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RESUMO

O objetivo deste trabalho é descrever e analisar o manejo clinico de uma gestante com doenca hemolitica
perinatal (DHP) submetida a transfusdo sanguinea intrauterina (TSIU), com énfase nos principais pontos
diagndsticos, terapéuticos e progndsticos envolvidos no caso. Quanto aos objetivos especificos, esses sdo:
apresentar os principais aspectos da doeng¢a hemolitica perinatal; descrever os processos de diagnostico da
doenca; analisar a transfusdo sanguinea intrauterina junto a pacientes com a doenca hemolitica perinatal.
A gravidade do referido caso remete ao auto titulo dos anticorpos maternos anti-RH fetal (titulagao: 1/2048)
e o numero de transfusdes muito acima da média habitual (9 transfusdes).

Palavras-chave: Anticorpos anti-d, Doenca hemolitica perinatal, Fator rh, Gestacdo, Transfusao intrauterina.

ABSTRACT

Introduction: The objective of this work is to describe and analyze the clinical management of a pregnant
woman with perinatal hemolyticdisease (PHD)undergoingintrauterine blood transfusion (IUT), with emphasis
on the main diagnostic, therapeutic, and prognostic points involved in the case. The specific objectives are:
to present the main aspects of perinatal hemolytic disease; to describe the diagnostic processes of the
disease; and to analyze intrauterine blood transfusion in patients with perinatal hemolytic disease. The
severity of the case is related to the high titer of maternal anti-Rh fetal antibodies (titration: 1/2048) and the
number of transfusions, which was far above the usual average (9 transfusions).

Keywords: Anti-d antibodies, Perinatal hemolytic disease, RH factor, Pregnancy, Intrauterine transfusion.
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INTRODUCAO

A doenca hemolitica perinatal (DHP) constitui uma das mais relevantes complica¢des imunoldgicas
associadas a gestacao, caracterizando-se pela destruicao das hemacias fetais mediada por anticorpos
maternos capazes de atravessar a barreira placentaria. Trata-se de uma condicao potencialmente
grave, que pode resultar em anemia fetal progressiva, insuficiéncia cardiaca, hidropisia fetal e 6bito
intrauterino, especialmente quando ndo diagnosticada ou tratada de forma oportuna.’

Historicamente, a DHP esteve fortemente associada a incompatibilidade do sistema Rh, sobretudo
relacionada ao antigeno D. Antes da introducdo da profilaxia com imunoglobulina anti-D, essa condicao
eraresponsavel por elevados indices de morbimortalidade perinatal. Apesar dos avan¢os na prevencao,
a doenca ainda persiste como problema de saude publica, particularmente em paises com acesso
limitado ao pré-natal adequado ou falhas na implementacdo das estratégias preventivas.?

Nos casos em que ocorre sensibilizacdo materna, os anticorpos IgG produzidos passam a
reconhecer os antigenos eritrocitarios fetais como estranhos, desencadeando um processo
de hemolise cronica. Essa destruicdo eritrocitaria compromete a oxigenacao fetal, levando a
adaptacdes cardiovasculares que, quando ultrapassam a capacidade compensatéria do feto,
culminam em quadros graves, como a hidropisia fetal.?

Nesse contexto, a transfusdo sanguinea intrauterina (TSIU) consolidou-se como uma das mais
importantes intervencdes terapéuticas no manejo da anemia fetal grave secundaria a DHP. O
procedimento consiste nainfusdao diretade concentrado de hemacias nacirculagao fetal, permitindo
a corregao rapida da anemia, a melhora da oxigenacao tecidual e a reducao significativa das taxas
de 6bito intrauterino.*

Este estudo tem como objetivo principal descrever e analisar o manejo clinico de uma gestante
com doenca hemolitica perinatal (DHP) submetida a transfusdo sanguinea intrauterina (TSIU), com
énfase nos principais pontos diagndsticos, terapéuticos e progndsticos envolvidos no caso. Quanto
aos objetivos especificos, esses sdo: apresentar os principais aspectos da doenca hemolitica perinatal;
descrever os processos de diagnostico da doenga; analisar a transfusao sanguinea intrauterina junto a
pacientes com a doenca hemolitica perinatal.

Gravidade baseada em titulacdo dos anticorpos anti-RL (1/2048) e grande numero de transfusodes.

REVISAO DE LITERATURA
O Doenca Hemolitica Perinatal

A doenca hemolitica perinatal é definida como uma condicdo imunolégica decorrente da
incompatibilidade entre antigenos presentes nas hemacias fetais e anticorpos maternos especificos,
resultando na destruicdo dessas células sanguineas ainda durante a vida intrauterina ou no periodo
neonatal precoce. Essa incompatibilidade ocorre, predominantemente, quando a mde é previamente
sensibilizada a antigenos eritrocitarios que o feto herda do pai.?

A principal caracteristica da DHP é a hemodlise progressiva das hemacias fetais mediada por
imunoglobulinas daclasse IgG, capazes de atravessar a placenta. Aintensidade da doenca varia conforme
o tipo e o titulo dos anticorpos maternos, bem como a capacidade de resposta compensatéria do feto,
podendo manifestar-se desde formas leves até quadros graves com comprometimento sistémico.®

Clinicamente, a DHP pode se expressar por anemia fetal, hiperbilirrubinemia neonatal, ictericia,
hepatoesplenomegalia e, nos casos mais severos, hidropisia fetal. A gravidade do quadro esta
diretamente relacionada a velocidade da destruicao eritrocitaria e a maturidade gestacional, sendo o
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diagnostico precoce um fator determinante para o sucesso terapéutico.

A incompatibilidade Rh, especialmente relacionada ao antigeno D, é considerada a principal causa
classica da doenca hemolitica perinatal. Essa condicao ocorre quando a gestante Rh negativa entra em
contato com hemacias fetais Rh positivas, geralmente durante o parto, abortamentos, procedimentos
invasivos ou episédios de sangramento transplacentario, levando a sensibilizacao imunoldgica materna .’

Apos a sensibilizacdo, amae passa a produzir anticorpos anti-D, que, em gestacdes subsequentes
com fetos Rh positivos, atravessam a placenta e promovem a destruicdo das hemacias fetais. A
intensidade da respostaimunoldgica pode aumentar progressivamente a cada exposicao, elevando
o risco de formas graves da doenca.’

Apesar da ampla utilizagdo da imunoprofilaxia com imunoglobulina anti-D ter reduzido significativamente
a incidéncia da DHP por incompatibilidade Rh, essa etiologia ainda é observada em contextos de falhas na
profilaxia, diagndstico tardio ou auséncia de acompanhamento pré-natal adequado.®

Diagnéstico da Doenca Hemolitica

O diagndstico materno da doenga hemolitica perinatal é etapa essencial na prevencao, identificacao
precoce e manejo adequado da condi¢do. A avaliacao sistematica durante o prénatal permite identificar
gestantes em risco de aloimunizac¢ao e instituir medidas preventivas ou terapéuticas oportunas.’

A identificacdo precoce do grupo sanguineo e do fator Rh materno é considerada uma das
principais estratégias de prevencdo da doenca hemolitica perinatal. A tipagem sanguinea deve
ser realizada preferencialmente na primeira consulta pré-natal, permitindo a identificacao de
gestantes Rh negativas com risco potencial de sensibilizagao.®

Em gestantes Rh negativas, a determinacao do fator Rh paterno e o acompanhamento rigoroso
durante a gestacao sao fundamentais para a prevencao da aloimunizacdo. A administracao profilatica
de imunoglobulina anti-D, quando indicada, reduziu de forma significativa a incidéncia da doenca
hemolitica perinatal associada ao sistema Rh.”

Apesar dos avancos na profilaxia, a falha na identificacdo precoce do fator Rh ou a auséncia de
acompanhamento adequado ainda sdo fatores associados a ocorréncia de casos graves da doenca,
especialmente em contextos de assisténcia pré-natal inadequada.

A pesquisa de anticorpos irregulares, realizada por meio do teste de Coombs indireto, é fundamental
para detectar a presenca de anticorpos maternos capazes de causar hemolise fetal. Esse exame permite ndao
apenas a identificagdo dos anticorpos, mas também a titula¢do, auxiliando na avalia¢do do risco fetal.?

A titulacdo seriada dos anticorpos é utilizada para monitorar a evolu¢do da aloimuniza¢do ao longo
da gestacao. Titulos elevados ou em ascensao estdao associados a maior risco de anemia fetal grave,
embora a correlacao entre titulo e gravidade ndo seja absoluta, especialmente em casos envolvendo
anticorpos do sistema Kell. Gestantes com histérico de doenca hemolitica perinatal de grau moderado
ou grave e que apresentam titulos iniciais de anticorpos anti-D iguais ou superiores a 1:128 tém um
risco 3,3 vezes maior de necessitar de transfusao intrauterina ou de evoluir para 6bito fetal durante
0 acompanhamento pré-natal. Por outro lado, a presenca de anticorpos anti-D associada a outros
anticorpos antieritrocitarios nao demonstrou relacao significativa com os desfechos avaliados’

A deteccao precoce de anticorpos irregulares possibilita o encaminhamento da gestante para
centros especializados em medicina fetal, onde é possivel realizar o acompanhamento adequado
e instituir intervenc¢des terapéuticas quando necessario.®

A ultrassonografia obstétrica é uma ferramenta fundamental na avaliacdo fetal, permitindo
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a identificacdo de sinais indiretos de anemia. Entre os achados mais relevantes destacam-se a
cardiomegalia, a hepatoesplenomegalia e a presenca de hidropisia fetal, que indicam descompensacao
hemodinamica. A hepatoesplenomegalia reflete o aumento da eritropoese extramedular, enquanto
a cardiomegalia indica sobrecarga cardiaca secundaria a anemia. A identificagdo desses sinais
ultrassonograficos reforca a necessidade de investigacdo detalhada e acompanhamento rigoroso.® A
presenca de hidropisia fetal € um marcador de gravidade e esta associada a pior prognéstico, exigindo
intervencdo imediata para reducao do risco de ébito intrauterino.

O ultrassom com Doppler da artéria cerebral média (ACM) é considerado o principal método ndo
invasivo para o rastreamento da anemia fetal, sobretudo em gestacdes de alto risco, como nos casos
de aloimunizacao Rh. Esse exame avalia a velocidade sistélica maxima do fluxo sanguineo na ACM,
a qual se encontra aumentada em fetos anémicos em razdo da reducao da viscosidade do sangue.
Valores da velocidade sistélica maxima superiores a 1,5 multiplos da mediana (MoM) estdo associados
a uma elevada probabilidade de anemia fetal moderada a grave. A utilizacdo desse método apresenta
grande vantagem por reduzir a necessidade de procedimentos invasivos, como a cordocentese,
em aproximadamente 50 a 70% dos casos, diminuindo, assim, os riscos fetais. O Doppler da ACM é
geralmente realizado a cada uma ou duas semanas, a partir da 16% a 18 semana de gestacao.®

Transfusdo Sanguinea Intrauterina

A transfusdo sanguinea intrauterina (TSIU) é definida como um procedimento invasivo de
medicina fetal que consiste na infusdo de concentrado de hemacias diretamente na circulacdo do
feto, com o objetivo principal de corrigir a anemia fetal grave. Essa intervencado visa restaurar a
capacidade de transporte de oxigénio, reduzir a hipoxemia tecidual e prevenir a progressao para
insuficiéncia cardiaca e hidropisia fetal.®

No contexto da doenca hemolitica perinatal, a TSIU representa a principal modalidade terapéutica
capaz de interromper o ciclo de hemdlise progressiva. Ao elevar os niveis de hemoglobina fetal, o
procedimento promove melhora imediata da oxigenacdo sistémica e estabilizagdo hemodinamica,
permitindo a continuidade da gestacao até idades gestacionais mais seguras para o parto.’

O procedimento é realizado sob rigorosa orientacdo ultrassonografica, garantindo a visualizacao
continua das estruturas fetais e do local de punc¢do. A via mais utilizada atualmente é a intravascular,
com acesso a veia umbilical, considerada a abordagem mais segura e eficaz. A escolha dessa via permite
rapida correcdo da anemia e monitoriza¢ao direta da resposta fetal ao tratamento.?

ATSIU é indicada principalmente em casos de anemia fetal moderada a grave, diagnosticada por métodos
nao invasivos ou invasivos, e deve ser realizada em centros especializados, com equipe multiprofissional
experiente em medicina fetal invasiva. Apesar de seu carater invasivo, quando corretamente indicada e
executada, apresenta elevada taxa de sucesso e impacto positivo no progndstico perinatal.*

Aevolucao historica da transfusao sanguinea intrauterina reflete os avanc¢os tecnoldgicos e cientificos
na area da medicina fetal. As primeiras tentativas de tratamento da anemia fetal ocorreram na década
de 1960, quando a transfusdo era realizada por via intraperitoneal, técnica pioneira que consistia na
infusdo de sangue no abdome fetal, permitindo absorcdo gradual pelas vias linfaticas.®

Embora inovadora para a época, a via intraperitoneal apresentava limitacdes importantes, como
absorc¢do imprevisivel do volume transfundido, resposta terapéutica tardia e maior risco de falha em
casos de hidropisia fetal. Essas limitacdes impulsionaram o desenvolvimento de técnicas mais precisas
e eficazes, culminando na.introducao da transfusao intrauterina por via intravascular.?
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Com o aprimoramento da ultrassonografia em tempo real e da dopplervelocimetria, tornou-se
possivel o acesso direto a circulacdo fetal, especialmente a veia umbilical, préoximo a inserc¢do placentaria.
Essa abordagem permitiu maior controle do procedimento, correcdo imediata da anemia e reduc¢ao
significativa das complicac¢Bes associadas a técnica.*

Atualmente, a transfusao sanguinea intrauterina intravascular é considerada o padrdaoouro no
tratamento da anemia fetal grave. A evolucao técnica contribuiu de forma decisiva para a reduc¢do da
mortalidade fetal associada a doenca hemolitica perinatal, transformando o manejo dessa condicdo e
ampliando as possibilidades de sobrevida e bom progndstico neonatal.

RELATO DE CASO

Trata-sePaciente D.A., 31 anos, O negativo, G3P3N1C2A0. O primeiro filho nasceu com tipagem
sanguinea O positivo, 0 segundo A positivo. Todos os filhos sdo do mesmo parceiro que € A positivo.
No inicio da terceira gestacdo, a paciente apresentou sangramento transvaginal e foi identificado ao
ultrassom um pequeno descolamento placentario, sendo iniciado Utrgestan 200 mg e repouso relativo.

Ndo havia feito Imunoglobulina Humana nas gesta¢fes anteriores, porém o Coombs indireto
(Cl) apresentava-se negativo neste momento. A paciente apresentou Cl de 1/2048, com 20
semanas de gestacao. O estudo morfolégico foi realizado com 22 semanas, o Doppler da Artéria
Cerebral Média demonstrava-se alterado com rastreamento positivo para anemia fetal. A seguir,
foi realizado cordocentese diagndstica com identificagdo de grupo sanguineo fetal O+, Coombs
direto positivo e anemia fetal pelo Ht e Hb. Com 24 semanas foram iniciadas as transfusdes
sanguineas intrauterinas, sob visdo ecografica, anestesia local, em um total de 9 transfusdes, por
via peritoneal de 70 ml a 95 ml de sangue O negativo.

Com 25 semanas de gestacao foi realizado cordocentese de 03 ml de sangue fetal sem intercorréncias, a
tipagem sanguinea do feto nesta avaliacao foi O positivo. O ecodoppler fetal foi realizado com 28 semanas e
nao foi encontrada nenhuma altera¢cdo no exame. Foram realizadas outras ultrassonografias com Doppler e
todas apresentavam fluxo normal, perfil hemodinamico normal e fun¢do miocardica normal.

Figura 1: US obstétrico com Doppler de 23 semanas.
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A paciente fez corticoterapia para amadurecer os pulmdes do bebé e foi realizado parto cesariana
com 34 semanas e 6 dias de gestacao. RN nasceu com peso de 2070g, apgar 8/9, realizado exame de
sangue do cordao umbilical que apresentou coombs direto negativo e tipagem sanguinea O negativo,
esse resultado provavelmente pode ter sido consequéncia das transfusdes sanguineas.

O RN foi encaminhado para UTI devido desconforto respiratorio. Apresentando ao exame fisico
abdome globoso, flacido, indolor & palpacao, figado 2,0 cm do RC e ponta do baco palpavel, RHA + .
Auséncia de hidropsia e edema. Foiiniciado fototerapia simples e dupla. RN apresentava ao hemograma:
Eritrécitos 6,4tera/L, Hb 19,0g/dl, Ht 51,1% , leucdcitos T 5.730 uL . BT 10,60mg/dl, BD 0,71mg/dl, Bl
9,89mg/dI. Evoluiu com hemoglobina elevada e hiperbilirrubinemia indireta moderada, sem critérios
para exsanguineo transfusao e Imunoglobulina Humana. Ultrassonografia Transfontanela (USGTF)
normal. US abdémen superior normal. O ecocardiograma fetal apresentou comunicacao interatrial
(CIA) tipo ostium secundum (OS) pequena, 3,5 mm. Apds 10 dias foram realizados novos exames
laboratoriais que apresentaram boa evolucdo do RN: Hb 15,1 g/dl, Ht 42,4%, BT 3,50 mg/dl, BD 0,66
mg/d| e Bl 2,84 mg/dl, que recebeu alta dezenove dias depois em BEG.

Figura 2: Recém nascido na incubadora.

DISCUSSAO

A doenca hemolitica perinatal (DHP) continua sendo uma condicdo de grande relevancia na
pratica obstétrica, mesmo diante da consolidacdo da imunoprofilaxia anti-D. A introducdo da
imunoglobulina anti-Rh, na década de 1960, marcou uma virada significativa no controle da
isoimunizagao materna, reduzindo de forma consideravel a ocorréncia das formas mais graves da
doenca (Nardozza, 2020). Estudos indicam que, quando aplicada corretamente no periodo pds-
parto e em situacdes de risco como abortamentos e procedimentos invasivos, a profilaxia é capaz
de diminuir a sensibilizacdo materna em até 85- 90% dos casos.’

No caso descrito, a auséncia de imunoprofilaxia nas gestacdes anteriores foi o fator preponderante
para o desenvolvimento da aloimunizacdo materna. A paciente chegou a 20® semana gestacional com
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titulo de Coombs indireto de 1:2048, valor expressivamente alto e diretamente relacionado ao risco
elevado de anemia fetal grave.

Dantasetal.”apontamquetitulosiguaisousuperioresa1:128 estaoassociados ariscosubstancialmente
maior de necessidade de transfusao intrauterina ou de desfecho fatal para o feto. Diante disso, o quadro
clinico da paciente demandava seguimento intensivo em centro de referéncia especializado.

Avelocimetria Doppler da artéria cerebral média (ACM) consolidou-se como ferramenta nao invasiva
de grande valor no rastreamento da anemia fetal no contexto da DHP. Quando o pico de velocidade
sistdlica ultrapassa 1,5 multiplos da mediana (MoM), ha alta sensibilidade para identificagdo de anemia
moderada a grave, o que permite evitar procedimentos invasivos desnecessarios.® No presente caso,
as avalia¢cdes Doppler seriadas evidenciaram manutencao do perfil hemodinamico fetal apds cada
transfusao, confirmando resposta terapéutica satisfatéria e estabilidade clinica.

A transfusdo sanguinea intrauterina (TSIU) é reconhecida como o tratamento padrdaoouro
da anemia fetal grave associada a aloimunizacdo Rh.2 O procedimento promove recuperacao
imediata dos niveis de hemoglobina fetal, melhora da oxigenacao e prevencdo da progressao
para hidropisia. Arnold et al.* enfatizam que, quando conduzida por equipe treinada em centro
especializado, a TSIU apresenta elevada taxa de éxito e impacto direto na sobrevida perinatal.

No presente relato, foram realizadas nove transfusdes intrauterinas pela via intraperitoneal.
Embora a via intravascular seja atualmente a abordagem de escolha na maioria dos servicos,
a técnica intraperitoneal permanece como alternativa clinicamente adequada em cenarios
especificos, particularmente quando o acesso vascular fetal € desfavoravel.® A inexisténcia de
hidropisia fetal e a preservacdo da funcdo miocardica durante todo o seguimento demonstram a
efetividade do tratamento e o controle progressivo da anemia.

A resolucdo da gestacdo ocorreu com 34 semanas e 6 dias, precedida de corticoterapia para
aceleracao da maturidade pulmonar fetal — medida amplamente recomendada para a reducdo de
morbidade respiratéria em neonatos prematuros.’ O recém-nascido apresentou hemoglobina elevada
e hiperbilirrubinemia indireta de grau moderado, sem indicacdo de exsanguinotransfusao.

A negatividade do Coombs direto e a identificacdo do tipo sanguineo O negativo no neonato &
atribuido, provavelmente, ao efeito cumulativo das transfusdes intrauterinas, com substituicao parcial
do pool eritrocitario fetal por hemacias do doador fendmeno amplamente documentado na literatura .*

A evolucao neonatal favoravel corrobora a importancia central do diagndéstico precoce, do
monitoramento continuo e da intervencao oportuna no manejo da DHP. Cunha et al.®> ressaltam
que a atuagdo integrada de obstetras, hematologistas, neonatologistas e equipe de enfermagem é
determinante para a obtencao de melhores desfechos perinatais.

Contudo, apesar dos notaveis progressos técnicos e cientificos, persistem no Brasil desafios estruturais
relevantes, em especial no que diz respeito ao acesso equitativo a imunoglobulina anti-D e a qualidade
do pré-natal ofertado nas diferentes regides do pais. A producao cientifica nacional demonstra que
lacunas na prevencdo ainda respondem por parte significativa dos casos graves de DHP.?

CONCLUSAO

O presente estudo reforca os dados disponiveis na literatura ao demonstrar que a transfusao
intrauterina, quando indicada com critério clinico e executada em ambiente adequado, é um
procedimento seguro, eficaz e capaz de transformar o progndstico fetal de maneira significativa. O
caso também evidencia a.urgéncia de se fortalecerem as politicas de prevencdo, ampliar o acesso
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a imunoprofilaxia e investir na qualificagcdo permanente das equipes de saude, a fim de reduzir a
incidéncia e a gravidade da doenca hemolitica perinatal em todo o territério nacional.
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