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Conséquences de I'incompatibilité
foeto-maternelle

e A partir de la 2° grossesse mais parfois dés la
jere|
* |n utero:
— Anémie
— Anasarque
— MFIU



A la naissance

Ac persistent plusieurs semaines

Risque d’anémie néonatale

Risque lié a I’hyperbilirubinémie 293ire 3
’hémolyse = ictére néonatal voire ictere
nucléaire

Séquelles neurologiques (liées a 'anémie ou a
un ictere nucléaire)



Pronostic

86 a 91,7% de naissances vivantes avec
mortalité périnatale de 7,5%

Développement normal dans 90% des cas

Anasarque (témoin d’une Hb <5g/dl ou chute
de 7g par r/ a la norme selon I’AG): naissance
vivantes <80%

Biais liés aux complications de la prématurité,
des gestes in utero



OBSTETRICS
Long-term neurodevelopmental outcome after
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4,8% de complications neurodev. chez les enfants TIU

Meilleur facteur prédictif de mauvais pronostic:
anasarque

Ameélioration du pronostic = prévention, détection et
adressage au centre de référence pour TIU avant
I"apparition d’'une décompensation

Lindenburg IT et al. Am J Obstet Gynecol 2012



Circonstances diagnostiques

RAI systématiques
— > mise en évidence d’un Ac d’intérét

Ascite foetale/ hydramnios (MAP!)/ Anasarque
ARCF
MFIU
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Suivi d'une femme immunisée

Phénotype complet des 2 parents
— > situation d’incompatibilité?
Information de la patiente:

— évaluation du risque foetal

— importance, modalités et rythme du suivi
— possibilités de PEC en cas d’anémie foetale

Titrages et dosages pondéraux de I’Ac
Suivi échographique non invasif : Vmax



PEC des principales Al
(RH1, RH4, KEL1)

Ex. Mere allo-immunisée anti RH1:
* Si pére biologique RH1 neg = pas de risque
* Sipére RH1 homozygote—> incompatibilité certaine

* Sipére RH1 hétérozygote - Génotypage foetal RH1
sur sang maternel (4 partir de 11 SA, contréle ¢ 15 j si négatif)

— Si feetus RH1 neg: pas de risque (RAl mensuelles)
— Si foetus RH1 + : suivi a mettre en place

* Méme raisonnement pour |” Ac anti-KEL1 et RH4 (c)
(génotypage disponible)

Centre National de Référence en Hémobiologie Périnatale (CNRHP)



Le Rhophylac® ne sert plus a rien en cas
d’immunisation Anti-RH1 ....

mais reste indiqué si femme RH1 nég avec
autres Ac et conjoint RH1 positif!



Evaluer le risque foetal

Spécificité de |'allo-anticorps:

— D, c, Kell 2 « des séquelles »...

— Anti Lewis, anti —P1... pas de risque

— Anti-S, anti-G...: risque d’ictere néonatal
Association ? (!)

Rang de la grossesse depuis I'immunisation

Issues des grossesses précédentes (MFIU, TIU,
sequelles neuro...)

Intensité // taux d’Ac (titrages et dosages
pondéraux) et affinité pour I'Ag ... mais variable
en fonction de la patiente!



Evaluer le risque foetal

Spécificité
(nomenclature
traditionnelie)

Spécificité
(nomenclature
numeérique)

Risque d’anémie

foetale

Maladie
hémolytique
néonatale

Spécificité | Spécificité Risque d’anémie Maladie
(nomenclature | (nomenclature foetale hémolytique
traditionnelle) numeérique) néonatale

Anti-A Anti-ABO1 NON Oul
Anti-B Anti-ABO2 NON Oul
Anti-C Anti-RH2 NON Oul
Anti-Fyb Anti-FY2 NON Oul
Anti-Jkb Anti-JK2 NON oul
Anti-S Anti-MNS3 NON Oul
Anti-G Anti-RH12 NON oul

Anti-D Anti-RH1 OUI aprés 15 SA

Anti-petit c Anti-RH4 OUI apres 20 SA

Anti-Kell Anti-KEL1 OUI apres 15 SA
Anti-E Anti-RH3 RARE (3éme oul

T

Anti-e Anti-RHS Exceptionnel oul
Anti-Fya Anti-FY1 Exceptionnel oul
Anti-Jka Anti-JK1 Exceptionnel oul
Anti-Kpa Anti-KELL3 Exceptionnel oul
Anti-M Anti-MNS1 Exceptionnel oul

Source : CNRHP




Titrage et dosage pondéral

Anti-RH3
Dosage
pondéral de 51/8
base a partir -
d’un titre :

Rare
3éme

trimestre

Réactivation

Fréquence
des dosages

6¢, 7¢ et 8¢
mois

700 UCHP
titre=1/8

Taux critiques

* Fréquence de surveillance selon AG et taux initiaux

e Il Sjaugmentation brutale des taux!

Source : CNRHP



Autres anticorps ou associations

 Augmentation du risque en cas d’identification
de plusieurs anticorps

e Attention méme si I"anticorps est réputé pour
étre exceptionnellement responsable d’anémie
foetale .... Il I'est parfois, et de formes
potentiellement séveres! - suivi nécessaire

 Ac arisque d’anémie foetale et Génotypage non
disponible = suivi nécessaire de toute situation
d’'incompatibilité potentielle



Vmax dans ’ACM

Détection non invasive de I'anémie avant les signes
d’anasarque des 16-18 SA

1/ semaine ou / 15j selon le niveau de risque
Axe du faisceau US dans |I'axe du vaisseau et sinon
corriger I'angle d’insonation (max 20°), 1/3 prox,
pression douce
Normes:

— 1. 29 MoM pour anémies légeres

— 1.5 MoM pour les anémies modérées (Se 100%- FP 12%)
— 1.55 MoM pour les anémies séveres

(G. Mari et al, New Engl J Med, 2000, 342, 1: 9-14)

Normalisation quasi instantanée apres TIU (moins fiable
apres 3 TIU car viscosité différente entre Hb adulte et Hb
foetale)



Vmax dans ’'ACM

Curseur
V1: 513cmis .. 018 +394

No. 135135




Calcul des MoM

perinatology.com

Expected Peak Velocity of Systolic Blood Flow in
the MCA as a Function of Gestational Age

ome > Calculators > MCA Peak Systolic Velocity

The proximal middle cerebral artery is enlarged 1o to occupy more than S0% of the image and is
sampled 2 mm after its origin from the internal carotid artery. The angle of the ultirasound beam and
the direction of bioed flow should be zero degrees. The risk of anemia s highest n fetuses with a

pre-transfusion peak systoic velocRy of 1.5 times the median or higher

ENTER:
Gestational age (weeks)
Observed MCA Peak Systolic Velocity (cm/sec)

| Calculste

Calculations:
The Median Peak Systolic Velocity for this age is

Your measurement is Multiples of Median




e Sinon...

2 xAG (en SA) = 1,5 MoM



PEC d’'une anémie foetale

* Selon I'age gestationnel:

— Transfert dans maternité de type adapté (possibilité
de TIU/Exsanguino-transfusion néonatale)

— Maturation feetale
— Extraction (aprés maturation foetale)
— Transfusion in utero (seuil 32-34SA)

* ButdelaTIU:

— Correction de I'anémie permettant une poursuite de
la grossesse et de réduire les risques d’anasarque, de
MFIU et ceux liés a la prématurité



Thérapie = transfusion in utero

5.0 Ri2 o882 ¢« M



TIU: Indications & techniques

 Indications:

— Anasarque/ ascite...
— Vmax > 1.5 MoM

* Transfusion intra péritonéale:

— Indication: anémie sévere a un AG précoce ou cordon
non accessible

— 10ml dans la cavité péritonéale

— Résorption par le péritoine

— Efficacité retardée

— Pas de mesure directe de I'Hb foetale



Techniques (2)

* TIU intra-vasculaire:
— Ponction cordonale échoguidée
— PSF avec dosage Hb ou Ht

— Transfusion lente de CGR compatibilisés avec
carte groupe de la mere, irradiés, réeduction de
volume

— Volume a transfuser calculé en fct de I'Ht/Hb
initiale et cible et du volume sanguin feetal

— Possible des 18 SA



Techniques (3)

e Exsanguino-transfusion in utero (EXTIU)

— Assurer un échange transfusionne

— Alternance de retraits de petits vo
foetaux et de transfusion (5 a 10m

— Evite surcharge volémique

umes sanguins

)

— Théoriquement, épuration des Ac maternels et
sang majoritairement compatible avec celui de la
mere en fin de procédure = réduction du nbre

transfusions en théorie

— Pb: geste + long et difficultés techniques

Garabedian C. et al. Eur ] Obstet Gynecol Reprod Biol 2014



Surveillance post TIU

* Vmax prédictive d’'une anémie sévere (déficit
d’HB >6g/dL) pour la 2eme TIU (Se 95% avec 37%
de FP et de 90% pour la 3éme TIU) (14% pour la

lere)

* Apres 2 TIU privilégier le taux post TIU et |a
connaissance d’une chute de I’'Hb de 0,3g/dL par
jour

* Bilan neurologique prénatal si anasarque ou Hb

<5g pré-TIU = echo + /- IRM
Scheier M et al Am J Obstet Gynecol 2006; 195: 1550-6



Naissance

Rarement apres 37 SA

Si anémie sévere apres 32-34SA

Parfois en urgence en per-op...

Tjs : mise en réserve de CGR pour la mere!

Surveillance +++ en période néonatale:
persistance du risque d’anémie et risque d’ictere

Naissance dans un lieu avec possibilité
d’exsanguinotransfusion



Conclusion

* Prophylaxie chez les femmes Rhésus négatif
non immunisées

* Génotypage feetal sur sang maternel pour
RH1, RH4 et KEL1
* Suivi rapproché écho et biologique

— Attention en cas d’augmentation des Vmax > 1,35
MoM

— Attention en cas d’augmentation des tx d’Ac
— Attention en cas d’association



En cas de situation a risque d’incompatibilité foeto-maternelle pour une consultation
en type 3 pour constitution d’un dossier et information de la patiente (dans I’éventualité d’'une nécessité
de transfusion in utero)

En cas d’augmentation de la Vmax au dessus de 1,35 MoM ou épanchements chez le foetus

Pour toute question concernant les allo-immunisations

Contactez notre équipe:

e Service de médecine fcetale
0383344329/0383343611
e Senior de garde d’obstétrique
03 83 85 85 85 > tel 22675

Merci de votre attention



