analyze dvou rozsdhlych studii zahrnujicich vice
nez 4500 nesenzibilizovanych RhD negativnich
téhotnych Zen, Ze aplikaci IgG anti-D ve tfetim
trimestru téhotenstvi se snizi incidence spontanni
antepartalni RhD aloimunizace o 80 % (z 1 % na
0,2 %) [1]. Podobnych vysledkt dosahli i Chilcott
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et al. (sniZeni z 0,95 % na 0,35 %) [12] nebo Lee et
al. (sniZenize 1,5 % na 0,78 %) [7].

U RhD negativnich Zen s RhD pozitivnim plo-
dem byla incidence spontanni antepartilni RhD
aloimunizace minimalné 2,3 %. Vétsiné pripadi
1ze teoreticky zabranit preventivnim podanim IgG
anti-D v davce 250 ug intramuskularné vSem RhD
negativnim Zenam ve 28. tydnu téhotenstvi.

Podpofeno grantem IGA MZ CR NT-12225-4/2011.
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