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Prosedyre Kvinneklinikken - Fgde-barsel

RH- neg blodtype, alloimmunisering mot erytrocytt-antigener og trombocytt-
antigener hos gravide.

Endring siden forrige versjon
Rutinemessig RhD-typing av nyfgdte i navlestrengsblod er avviklet. Post partum profylakse gis basert pa foster
RhD-genotyping tatt i svangerskapet.

Hensikt

Sikre at personalet er kjent med forebygging av antistoffdannelse hos kvinner med Rh-negative blodtype.

Malgruppe
Jordmgdre og leger pa Kvinneklinikken.

Fremgangsmate
Rutinemessig Anti-D-profylakse i svangerskap og post partum

Alle RhD-negative kvinner bgr far utfgrt RhD-genotyping av fgtalt DNA i maternelt plasmai
svangerskapsuke 24. Hvis fosteret er RhD-positivt eller typing er inkonklusiv, anbefales anti-D profylakse i
svangerskapsuke 28.

o Huvis det ikke er tatt prgve for fgtal RhD-typing kan dette gjgres frem til fgdselen.

o Hvis anti-D profylakse glemmes i uke 28, kan den gis helt frem til fgdselen.

o Hvis det er for sent a fa prgvesvar fgr fgdselen kan man gi profylakse til RhD-negative kvinner

uten fgtal RhD-typing.

Anti-D-profylakse gis post partum til RhD-negative kvinner som har fgdt et RhD-positivt barn og ikke har
anti-D antistoffer. Postpartum profylaksen gis basert pa overnevnte foster RhD-genotyping tatt i
svangerskapet. Profylaksen gis snarest og senest innen 72 timer etter fgdsel.

Har mor allerede RhD-antistoffer bgr antistoff titer vurderes av lege som avgjgr om mor skal ha RhD-profylakse.

Anti-D profylakse gis ogsa til RhD- negative kvinner ved

Kirurgisk abort (evacuatio/revisio) uansett gestasjonsalder.

Medisinsk abort fra uke 9+0.

Spontan abort fra uke 12+0.

Ektopiske svangerskap (ex.u.) fra uke 8+0.

Traume mot magen, prosedyre Fall og mindre traumer i svangerskapet. Denne RhD-profylaksen kommer
i tillegg til profylaksen i uke 28 og ved fgdsel.

Ved ytre vending av foster. Denne RhD-profylaksen kommer i tillegg til profylaksen i uke 28 og ved fgdsel.
Ved placenta Igsning hos Rh negative mgdre gis dobbel dose (3000 IE) anti-D immunglobulin. Eventuelt
test for fetomaternell blgdning (Fgtale erytrocytter) og doser anti-D immunglobulin etter anslatt
blgdningsmengde, se under. Rekvisisjon, Immunhematologiske undersgkelser, OUS

Ved mistanke om fgtomaternell blgdning.

Ved verifisert fgtomaternell blgdning pa mer enn 30 ml (15 ml pakkede blodceller), bgr man gi gkt dose
anti-D immunglobulin. Rekvisisjon, Immunhematologiske undersgkelser, OUS

En dose anti-D (300 microgram/1500 IE) ngytraliserer en fgtomaternell blgdning pa ca. 30 ml RhD-positivt
blod. Test for fgtomaternell blgdning anslar blgdnings-volumet, og man gir derfor 1 dose ved anslatt
blgdning < 30 ml, 2 doser ved blgdning mellom 30-50 ml, 3 doser ved blgdning 50—75 ml osv.
Anti-D-profylakse gis ved senabort/intrauterin fosterdgd hos RhD- negative mgdre.
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RhD-profylakse med anti-D immunoglobulin

Rhophylac inneholder 300 microgram /1500 IE og er den anbefalte profylaksen. Rhophylac gis vanligvis
intramuskulaert. Ved BMI over 30 kan det vaere aktuelt a gi det intravengst (Felleskatalogen).

OBS! Det bgr ga minst 3 maneder fgr det gis levende vaksine (f.eks rubellavaksine) til mor pa grunn av svekket
vaksinasjonseffekt.

Alloimmunisering mot erytrocytt-antigener
Definisjon

Allo (gresk) = annerledes, fremmed

Immunisering (latinsk immunis = fri, ubergrt, ren) = 3 bli uimottagelig for sykdom

Ved maternell alloimmunisering danner mor alloantistoff mot paternelle (allo) antigener pa overflaten av
fosterets blodceller (r@de eller plater), antigener som hun ikke selv har

Alloimmun sykdom hos foster/ nyfgdt kan oppsta nar alloantistoffer passerer placenta og binder seg til
fgtale blodceller (rgde eller plater) slik at fgtale blodceller blir destruert. Sykdomsbildet vil vaere avhengig
av om alloimmuniseringen er rettet mot fosterets blodplater (trombocytopeni, blgdning) eller rgde
blodceller (anemi)

Diagnostikk

Alle gravide kvinner skal ta blodprgver med henblikk pa ABO, RhD-typing og antistoffscreening ved
svangerskapskontroll i uke 12.

Denne blodprgven bgr ikke tas fgr uke 12 da man ikke med sikkerhet kan utelukke immunisering hvis
preven tas for tidlig.

Alloantistoff hos gravide blir semikvantitert. Titeret gir en idé om mengde antistoff og repeterte analyser
vil gi informasjon om titerendringer i Igpet av svangerskapet.

Alle gravide (unntatt RhD-negative)

Ingen alloantistoffer pavist:

Det er ikke ngdvendig med videre kontroller i svangerskapet. Dersom kvinnen tidligere har fgdt barn som
har trengt lysbehandling etter fgdselen kan senere prgve vare indisert.

Alloantistoffer pavist:

Ny prgve nar blodbanken anbefaler det, oftest i uke 18-20

Ved anti-c, anti-E, anti-k og ved antistoffer med ukjent spesifisitet tas nye prgver hver 4. uke. Ved titer
> 128 eller 2-trinns titerstigning, konferer seksjon for fostermedisin OUS. Oppfglging fede pol med
Doppler-malinger av maks hastighet i arteria cerebri media. Kontrollintervall etter individuell vurdering,
forslagsvis hver 3. uke, hyppigere ved behov.

Ved anti-K (som tilhgrer Kell blodtypesystemet) tas ny prgve hver 2. uke og pasienten henvises
fostermedisinsk enhet for videre diagnostikk og oppf@lgning. Fgtalt DNA med henblikk pa fgtal K-type kan
evt. tas ved de fostermedisinske sentrene.

Det er over 50 blodtypeantistoff som kan gi fgtal anemi. Anti-D, anti-c (Rhesus-systemet) og Anti-K (Kell
systemet) er de vanligste.

Ved andre alloantistoffer (f.eks. anti-C, anti-e) tas ny prgve ved 28-32 uker og ved 36 uker.

RhD-negative kvinner

Ingen anti-D antistoffer pavist:

Ny preve til antistoffscreening tas i svangerskapsuke 24 sammen med prgven for fgtal RhD-typing.
Dersom fosteret er RhD-positivt eller resultatet er inkonklusivt/eller prgve mangler far kvinnen anti-D
profylakse i svangerskapsuke 28.

Anti-D antistoffer pavist:

Ny pr@ve nar blodbanken anbefaler det, oftest i uke 18-20, samtidig tas prgve for fgtal RhD-typing.
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e Ved anti-D titer < 128 tas nye blodprgver nar blodbanken anbefaler det, som oftest hver 14. dag.

e Oppfelging ved fedepol med Doppler-malinger av maks hastighet i arteria cerebri media. Kontrollintervall
etter individuell vurdering, forslagsvis hver annen uke, hyppigere ved behov.

o Ved anti-D titer > 128 eller 2-trinns titerstigning og RhD positivt foster eller ukjent RhD type hos fosteret,
skal kvinnen henvises til fostermedisinsk seksjon OUS for videre oppfglgning.

e Tidligere sykehistorie med alloimmunisering i tidligere svangerskap ma vektlegges ved henvisning.

Vurdering av fgtal anemi:

e Doppler-malinger av maks hastighet i arteria cerebri media har en hgy korrelasjon til graden av fgtal
anemi.

e Ved hastigheter over 1,5 MoM for gestasjonsalder er det stor sannsynlighet for fgtal anemi. Pasienten
henvises snarest til fostermedisinsk seksjon OUS. For beregning av MoM verdier, se
perinatology.com/calculators/MCA

e Ultralydmessig tegn pa alvorlig fgtal anemi: hydrops (pericardvaeske, ascites eller subcutant gdem)

e (TG forandringer, sinusoidalt mgnster.

Differensialdiagnostikk

e Ved ultralydmessig mistanke om fgtal anemi som hydrops (pericardvaeske, ascites eller subcutant gdem)
ma pasienten henvises fostermedisinsk seksjon OUS som gyeblikkelig hjelp for videre utredning og
oppfalgning.

e Huvis kvinnen har fatt pavist positiv IgM for parvovirus B19 ma hun henvises fostermedisinsk enhet for
videre utredning og oppfglgning.

e Fgtomaternelle blgdninger kan ogsa gi fgtal anemi og ma vurderes ved maks hastigheter i arteria cerebri
media over 1,5 MoM uten immunisering eller uten positiv IgM for parvovirus B19.

Behandling

Behandling av fgtal anemi med intrauterine transfusjoner til fosteret er sentralisert til Nasjonal
behandlingstjeneste for avansert invasiv fostermedisin, ved Senter for fostermedisin, St Olavs hospital i
Trondheim.

Forlgsning
Hvis kvinnen har kjent RhD immunisering og RhD positivt foster, bgr hun forlgses i svangerskaps uke 37 selv ved
normale hastigheter i arteria cerebri media.

Barseltid
Barn av mgdre som har vaert fulgt opp i svangerskapet pa grunn av alloimmunisering, ma observeres i barseltiden
med tanke pa eventuell utvikling av gulsott/hyperbilirubinemi og barnelege bgr/ma vaere informert om dette.

Konsekvenser for senere svangerskap
Uten anti-D profylakse har en RhD-negativ kvinne som far et RhD-positivt barn betydelig risiko for a utvikle
immunisering i neste svangerskap. Anti-D profylaksen etter fgdselen reduserer denne risikoen betraktelig.

Epidemiologi
e Forekomsten av blodtype RhD-negativ er 15 % i den kaukasiske befolkningen.
e Nar RhD negative kvinner blir gravide med et RhD-positivt foster oppstar risikoen for alloimmunisering.
e Ubehandlet kan dette lede til fgtal anemi, fgtal hydrops og intrauterin fosterdgd.


https://www.perinatology.com/calculators/MCA.htm
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Alloimmunisering mot trombocytt-antigener (inkl FNAIT)

Definisjon

Fotal og neonatal trombocytopeni (FNAIT) forarsakes av maternelle antistoffer rettet mot fosterets/
nyfgdtes trombocytter pa grunn av inkompatibilitet mellom fgtale og maternelle blodplateantigener.
Blodplatetall < 150x1079/L defineres som trombocytopeni.

Blodplatetallet <50x1079/L defineres som alvorlig trombocytopeni.

Utredning

Kvinner som tidligere har fgdt barn med alvorlig trombocytopeni eller hjerneblgdning uten kjent arsak
bgr utredes for blodplateantistoffer i graviditeten

Kvinner med gjentatte senaborter eller IUFD uten kjent arsak vurderes utredet med tanke pa FNAIT
Ved FNAIT eller hjerneblgdning hos barn i mors familie, vurder utredning.

Nasjonal behandlingstjeneste for avansert trombocyttimmunologi ved Universitetssykehuset i Nord-
Norge kan vaere behjelpelig med diagnostikk, behandling og radgivning for immunbetingede
trombocytopenier, se Nasjonal behandlingstjeneste for avansert trombocyttimmunologi -
Universitetssykehuset Nord-Norge

Ved paviste blodplate antistoffer hos mor, skal hun henvises fostermedisinsk seksjon OUS.
FNAIT-diagnosen stilles ved pavist trombocytopeni hos barnet, samt at mor har et antistoff mot et
blodplateantigen som barnet har arvet fra far. En fullverdig utredning inkluderer dermed prgvemateriale
fra mor, barn og far.

Dersom det forventes at barnet har alvorlig FNAIT/ alvorlig trombocytopeni, gjgres forlik for & ha
kompatible trombocyttkonsentrat tilgjengelig for den nyfgdte. Den nasjonale behandlingstjenesten
dekker denne typen transfusjonsbehov bade lokalt og nasjonalt. Blodbanken i Oslo ved OUS har ogsa
denne rutinen og har til enhver tid HPA-1bb-trombocyttkonsentrater tilgjengelig.

Non-invasiv prenatal testing (NIPT)

Dersom mor er HPA-1bb og har anti-HPA-1a antistoffer, kan det vaere klinisk relevant 3 vite fosterets HPA-
1 type.

NIPT for HPA-1 pa maternelt plasma kan i slike situasjoner vurderes dersom det er aktuelt med
intervensjon i svangerskap (for eksempel IVIg) eller ved forlgsning (sectio).

Oppfelging/behandling

Svangerskap

Kvinner som tidligere har fgdt et barn med FNAIT, bgr fglges opp i svangerskapet for 8 se om de danner
(eller har dannet) blodplateantistoffer (som regel anti-HPA-1a).

Dersom kvinnen har blodplateantistoffer, bgr hun henvises fostermedisinsk skesjon OUS.

Alle gravide der anti-HPA-1a antistoff pavises, bgr ta blodprgver hver 4. uke for a fglge anti-HPA-1a
antistoff-niva. Ved anti-HPA-1a antistoff-niva over 3 IU/mL anbefales ultralydkontroller med tanke pa
tilvekst, tegn pa hjerneblgdning eller ekstrakranielle blgdninger.

Dersom mor tidligere har fgdt et barn med hjerneblgdning pga FNAIT, bgr mor tilbys behandling med
ukentlig IVIg 1g/kg kroppsvekt i neste svangerskap fra uke 20 og frem til forlgsning.

Ved stor risiko for 3 utvikle FNAIT med hjerneblgdning i nytt svangerskap kan graviditet ved hjelp av HPA-
1bb saddonor vurderes.

Forlgsning

Forlgsning med elektivt keisersnitt cirka 1 uke fgr termin anbefales dersom kvinnen har hgyt antistoffniva
(>3 1U/mL).

Dersom mor tidligere har fgdt et barn med hjerneblgdning kan noe tidligere forlgsning vurderes (37-38
uker).

Ved forlgsning bgr man ha forlikelig trombocyttkonsentrat (HPA-1bb trombocytter dersom mor har anti-
HPA-1a antistoff) til barnet rett etter fgdselen ved behov.


https://unn.no/fag-og-forskning/nasjonal-behandlingstjeneste-for-avansert-trombocyttimmunologi
https://unn.no/fag-og-forskning/nasjonal-behandlingstjeneste-for-avansert-trombocyttimmunologi
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Dersom mor har lave antistoff-nivaer (< 3 IU/ml) kan hun fgde vaginalt pa vanlig fedeavdeling. Scalp
elektrode for fgtal overvakning under fgdselen og vakuum forlgsning pa vanlige obstetriske indikasjoner.
Det anbefales @ male blodplatetall i navlestrengsblod hos barnet rett etter fgdselen da man i sjeldne
tilfeller paviser neonatal trombocytopeni ogsa ved lave antistoff-nivaer.

Barnet etter fgdsel

Barnet bgr fa K-vitamin oralt og ikke som intramuskuleaer injeksjon, to doser med 2 mg. Den f@rste innen 6
timer og den neste ved 4-7 dagers alder.

Ved blodplatetall < 35 x1079/L hos den nyfgdte, anbefales a gi trombocyttkonsentrat (10ml/kg
kroppsvekt) fra HPA-1bb giver. Om det er tegn til ICH anbefales a gi trombocyttkonsentrat dersom < 50
x10 A9/L. Hvis ikke HPA-1bb trombocyttkonsentrat er umiddelbart tilgjengelig, ber buffy coat
trombocyttkonsentrat transfunderes i pavente av forlikelig konsentrat.

Blodbanken ved Oslo universitetssykehus, Ulleval (dggnbemannet telefon 22 11 88 69) har alltid HPA-1bb
trombocyttkonsentrat pa lager. Ved behandlingsresistens, kan den nyfgdte behandles med IVIg 1g/kg i
tillegg til transfusjoner.

Det bgr gjgres ultralyd med tanke pa diagnostikk av hjerneblgdning hos alle nyfgdte med alvorlig FNAIT.
Nyfgdte med alvorlig trombocytopeni skal ikke gis intramuskulzere injeksjoner.

Epidemiologi

FNAIT oppstar hos 1/1000 nyfgdte, det vil si ca 55 barn i Norge arlig.

Forekomsten av hjerneblgdning pga FNAIT er ca 1:10,000 av alle nyfgdte, det vil si 5-6 tilfeller per ar i
Norge.

Ca 2% av alle gravide har blodplatetypen HPA-1bb og har dermed risiko for a fa et barn med FNAIT.

Etiologi/patogenese

Det finnes flere ulike HPA-alloantistoffer som ogsa kan forarsake alvorlig FNAIT. | de fleste tilfellene har mor
blodplatetypen HPA-1bb og barnet har arvet HPA-1a typen fra far. Mor kan immuniseres mot fosterets
trombocytter og danne anti-HPA-1a IgG antistoff som kan passere over placenta, og fgre til at fosterets
trombocytter blir destruert. Alvorlig trombocytopeni gir blgdningstendens og i alvorlige tilfeller oppstar
hjerneblgdning. Hjerneblgdningene kan skje allerede i 2. trimester og fgrer i de fleste tilfeller til fosterdgd eller
overlevelse med alvorlige nevrologiske sekveler. Ekstrakranielle blgdninger kan ogsa forekomme, men er
sjeldnere enn hjerneblgdning.

Risikofaktorer

Det er linezer korrelasjon mellom gkende anti-HPA-1a antistoff-niva hos mor og risiko for alvorlig FNAIT
hos barnet.

Ved maternelt anti-HPA-1a antistoff-niva >3 IU/ml i graviditet, er sannsynligheten for at barnet har
alvorlig trombocytopeni (platetall <50 x 1079/L) ved fgdsel betydelig.

Risikoen for hjerneblgdning er spesielt hgy (ca. 80 %) i svangerskap der mor tidligere har fgdt et barn med
hjerneblgdning pga FNAIT.

Gjentagelsesrisikoen for hjerneblgdning er rapportert a vaere vesentlig lavere (ca 10%) ved IVIg-
behandling av mor i neste svangerskap.

Det er ikke dokumentert at antenatal IVig-behandling til alle kvinner som tidligere har fgdt barn med
FNAIT uten hjerneblgdning er hensiktsmessig.

Referanser
A4.2/3.1.2-22 Fall og mindre traumer i svangerskapet
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Nasjonal behandlingstjeneste for avansert trombocyttimmunologi, UNN
perinatology.com/calculators/MCA

Veileder i fgdselshjelp. Norsk gynekologisk forening

Rekvisisjon, Immunhematologiske undersgkelser, OUS

Vedlegg

Slutt pa Prosedyre
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