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RESUMEN

La anemia fetal es una causa de morbilidad y mortalidad perinatal. Aunque tiene
diferentes etiologias y a pesar de la introduccion de la profilaxis de inmunoglobulina
RhD, la aloinmunizacién sigue siendo una de sus principales causas. Estos embarazos
se identifican inicialmente midiendo en el feto la velocidad sistélica maxima de la
arteria cerebral media (MCA-PSV) y se debe sospechar de anemia moderada a grave
cuando el MCA-PSV es 21,50 multiplos de la mediana. En estos casos, el hematocrito
real se determina obteniendo sangre fetal. La intervencién con una hemoglobina
fetal no menor a 7 g/dL resulta en un mejor resultado fetal en comparacién a
esperar hasta el desarrollo de anemia grave < a 5 g/dL o hidrops. La transfusién
fetal intravascular es preferible a la transfusion intraperitoneal debido a mayores
tasas de supervivencia, particularmente de fetos hidropicos. La vena umbilical es
el sitio vascular preferido debido a la facilidad de acceso y una mayor seguridad
en comparacién con otros sitios vasculares. La puncion cardiaca directa rara vez se
realiza debido a un mayor riesgo de complicaciones graves, incluida la muerte fetal.
En el presente articulo presentamos el primer caso comunicado en nuestro medio
de transfusion intracardiaca en un feto con anemia severa por isoinmunizacioén Rh,
el cual tuvo un manejo exhaustivo y dificil, pero con una excelente evolucion fetal,
neonatal y posnatal.

Palabras clave. Anemia fetal, Isoinmunizacién Rh, Corazén fetal, intervencion,
Transfusién sanguinea, intracardiaca

ABSTRACT

Fetal anemia is a cause of perinatal morbidity and mortality. Although it has different
etiologies and despite the introduction of RhD immunoglobulin prophylaxis,
alloimmunization remains one of its main causes. These pregnancies are initially
identified by measuring in the fetus the middle cerebral artery peak systolic velocity
(MCA-PSV) and moderate to severe anemia should be suspected when the MCA-PSV
is 21.50 multiples of the median. In these cases, the actual hematocrit is determined
by obtaining fetal blood. Intervention with a fetal hemoglobin no lower than 7g/
dL results in a better fetal outcome compared to waiting until the development of
severe anemia <5g/dL or hydrops. Intravascular fetal transfusion is preferable to
intraperitoneal transfusion due to higher survival rates, particularly of hydropic
fetuses. The umbilical vein is the preferred vascular site due to ease of access and
greater safety compared to other vascular sites. Direct cardiac puncture is rarely
performed because of an increased risk of serious complications, including fetal
death. In the present article we present the first case reported in our country of
intracardiac transfusion in a fetus with severe anemia due to Rh isoimmunization,
which had an exhaustive and difficult management, but with an excellent subsequent
fetal, neonatal and postnatal evolution.

Key words: Anemia, fetal, Rh isoimmunization, Fetal heart intervention, Blood
transfusion, intracardiac
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INTRODUCCION

Los casos de enfermedad hemolitica del feto y
recién nacido se describen desde los afios de
Hipocrates. En 1932, Diamond caracteriz6 la en-
fermedad neonatal como eritroblastosis fetal®y
Levine, en 1941, demostrd la relacion causal en-
tre anticuerpos anti-RhD y la enfermedad hemo-
litica®. Las causas inmunes estan relacionadas
con aloinmunizacion posterior a la exposicion
materna a antigenos de los glébulos rojos feta-
les, formandose anticuerpos maternos y hemo-
lisis fetal. Existen mas de 50 antigenos asociados
a hemdlisis fetal; sin embargo, la anemia fetal
grave esta relacionada con aloinmunizacion tipo
Rhesus (Rh)D, Rhc o Kell& 4,

Los intentos de manejo intrauterino son atri-
buidos a Bevis en Inglaterra y Liley en Nueva
Zelanda. Ambos analizaron el contenido de bili-
rrubina en liquido amnidtico para determinar la
posibilidad de muerte fetal inminente debido a
anemia hemolitica® ©. Asi mismo, Bevis intentd
la primera transfusion fetal inyectando sangre
directamente a la placenta con resultados no
alentadores. Es a Liley a quien se le atribuye la
primera transfusién intraperitoneal exitosa con
un recién nacido de 34 semanas después de dos
transfusiones intraperitoneales®.

En 1981, Rodeck comunicé la primera transfu-
sion intravascular exitosa, con el uso de un fe-
toscopio hacia la insercién placentaria de la vena
umbilical®. Y Bang, en 1982, realiz6 la primera
transfusion intravascular guiada por ecografia
hacia la porcién intrahepatica de la vena umbi-
lical®. Publicaciones posteriores mencionan que
el acceso a la porcion intrahepatica de la vena
umbilical para muestra de sangre fetal o trans-
fusiones era la mas segura®?, ademas que la uti-
lizacion de agentes paralizantes en el feto con-
tribuia a mejorar el éxito del procedimiento®.
Estos importantes avances ayudaron a mejorar
la supervivencia neonatal, entre 80y 90%".

Una de las primeras publicaciones sobre el em-
pleo de la transfusién intracardiaca fue la de
Westgren y col., en 199802, Los investigadores
concluyeron que, a pesar de las complicaciones
en este tipo de procedimientos, la transfusion
intracardiaca es factible cuando la via intravas-
cular es de dificil acceso.
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MEeToboLocia

Se realizé un estudio de series de tiempo trans-
versal analitico en donde se obtuvo datos
registrados de transfusiones sanguineas in-
trauterinas, especialmente de transfusiones in-
tracardiacas fetales.

En el presente articulo presentamos el primer
caso en nuestro medio de transfusién intracar-
diaca en un feto con anemia severa por isoinmu-
nizacion Rh, el cual tuvo un manejo exhaustivo
y dificil, pero con una excelente evolucién fetal,
neonatal y posnatal (figura 1).

CAso cLiNIco

Una paciente de 38 afios ingreso al centro cli-
nico procedente de Ecuador con una gestacién
de 25 semanas 3 dias y con diagnostico de isoin-
munizaciéon Rh. Tenia antecedente de dos hijos
nacidos por cesarea; el Gltimo cursé con anemia
hemolitica e ictericia neonatal a pesar de la apli-
cacion de la vacuna anti D.

FIGURA 1. EQUIPO MULTIDISCIPLINARIO EN LA TRANSFUSION SANGUI-
NEA CARDIACA FETAL (CIRUJANO FETAL, MEDICO FETAL, HEMATOLOGA,
ANESTESIOLOGO).
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En el embarazo actual, se observo al feto con
ascitis severa y derrame pericardico durante la
evaluacién ecografica. Se solicité estudio inmu-
nohematolégico a la madre, el cual revel6 grupo
sanguineo A, factor Rh negativo, fenotipos C-, E-,
ct, et, K-, k+, Kpa-, Kpb+, Fya+, Fyb+, Jka-, Jkb+,
Lea-, Leb+, S+, s+, M+, N-, P1+, Lua-, Lub+. El ras-
treo de anticuerpos anti-D fue 1/256.

Luego de las evaluacionesy de haber catalogado
al feto con hidropesia fetal por anemia severa
debido a isoinmunizacion Rh y bradicardia fetal,
se explicé a los padres la severidad del cuadro
clinicoy la necesidad de una transfusién sangui-
nea fetal de emergencia.

Se programé la primera transfusion sanguinea
a las 48 horas de la primera evaluacién. Previa-
mente al procedimiento, se observo dificultad
para el abordaje de la vena umbilical a nivel
placentario y asa libre mediante la evaluacién
ecografica, debido al gran aumento del volumen
placentario (placentomegalia) secundario a la
anemia fetal severa. Se decidio realizar la trans-
fusién por cardiocentesis a nivel del ventriculo
derecho, utilizando una aguja de 21 gauge de 15
centimetros de longitud. Posterior a la insercion
de la aguja en el corazén fetal se obtuvo 0,5 mili-
litros (mL) de sangre para analisis de hemoglobi-
na (Hb) y estudio de grupo sanguineo. La lectura
de la Hb fetal fue de 3,5 g/dL.

Se procedié a transfundir 39 mL de paquete
globular O (-) fresco, leucorreducido, irradiado,
lavado y concentrado con hematocrito al 80%.
La Hb post transfusion resultd en 11.6 mg/dL. El
grupo sanguineo fetal detectado en la muestra
de sangre fue A (+). El procedimiento se realizd
sin complicaciones y se decidi6 el alta al dia si-
guiente, con indicaciéon de progesterona micro-
nizada por via vaginal.

El control ecografico realizado a los 3 dias pos-
teriores al procedimiento revelé un feto de 25
semanas 6 dias, sexo femenino, peso de 1,127
gramos, con edema subcutaneo, ascitis fetal,
efusion pericardica, liquido amnidtico aumenta-
do en volumen y placenta aumentada de tama-
fio. Se observé ademas cardiomegalia y reflujo
tricuspideo. El indice de pulsatilidad de los dife-
rentes vasos evaluados en la ecografia Doppler
se encontraban conservados y la velocidad de
pico sistolico (VPS) de la arteria cerebral media
(ACM) fue de 57,7 cm/seg (mayor a 1,5 multiplos

de la mediana (MoM)). Se decidié nueva trans-
fusion a los 8 dias de haber realizado el primer
procedimiento.

La segunday tercera transfusiones se realizaron
a las 26 semanas 4 dias y a las 30 semanas de
gestacion, respectivamente, via transplacen-
taria por la vena umbilical, sin complicaciones.
Las evaluaciones ecograficas efectuadas sema-
nalmente mostraron una mejoria fetal eviden-
te, con disminucion de la ascitis y del derrame
pericardico. El Doppler fetal se hallé en valores
adecuadosy la VPS ACM por debajo de 1,5 MoM.

Se decidio realizar junta médica a la edad ges-
tacional de 33 semanas 2 dias para valorar el
manejo posterior del caso, teniendo en cuenta
las 3 transfusiones sanguineas realizadas, una
de ellas por cardiocentesis, con buena evolu-
cion fetal; ademas, habia el antecedente de dos
cesareas anteriores. Se decidi6 programar una
cuarta transfusién intrauterina a las 34 sema-
nas 0 dias, cuyo objetivo fue dejar una Hb post
transfusion de 16 g/dL y programar el término
de la gestacién a las 36 semanas, aplicando pre-
viamente un curso completo de maduracion pul-
monar previa a la transfusién intrauterina.

La cuarta transfusién sanguinea fetal se realizo a
las 34 semanas 0 dias segun lo programado, via
vena umbilical en su insercién placentaria sin com-
plicaciones, y la cesarea programada se realizd
finalmente a las 34 semanas 6 dias, por dolor en
zona de cicatriz operatoria anterior y evidencia de
adelgazamiento del segmento uterino por ecogra-
fia, hallazgo que se corroboré en el acto operatorio.

Se obtuvo un recién nacido de sexo femenino,
con peso de 2,580 gramos, talla 41 centimetros,
Apgar 6 al minutoy 9 a los 5 minutos, liquido am-
niotico amarillo. Se observé llanto débil, pobre
esfuerzo respiratorio y retracciéon subcostal en
el recién nacido. Se procedi6 a ventilar con bolsa
y mascara de Venturi con FiO2 0,21, recuperan-
do el esfuerzo respiratorio. Sin embargo, se de-
cidié el uso de presién positiva continua en la via
aérea (CPAP, por sus siglas en inglés), mejorando
asi la dificultad respiratoria.

En las horas siguientes se realiz6 cateterismo de
vasos arterial y venoso umbilicales y se solicitd
examenes de laboratorio, los cuales evidencia-
ron valores de bilirrubina que indicaron realizar
exanguinotransfusion.
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La primera se realiz6 a las 7 horas de vida. Se
indic6 20 recambios de 20 mL cada uno para un
total de 400 mL. El procedimiento se efectud sin
complicaciones y se indic6 luego fototerapia in-
tensiva.

A pesar del procedimiento, las bilirrubinas si-
guieron en rango de exanguinotransfusion, por
lo que se decidi6 practicar un segundo procedi-
miento a las 20 horas de vida, el cual se realiz6
con sangre reconstituida O (-), 19 recambios para
un volumen aproximado de 388 mL, sin compli-
caciones. La recién nacida continué en CPAP y
fototerapia intensiva. En los controles siguien-
tes, los resultados de bilirrubinas resultaron aun
en valores para exanguinotransfusion y se deci-
dié realizar una tercera exanguinotransfusion a
las 30 horas de vida, con recambio de 340 mL.

Durante la estancia hospitalaria, la evaluacién
cardiolégica evidencid hipertrofia ventricular
izquierda con funcion biventricular conservada.
La evaluacién por nefrologia constatd una insu-
ficiencia renal aguda no oliglrrica, mostrando
en la ecografia renal una nefropatia inespecifi-
ca con mala diferenciacién corticomedular. La
ecografia Doppler renal evidencié alteracion en
los flujos, sugiriéndose evitar farmacos que con-
dicionaran nefrotoxicidad y controles continuos
de la funcioén renal cada 48 horas.

Neuropediatria evidenci6 signos clinicos de en-
cefalopatia por hiperbilirrubinemia aguda que
ameritaban seguimiento y evaluaciéon de com-
promiso auditivo con potenciales evocados del
tronco cerebral e intervenciéon temprana con te-
rapia fisica.

La evolucién de la recién nacida posterior a la
tercera exanguinotransfusién fue éptima. A los
6 dias de vida se retiré el CPAP y quedé con ca-
nula binasal con buena tolerancia, la cual al dia
siguiente fue retirada, quedando con respira-
cién espontanea sin requerimiento de oxigeno.
Igualmente, los rangos de bilirrubinas fueron en
descenso, lo que permitio el retiro de la fotote-
rapia. Con relacion a la parte nutricional, a los 5
dias de vida se inicié nutriciéon parenteral total,
después de 4 dias de ayuno, y a los 6 dias de vida
se realizé tolerancia oral con buena respuesta.
A los 8 dias de vida se inici¢ lactancia materna
directa ademas de la nutricién parenteral, con
buena respuesta. Y a los 9 dias se suspendié la
nutricion parenteral para quedar solo con lac
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tancia materna exclusiva. Se observoé dificultad
para la succién en los dias posteriores, por lo
que medicina fisica y rehabilitacién inicio terapia
de succién. A los 13 dias de vida fue trasladada
de laincubadora a la cuneta y se inicié contacto
piel a piel. Se observé ademas una mejora en la
alimentacién via oral con ayuda de la terapia fi-
sica. Finalmente, se decidio el alta a los 25 dias
posteriores al nacimiento, en buenas condicio-
nes.

En su ultimo control, ya con 18 meses de vida, las
evaluaciones de la nifia han resultado 6ptimas 'y
su estado de salud es satisfactorio.

DiscusioN

El presente es el primer caso exitoso de transfu-
sion intracardiaca fetal por anemia severa debi-
do a isoinmunizacion Rh publicado en nuestro
pais. El cuadro clinico fetal severo llevé a realizar
esta primera transfusion intracardiaca de emer-
gencia, debido a la bradicardia severay la dificul-
tad en el acceso a la vena umbilical via transpla-
centaria por la placentomegalia secundaria a la
anemia fetal.

Las transfusiones requeridas posteriormente se
efectuaron via transplacentaria en la vena um-
bilical por la mejora clinica progresiva del feto.

Las vias de abordaje de transfusion intrauterina
suelen ser por la vena umbilical a nivel de la in-
sercion placentaria del cordén, en asa libre de
cordén o a nivel de la porcién intrahepatica. Sin
embargo, se describe también el abordaje intra-
cardiaco fetal, que tiene la ventaja de ser un ob-
jetivo mas grande que el acceso venoso a nivel
del corddn o intrahepatico, pero con riesgo de
producir sangrado y taponamiento cardiaco se-
cundario.

El objetivo de la transfusién es reemplazar la
sangre fetal con sangre de donante Rh negativo,
suprimiendo asf la eritropoyesis fetal, permitien-
do ademas mejorar el estado hemodinamico fe-
tal para continuar el embarazo hasta que el feto
sea viable (idealmente 36 semanas) y prevenir
la muerte fetal. En el presente caso, ademas de
mejorar la supervivencia y prondstico fetal, ayu-
dé mucho al soporte neonatal. Para la transfu-
sion es importante tener en cuenta utilizar glo6-
bulos rojos frescos, tamizados para estar libre
de virus, leucorreducidos, irradiados, tipo O, Rh
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D-negativo, cruzados con una muestra mater-
na y empaquetados con un hematocrito de 75
a 80%. La sangre materna autéloga lavada tam-
bién se puede usar, lo que elimina el riesgo de
sensibilizaciéon a nuevos antigenos de glébulos
rojos en la sangre de donantes aleatorios .

El acceso intracardiaco para la transfusion intrau-
terina o muestreo sanguineo fetal no sefiala tasas
de éxito en las series de casos publicadas, pero si
una tasa de complicaciones de 5,6% a 6,5%. Las
complicaciones informadas en este tipo de pro-
cedimiento son similares a las descritas anterior-
mente, ademas de hemopericardio, dafio en las
valvulas auriculo-ventriculares, dafio auricular,
en los grandes vasos, en el sistema de conduc-
cion e incluso puede haber trauma pulmonar®.

La técnica recomendada para realizar una trans-
fusion intracardiaca requiere, como para todos
los procedimientos intrauterinos, una adecuada
consejeria a la madre de la paciente para que
pueda entender los beneficios de tener un ac-
ceso mas grande y directo al sistema cardiovas-
cular comparativamente al acceso venoso umbi-
lical; y también los riesgos relacionados con el
procedimiento y probable trauma cardiaco. Por
ello se propone dar opciones a los padres de
otros procedimientos alternativos e inclusive la
posibilidad de elegir la no intervencién median-
te consentimiento informado"®.

Se recomienda la entrada por el ventriculo de-
recho por ser el camino mas corto y reducir el
dafio al sistema de conduccién ventricular. Se
debe tener cuidado de no dafiar las valvulas au-
riculo-ventriculares, los grandes vasos y otras
estructuras como pulmén e higado. La aguja a
utilizar debe ser larga y delgada, de 21, 22 0 24
gauge, tanto para acceder con facilidad al térax
fetal y limitar el tamafio de la puncion. Después
de insertar la aguja en el liquido amniotico, in-
gresar con la aguja perpendicular a la pared to-
racica para reducir la posibilidad de que el cuer-
po fetal ruede durante la puncion inicial y luego
colocar la aguja dentro del ventriculo derecho.
Luego de confirmar que la punta de la aguja
se encuentra dentro del ventriculo derecho, se
debe tener cuidado de no penetrar el tabique
interventricular o dafiar las valvulas auriculo-
ventriculares. La transfusién debe realizarse a
través de un sistema cerrado para evitar la em-
bolia gaseosa a través del conducto arterioso
hacia la circulacion sistémica fetal. Antes de reti-

rar la aguja, se debe controlar la frecuencia car-
diaca fetal y observar el espacio pericardico, y si
no existen complicaciones, retirar la aguja con
mucho cuidado. Se sugiere el monitoreo elec-
trénico de la frecuencia cardiaca fetal posterior
al procedimiento para excluir evidencia de una
condicién fetal no tranquilizadora o el inicio de
la actividad uterina y evaluacion ecografica de
seguimiento dentro de las 24 horas posteriores
al procedimiento.

Mackie y col®. reportaron una serie de 8 fetos
a quienes realizaron transfusion intracardiaca fe-
tal, de un total de 105 gestantes que recibieron
transfusion intrauterina en 10 afios. Las edades
gestaciones fluctuaron entre las 17 a 21 semanas,
la mayoria de las gestantes (6 de 8) tenian un IMC
>=35 kg/m2 y todos los fetos estaban hidrépicos.
Dos fetos tenian isoinmunizacién anti-D y uno
anti-Kell. Los 5 fetos restantes tuvieron anemia
severa por Parvovirus B-19. Dos fetos infectados
por Parvovirus B19 fallecieron por anemia y trom-
bocitopenia severa ademas de compromiso mio-
cardico severo. Las complicaciones presentadas
durante el procedimiento fueron bradicardia se-
veray asistolia, colocacién inadvertida de la aguja
en la valvula mitral y hemopericardio.

Las complicaciones observadas por este proce-
dimiento pueden ser algunas veces manejadas.
Westgren et al?, comunicaron la reanimacion
intrauterina exitosa de 2 fetos con bradicardia
intraoperatoria mediante la instilacién intracar-
diaca directa de epinefrina y también informa-
ron una pericardiocentesis exitosa después de
una entrada inadvertida en la auricula derecha,
lo que aparentemente provocé una hemorragia
en el espacio pericardico.

Un estudio realizado a nivel global permiti6 des-
cubrir que existe una brecha de mas del 80% de
dosis anuales de Ig anti-Rh(D) no administrados
a las pacientes que lo requirieron en varios pai-
ses latinoamericanos como el nuestro®.

Llama también la atencidén que esta paciente con
inmunoprofilaxis aplicada previamente, tuviera
problemas de anemia hemolitica neonatal en el
segundo embarazo e hidrops fetal temprano. Se
comunica que en el 1,8% de las mujeres Rh ne-
gativas sin evidencia clinica de isoinmunizaciény
que reciben inmunoprofilaxis con vacuna anti-D
post parto, la profilaxis no funciona, problema
que pudo haber existido en esta paciente.
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CONCLUSIONES

Este caso presentado nos ha permitido tener
la experiencia de realizar una transfusién san-
guinea intracardiaca en un feto severamente
complicado por isoinmunizaciéon Rhy reportarla
como un recurso valido de una via de acceso adi-
cional en casos severos que lo requieran.

La evolucion fetal y neonatal nos sirve de guia
para el manejo de fetos complicados con anemia
severa. Ademas, no dejamos de aprender que
mientras mas temprano detectemos el proble-
ma, mejor es el pronostico fetal y neonatal, sin
dejar de lado que la inmunoprofilaxis es el arma
principal.
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