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Kohdunsisainen punasolusiirto

Kohdunsisdisen verensiirron yleisin syy on didin punasoluvasta-aineiden sikiolle aiheuttama hemo-
lyyttinen anemia. Siksi jokaiselta odottavalta didilta seulotaan alkuraskaudessa veriryhmavasta-aineet.
My®6s parvovirus B19 voi aiheuttaa sikion vaikean anemian. Parvorokkoa ei seulota, vaan se tulee
esille didin oireiden tai sikiolld yllattden havaitun turvotuksen eli hydropsin takia. Sikién verensiirto
vaatii taitoa ja toimenpiteeseen liittyy riskejd, mutta ilman hoitoa sikié kuolee tai vastasyntynyt
vammautuu pysyvasti. Vaikka valtaosa kohdunsisdisesti hoidetuista sikiista jaa eloon, esiintyy ndilla
lapsilla enemmaén neurologista pitkdaikaissairastavuutta. Sikididen verensiirrot on Suomessa keskitetty
Helsingin ja Oulun yliopistollisiin sairaaloihin.

uomessa sikion vaikeaa anemiaa hoide-
taan vuosittain noin 15 raskaudessa yh-
teensd 30-40 kohdunsisaiselld eli intra-
uteriinisella punasolusiirrolla (KUVA 1). Valta-
osa tapauksista johtuu didin raskaudenaikaises-

ta veriryhmdimmunisaatiosta, jonka ehkiisy ja
hoito ovat jo yli S0 vuoden ajan olleet osa iitiys-
huoltoamme. Muusta kuin punasoluvasta-ai-
neista johtuvan sikion anemian hoitokdytinnot
eivit vield ole vakiintuneet vastaavalla tavalla.
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KUVA 1. A. Kohdunsiséiset punasolusiirrot Suomessa yliopistosairaaloittain (pois lukien KYS, jossa siirtoja ei ole
tehty) vuosina 2013-2019. B. Kohdunsisdisten punasolusiirtojen syyt Suomessa vuosina 2013-2019.
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Sikion ja vastasyntyneen
hemolyyttinen tauti

Raskausimmunisaatiossa diti muodostaa vas-
ta-aineita niitd sikién isdltddn perimid puna-
soluantigeeneja kohtaan, jotka aidilta itseltian
puuttuvat. Vasta-aineet ovat aluksi IgM-luok-
kaa eivitkd suuren molekyylikokonsa takia
péase istukan lapi. Koska immunisaatioriski on
suurin loppuraskauden tai synnytyksen aikana
tapahtuvassa fetomaternaalisessa vuodossa (si-
kién verenvuoto iitiin), ei taudin vakavia muo-
toja yleensd nihdé ensimmaisessi raskaudessa.

Immunisaatiota seuraavassa raskaudessa ai-
din immunologinen muisti herdi nopeasti, ja
muodostuvat IgG-luokan vasta-aineet voivat
istukan ldpi kulkiessaan aiheuttaa sikién puna-
solujen tuhoutumisen. Vaikeasti aneemisten si-
kididen, joille on muodostunut hydropsia sydi-
men tai maksan vajaatoiminnan my6td, ennuste
on huonoin (1-3).

Noin 50 eri punasoluvasta-ainetta voi aiheut-
taa sikion tai vastasyntyneen hemolyyttisen
taudin. Taudin vaikeimmat muodot ovat 50
viime vuoden aikana lihes hivinneet RhD-
negatiivisille dideille annettavan anti-D-immu-
noglobuliinin ansiosta (Sainio ja Kuosmanen
tissi numerossa). Kattavasta suojausohjel-
masta huolimatta anti-D-immunisaatiot ovat
edelleen tirkein syy kohdunsisiisiin hoitoihin
(1,4). Seuraavaksi merkittivimmit ovat Rh-ve-
riryhmadjirjestelmédn vasta-aine anti-c, joka voi
esiintyd RhD-positiivisilla, ja Kell-veriryhma-
jarjestelmin anti-K (5,6). Jilkimmiinen poik-
keaa muista vasta-aineista tuhoamalla sikion
punasolujen varhaismuotoja ja aiheuttamalla
anemisoitumista jo pienind pitoisuuksina (7).

Muut sikion anemian syyt

Jos diti sairastuu parvorokkoon, noin neljin-
nes sikidistd saa taudin. Niistd puolet paranee
ilman hoitoa, mutta pahimmillaan parvovirus
B19 voi aiheuttaa siki6lle vaikean anemian tu-
hoamalla punasolujen esiasteita. Parvorokko
on sikidlle vaarallisin toisen raskauskolman-
neksen aikana. Vain S % siki6ist, joilla on hyd-
rops, selviytyy ilman kohdunsisiistd punasolu-
siirtoa (8). lman hydropsia ennuste on hyvi, ja
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valtaosa paranee spontaanisti tai kertaluontei-
sella kohdunsisiiselld punasolusiirrolla, jonka
turvin sikio ehtii toipua parvorokon aiheutta-
masta punasolutuotannon lamasta ja korjaa ti-
lanteen itse (8,9). Parvorokkoa ei seulota. Par-
voviruksen vasta-ainetesti tutkitaan, jos idilla
on siihen viittaavia oireita (poskien ihottumaa,
kuumetta, nivelkipuja) tai oireettomalla on par-
vorokkoaltistus tai jos sikiolld todetaan yllatys-
16ydoksend hydrops muusta syysti tehtavissa
kaikukuvauksessa. Parvorokko on harvinainen
syy kohdunsisdiselle punasolusiirrolle, joita
epidemiavuosina tarvitaan 2-3 parvorokkoras-
kaudessa.

Sikién anemialle on muitakin, harvinaisem-
pia syitd, joiden hoidossa kohdunsisiisen pu-
nasolusiirron hyodyistd on vain vihin nayttod.
Niitd ovat esimerkiksi fetomaternaalivuoto, si-
kion veritaudit (leukemia), talassemiat tai mo-
nokoriaaliseen eli yhteisen istukan sisiltivdin
kaksosraskauteen liittyvd komplikaatio, fetofe-
taalinen transfuusio-oireyhtymi (10). Jalkim-
maisessd saattaa kaksosten vilisten verisuoniyh-
teyksien epdtasapainon kautta aiheutua yhden
sikion anemia ja toisen polysytemia, joko spon-
taanisti tai epatdydellisen verisuoniyhteyksien
laserpoltto-toimenpiteen jilkeen (10,11).

Raskausimmunisaatioiden seulonta
ja seuranta

Jokaiselta odottavalta didiltd seulotaan punaso-
luvasta-aineet alkuraskaudessa kansallisen seu-
lontaohjelman mukaan (12,13). Tutkimukset
on Suomessa keskitetty Punaisen Ristin Veri-
palveluun. Noin 0,7 %:lla odottavista dideistd
todetaan raskauden kannalta merkityksellinen
vasta-aine, jonka pitoisuutta eli titterid seura-
taan neuvolassa Veripalvelun ohjeiden mukaan,
yleensi neljin viikon vilein.

Sikion anemiariskin kannalta merkittavana
pidetdan Rh-veriryhmdjérjestelmin vasta-ai-
neilla titterid 16 ja Kell-veriryhmdjarjestelmis-
sé titterid 2. Kun titteri ylittdd nima sovitut ra-
jat, potilas kutsutaan seurantaan omaan synny-
tyssairaalaansa, jossa anemian riskid arvioidaan
sikion keskimmaiisen aivovaltimon (a. cerebri
media, middle cerebral artery eli MCA) dopp-
lerkaikukuvauksella (KUVA 2).
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Veriryhmavasta-aineiden seulonta neuvolassa, 50 000 itia
- Vlastaus neuvolaan ja yliopistosairaalan ditiyspoliklinikkaan,
jos raskauden kannalta merkityksellinen vasta-aine

Pienen riskin raskauksien seuranta neuvolassa

- Vasta-ainepitoisuuden seuranta Veripalvelun ohjeen mukaan
« Jos titteri > 16 (anti-K > 2), seuranta ditiyspoliklinikassa

Kohtalaisen riskin raskauksien seuranta ditiyspoliklinikassa
- Anemiariskin arvioiminen kaikukuvauksella (MCA-huippunopeus)
- Synnytyksen kdynnistys, jos raskausviikot yli 34-36
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- Ennenaikaisten vastasyntyneiden hoito
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KUVA 2. Raskausimmunisaatioiden hoitoketju. Immunisaatiokokous pidetaan kahden viikon vélein HUS:n Nais-
tenklinikassa, ja siihen osallistuu my6s Veripalvelun edustaja.
MCA-huippunopeus = sikion keskimmaisen aivovaltimon (middle cerebral artery) verenvirtauksen huippuno-

peus

Anemian vaikeuden arvioimisessa kiytettiin
aikaisemmin punasolujen hajoamistuotteen bi-
lirubiinin pitoisuuden médritystd lapsivedestd
sekd diagnostista napasuonipistoa hemoglobii-
nipitoisuuden selvittimiseksi. Ndihin kajoaviin
tutkimuksiin liittyy kuitenkin komplikaatio-
riskejd (4,14,15). Sikién anemisoituessa veren
viskositeetti vihenee, sydimen minuuttitila-
vuus suurenee ja veren virtausnopeus kiihtyy,
miki on helpoiten osoitettavissa mittaamalla
kaikukuvauksella sikion keskimmadisen aivoval-
timon verenvirtauksen huippunopeus (cm/s).
Menetelmd on vakiintunut kiytt66n 2000-lu-
vun alussa (16,17).

Huippunopeus tulee mitata teknisesti oikein
siten, ettd vdridopplerilla nihdédn aivojen val-
timokehi (circulus Willisi) oksipitaalis-tempo-
raalisessa tasossa. Mittaus tehdian lahelti kes-
kimmaisen aivovaltimon lahtokohtaa verisuo-
nen suuntaisesti, ja tulosten tulee olla toistetta-
via (kuvA 3) (13,15). Oikein tehdyn mittauksen
herkkyys on suuri, 95 % (86-100 %), mutta
erityisesti loppuraskauden aikana siihen liittyy
ainakin 12 %:n (9-23 %) suuruinen vairin po-
sitiivisen 16ydéksen mahdollisuus (17-20).

Huippunopeudelle on tutkimusten perus-
teella maédritetty raskausviikkokohtaiset nor-
maaliarvot (16,17). Ne ilmoitetaan mediaanin
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kerrannaisina (multiples of median, MoM) ja
tarkistetaan taulukoista tai laskureista. MoM-
arvo alle 1,29 on normaali, yli 1,5:n MoM-arvo
viittaa vaikeaan anemiaan ja on yleensd kyn-
nysarvo kohdunsisdisen punasolusiirron ohjel-
moimiselle. Viliin jd4 niin sanottu harmaa alue,
jolloin kyseessd voi olla lievd anemia ja seuran-
taa tiivistetaan.

Sikién verensiirtojen aloittamiseen vaikutta-
vat huippunopeuden lisdksi my6s didin immu-
nisaatiohistoria, vasta-ainetitterin suurenemis-
tahti ja sikion mahdollinen hydrops. Kaikuku-

KUVA 3. Sikion keskimmaisen aivovaltimon (middle
cerebral artery, MCA) verenvirtauksen huippunopeu-
den mittaus kaikukuvauksella.

Kohdunsisdinen punasolusiirto
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KUVA 4. A. Sikion verensiirtovdlineistda. B. Sikion verensiirto, neula napalaskimossa.

vauksella voidaan mitata my6s sikion sydimen
minuuttitilavuus, mutta tutkimus on monimut-
kaisempi (21).

Sikion verensiirto

Kohdunsisdinen punasolusiirto tehtiin en-
simmaiisen kerran vuonna 1963 Uudessa-
Seelannissa kohdun tihystyksessd sikion vat-
saonteloon (22). Kaikukuvausohjauksessa
napasuoneen tehtdvit verensiirrot aloitettiin
vuonna 1981 Tanskassa (23). Toimenpide on
mahdollinen raskausviikosta 18 alkaen, mutta
se on teknisesti erittdin vaativa ainakin raskaus-
viikoille 22-24 asti napalaskimon pienen lapi-
mitan takia (24,25).

Steriileissd olosuhteissa neula viedddn napa-
nuoran laskimoon ensisijaisesti istukan kiin-
nittymiskohdassa tai toissijaisesti vapaaseen
napanuoralenkkiin. Mikili sikié on liikkuvai-
nen, rauhoittavaa liaikettid ruiskutetaan sikion
lihakseen jo aiemmin, yleensi reiteen (26).
Alkutilanteen hemoglobiinindytteen ottamisen
jilkeen neulaan yhdistetdin letku ja ruisku, jol-
la punasolut siirretian (KUVA 4).

Siirrettdvd punasolumdird riippuu raskau-
den kestosta, sikion arvioidusta painosta seka
alkutilanteen ja siirtoveren hemoglobiinipitoi-
suudesta. Istukan puskurivaikutuksen takia si-
ki6 sietdd suuriakin siirtomddrid, jopa 30-40 %
veritilavuudestaan, kunhan sydimen vajaatoi-
minnan merkkeji ei ole (21,27,28). Lopuksi
hemoglobiinipitoisuus tarkistetaan. Mikili siir-
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to napalaskimoon ei onnistu, se voidaan teh-
dd my6s sikion vatsaonteloon, napalaskimon
maksansisdiseen osaan tai ddritapauksessa sy-
didmeen (3,26,29).

Raskausimmunisaatioiden hoidossa koh-
dunsisdinen punasolusiirto joudutaan aluksi
toistamaan 1-2 viikon vilein. Mikali siki6lle on
ehtinyt muodostua hydrops, tulee siirrot toistaa
aluksi tihedsti 3-4 vuorokauden vilein pienilld
siirtomdarilld. Yleensd kolmen siirron jilkeen
sikion omat punasolut on vaihdettu didin vasta-
aineen osalta negatiivisiin punasoluihin ja siki6
on kokonaan siirrettyjen punasolujen varassa.

Siirtoja jatketaan synnytykseen asti 2-3
viikon vilein. Tavoitteena on, ettei hemo-
globiinipitoisuus pienenisi siirtojen vilissa alle
lukeman 80-90 g/1, joka riittdd turvaamaan
happeutumisen ja kasvun. Synnytys ajoitetaan
tavallisesti alkavaksi 1-2 viikon kuluessa vii-
meisimmaisti, noin raskausviikolla 34 tehtivis-
ta siirrosta, jolloin merkittdvia keskosuuteen
liittyvid ongelmia ei yleensd endi ole odotetta-
vissa.

Kohdunsisidisessd punasolusiirrossa kiy-
tetddn erikoisverivalmistetta, “babypuuroa’,
jonka hematokriittiarvo on suuri, 75 %. Ndin
saadaan sikiélle runsaasti punasoluja pienem-
malld veritilavuudella. Veripalvelu kutsuu ve-
renluovuttajat erikseen, jotta punasoluvalmis-
te on siirtohetkelld mahdollisimman tuoretta.
Luovuttaja valitaan didilld todettujen punasolu-
vasta-aineiden mukaisesti. Lisiimmunisaation
vilttimiseksi didin muut veriryhmit huomioi-
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daan, ja kiidnteishyljinndn estimiseksi valmiste
sadetetdan.

Anemian hoidon lisdksi kohdunsisdisten pu-
nasolusiirtojen teho perustuu sikion oman pu-
nasolutuotannon sammumiseen, joka todetaan
sikion retikulosyyttien eli punasolujen epakyp-
sien varhaismuotojen méiaraa seuraamalla. Nii-
den osuus sikion verenkierrossa on normaalisti
alle 5 %, mutta osuus saattaa vaikean anemian
yhteydessd suurentua jopa S0 %:iin. Onnis-
tuneiden kohdunsisdisten punasolusiirtojen
myoti retikulosyyttien osuus pienenee alle mit-
tausrajan ja sikiokautisen (fetaali)hemoglobii-
nin havaitaan korvautuvan punasoluvalmisteen
aikuisen hemoglobiinilla (28).

Vastasyntyneen hoito helpottuu, kun bili-
rubiinin kertymiseen liittyvin enkefalopatian
ja kernikteruksen vaara vihenee hemolyysin
rauhoituttua, eikd vastasyntyneen verta tarvitse
vaihtaa heti syntymin jilkeen. Osa vastasynty-
neistd tarvitsee toistuvia punasolutankkauksia.
Tilanne korjaantuu didin vasta-aineiden havit-
tya vastasyntyneen verenkierrosta, yleensa kol-
men ensimmdisen elinkuukauden aikana (24).

Komplikaatiot

Koska verensiirto on kajoava toimenpide, se
voi aiheuttaa tulehduksen, sikiokalvojen puh-
keamisen, ennenaikaisen synnytyksen, hitakei-
sarileikkauksen (3-8 %) tai sikion kuoleman
(1-5%) (26,30,31). Sikion keuhkoja kypsyt-
tavit glukokortikoidiannokset annetaan ennen
kohdunsisiistd punasolusiirtoa, kun ollaan ak-
tiivihoidon piirissé, tyypillisimmin raskausvii-
kosta 24 alkaen. Toimenpiteestd onkin oltava
mahdollisuus siirtyd hitdkeisarileikkaukseen,
jos sikiolle ilmaantuu korjaantumaton brady-
kardia.

Komplikaatioriski on sitd suurempi, mitd
varhaisemmilla raskausviikoilla siirrot joudu-
taan aloittamaan, silla ne ovat teknisesti vaati-
via. Toisaalta suurin riski liittyy hydrooppisten
sikididen siirtoihin. Riskit ovat my6s suurem-
mat vapaaseen napanuoralenkkiin tehdyissd
siirroissa seka silloin, kun sikiota ei rauhoiteta
ennen verensiirtoa. Erityisesti raskausviikon
34 jilkeen tehtdvien verensiirtojen yhteydessi
sikion bradykardiariski suurenee selvisti, koska
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Ydinasiat

» Sikion verensiirron tdrkein syy on didin
punasoluvasta-aineiden tai parvorokon
aiheuttama anemia.

» Kohdunsisdiset punasolusiirrot ovat valt-
tdméttomia sikion vaikean anemian hoi-
dossa, jos synnytys ei ole varhaisten ras-
kausviikkojen vuoksi vield mahdollinen.

»» Toimenpiteet on keskitetty isoihin yliopis-
tosairaaloihin immunisaatioraskauksiin
perehtyneille perinatologeille.

» Vaikka yli 95 % kohdunsisaisilla punasolu-
siirroilla hoidetuista sikioista jaa eloon,
heidan neurologinen sairastavuutensa on
normaalivdestéa suurempaa.

»» Seurannan tulee olla riittdvan pitkaai-
kaista.

raskausviikkojen my6td ohenevat napasuonten
seindmit vuotavat herkemmin (25,26,30).

Myos toimenpidelddkirin kokemus vaikut-
taa, koska siirtdjien tekniikat ja oppimiskayrit
vaihtelevat. Osaavissa kisissd toimenpide on
varsin turvallinen. Isoissa toimenpideyksikois-
sd tehtyjen arvioiden mukaan lddkérin tulisi
tehdé vahintadn kymmenen sikion verensiirtoa
vuosittain, jotta riittdvd osaaminen sdilyy. Siksi
toimenpiteet tulisikin keskittdd suuriin yksikoi-
hin (26,32,33).

Hoidettujen lasten
pitkaaikaistulokset

Sikién verensiirtojen pitkiaikaisvaikutuksista
on vain vihan tutkimustietoa: noin 5-13 %:lla
on kuvattu neurologista sairastavuutta (CP-
vamma, kehitysviiveet, kuurous). Jos sikiélle
on kehittynyt hydrops, neurologinen sairastu-
vuus on vield yleisempai (31,34). Tarkka me-
kanismi, jolla aivovaurio syntyy, ei ole tiedossa.
Vaikuttavia tekijoitd ovat todennikéisimmin
kudosten hiiriintynyt hapensaanti syvin ane-
mian aikana sekd ennenaikaiseen syntyméiin
liittyvit ongelmat. Vaikutusta voi my6s olla
fetaalihemoglobiinin korvautumisella aikuisen

Kohdunsisdinen punasolusiirto
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TAULUKKO. Immunisaation takia kohdunsisdisilld punasolusiirroilla hoidettujen raskauksien tulokset Suomessa vuosina

2003-2012 ja 2013-2019.

Aidit 86 74
Raskaudet 104 83
Kaikki kohdunsisdiset punasolusiirrot 339 295
Siirrot raskautta kohden (mediaani) 3(1-11) 3(1-10)
Ensimmainen kohdunsisdinen punasolusiirto, raskausviikkoja (mediaani) 29 (18-36) 30 (19-35)
Hemoglobiini, g/l (mediaani) 81 (19-115) 78 (18-175)
Hydrops (%) 12 (12 %) 11(13 %)
Synnytys, raskausviikkoja (mediaani) 35(22-38) 35(22-38)
Ennen raskausviikkoa 32 syntyneet, osuus (%) 19 (19 %) 6 (7,2 %)
Ennen raskausviikkoa 37 syntyneet, osuus (%) 85 (86 %) 77 (95 %)
Toimenpidekomplikaatiot

Hatdakeisarileikkaus vaikean bradykardian takia (komplikaatioriski/toimenpide) 11(3,2%) 4(1,4 %)
Sikion tai vastasyntyneen kuolema (komplikaatioriski/toimenpide) 4(1,2 %) 1(0,3 %)
Infektio, sikiokalvojen puhkeaminen tai synnytyksen spontaani kaynnistyminen 9 (8,7 %) 5 (6,0 %)
ennen raskausviikkoa 32 (kumulatiivinen komplikaatioriski/raskaus)

Perinataalikuolleisuus 6 (5,8 %) 3 (3,7 %)

hemoglobiinilla, jonka hapensitomiskyky on
huonompi.

Parvoviruksen aiheuttaman taudin sairas-
taneiden hydrooppisten sikididen ennuste on
huonompi, koska anemian lisiksi parvovirus
B19:1li on neurotoksisia ominaisuuksia (8,9).
Tarkeinta olisikin 16ytdd ajoissa aneemiset si-
kiot ja aloittaa verensiirrot ennen hydropsin
kehittymisti (34).

Omat tulokset

Suomessa sikion vatsaonteloon tehtavit veren-
siirrot aloitettiin vuonna 1967 Helsingin Nais-
tenklinikassa, jossa my0s tehtiin ensimmadinen
siirto napanuoran laskimoon vuonna 198S.
Taman jilkeen toimenpiteet levisivit vihitellen
kaikkiin yliopistosairaaloihin. Ensimmdinen
kattava selvitys kohdunsisdisten punasolusiir-
tojen tuloksista Suomessa on kuitenkin vasta
vuosilta 2003-2012 (TAuLukko) (31). Tissi
104 immunisaatioraskautta kasittavissa aineis-
tossa perinataalikuolleisuus oli 5,8 %, sikion
menetyksen riski toimenpidettd kohden 1,2 %
ja raskautta kohden 3,8 %, mikd on kansainvi-
lista keskitasoa.

Valtaosa kuolemantapauksista liittyi hyvin
pienille tai hydrooppisille sikidille tehtyihin
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siirtoihin, jotka ovat teknisesti vaativimpia. Osa
kuolemaan johtaneista komplikaatioista liittyi
turhiin toimenpiteisiin, joissa sikién hemoglo-
biini olikin normaali suuresta keskimmaiisen ai-
vovaltimon verenvirtauksen huippunopeudesta
huolimatta. Huippunopeusmittausten herkkyys
(86 %) tai tarkkuus (64 %) eivit tissi aineis-
tossa olleet vield vastaavat kuin alkuperiisjul-
kaisuissa.

Pikkukeskosten (ennen raskausviikkoa 32
syntyneet) suuri, lihes 20 %:n osuus elivini
syntyneisti ja sithen liittyvd merkittavé vastasyn-
tyneiden sairastavuus olivat vuosien 2003-2012
aineistossa selvisti suurempia kuin kansainvili-
sissd julkaisuissa (32,35). Valtaosa sairastavuu-
desta johtui tulehduksesta, synnytyksen kiyn-
nistymisestd tai hitikeisarileikkauksesta siirron
yhteydessi ja olisi siten saattanut olla osittain
estettdvissd paremmalla siirtotekniikalla.

Pitkdaikaisseurantaa jarjestettiin ldhinni
vain pikkukeskosina syntyneille, ja heillekin
ainoastaan erikoissairaanhoidossa keskimaarin
kahdeksan kuukauden ajan syntymaisti. Siten
tarkein lopputulos eli lasten pitkiaikaisennuste
on edelleen selvittaimatta.

Tutkimuksen perusteella kohdunsisdiset pu-
nasolusiirrot keskitettiin Helsingin ja Oulun
yliopistollisiin sairaaloihin. Ndin varmistetaan
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Raskausviikot + paivat siirtohetkella

KUVA 5. Potilastapaus. Aidin punasoluvasta-aineen aiheuttama sikidn anemia: hemoglobiinipitoisuuden kehi-
tys toistuvien punasolusiirtojen myo6ta raskausviikkojen 19 + 5 ja 33 + 4 valilla. Synnytys kdynnistettiin raskaus-
viikolla 34 + 4. Vastasyntyneen hemoglobiinipitoisuus oli 134 g/I, mutta pieneni lukemaan 79 g/|, ja han sai sini-

valohoitoa seka kaksi punasolusiirtoa.

riittdva siirtomaira niitd tekevissd keskuksissa
ja parempi toimenpiteen osaaminen. Vuosina
2013-2019 hoidettujen 83 immunisaatioras-
kauden alustavat tulokset néyttiisivitkin parem-
milta toimenpidekomplikaatioiden, perinataali-
kuolleisuuden ja erityisesti pikkukeskosina syn-
tyneiden osuuden osalta (TAULUKKO). Esimerk-
ki potilastapauksesta esitetddn KUVASSA 5.

Muut hoitomahdollisuudet

Kaikkein vaikeimmissa taudin muodoissa,
joiden taustalla on sikién kuolemaan tai var-
haiseen ennenaikaisuuteen piittyneitd immu-
nisaatioraskauksia, voidaan tapauskohtaisesti
aloittaa didille alkuraskauden aikana laskimon-
sisdinen immunoglobuliini- eli IVIG-hoito. Sitd
jatketaan, kunnes kohdunsisdiset punasolusiir-
rot aloitetaan (36,37).

Hoidon vaikutusmekanismia ei tdysin tun-
neta, mutta todennikoisesti IVIG vihentia
punasolujen hajoamista kilpailemalla vasta-
aineiden kanssa makrofagien Fe-reseptoreihin
sitoutumisessa. Hoito on kallis, siihen liittyy
haittavaikutuksia eikd sen tehosta ole varmaa
nayttéd. Onnistuneella IVIG-hoidolla voidaan
lykitd kohdunsisdisten punasolusiirtojen aloi-
tusajankohtaa useilla viikoilla, ja tittereiden
laimentumista on kuvattu. IVIG-hoitoon on
joissain tilanteissa yhdistetty my6s didin plas-
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manvaihto, joskaan Suomessa se ei ole vakiin-
tunut kayttoon (36).

Lopuksi

Kohdunsisdinen punasolusiirto on yksi ladke-
tieteen menestystarinoista ja esimerkki siitd,
miten voidaan auttaa syntymitonta selviyty-
main. Toimenpide vaatii paitsi immunisaa-
tiobiologian ymmartimistd myos teknistd
erityisosaamista ja riittavasti toistoja taitojen
yllapitimiseksi. Syntyvyyden viheneminen ja
rutiinimaisen raskaudenaikaisen anti-D-suo-
jauksen kiyttoonotto vuonna 2013 vahentavit
tulevaisuudessa edelleen sekd kohdunsisiisten
punasolusiirtojen ettd seurattavien raskauk-
sien madrdd. Jatkossa tuleekin huomioida paitsi
jarkeva siirtdjien madrd Suomessa myos sikion
keskimmaiisen aivovaltimon verenvirtauksen
huippunopeuden mittaustekniikan hallinta, jot-
ta suuren riskin ditien kaikukuvausseuranta voi
jatkua omissa synnytyssairaaloissa.

Saumaton yhteisty eri ammattiryhmien vé-
lilld on valttamitontd, jotta hoito aloitettaisiin
ajoissa ja toisaalta viltyttdisiin siirtoihin liitty-
viltd komplikaatioilta, erityisesti keskosuuden
ongelmilta. Tavoitteena on terve vastasyntynyt.
Tahin tarvitaan koko hoitoketjun tulosten jat-
kuvaa arviointia, seulonnasta kaikkien lasten
pitkdaikaisseurantaan. W

Kohdunsisdinen punasolusiirto



P KATSAUS

KIRJALLISUUTTA

1.

Dean L. Hemolytic disease of the new-
born. Kirjassa: Blood groups and red cell
antigens. Bethesda: National center for
biotechnology information 2005.

Sainio S, Kuosmanen M. Vastasyntyneen
hemolyyttinen tauti ei ole havinnyt Suo-
mesta. Duodecim 2012;128:151-7.
Lopriore E, Rath MEA, Liley H, ym. Im-
proving the management and outcome
in haemolytic disease of the foetus and
newborn. Blood Transfus 2013;11:484-6.
lllanes S, Soothill P. Management of red
cell alloimmunisation in pregnancy: the
non-invasive monitoring of the disease.
Prenat Diagn 2010;30:668-73.

Rath ME, Smits-Wintjens VE, Lindenburg
IT, ym. Postnatal outcome in neonates
with severe rhesus C compared to rhesus
D hemolytic disease. Transfusion 2013;
53:1580-5.

Slootweg YM, Koelewijn JM, van Kamp
IL, ym. Third trimester screening for
alloimmunization in Rhc-negative preg-
nant women: evaluation of the Dutch
national screening programme. BJOG
2016;123:955-63.

Slootweg YM, Lindenburg IT, Koelewijn
JM, ym. Predicting anti-Kell-mediated
hemolytic disease of the fetus and
newborn: diagnostic accuracy of labora-
tory management. Am J Obstet Gynecol
2018;219:393-8.

Bascietto F, Liberati M, Murgano D, ym.
Outcome of fetuses with congenital par-
vovirus B19 infection: systematic review
and meta-analysis. Ultrasound Obstet
Gynecol 2018;52:569-76.

Giorgio E, De Oronzo MA, lozza |, ym. Par-
vovirus B19 during pregnancy: a review.
J Prenatal Med 2010;4:63-6.

. Abbasi N, Johnson JA, Ryan G. Fetal ane-

mia. Ultrasound Obstet Gynecol 2017;
50:145-53.

. Kiloy MD, Bricker L. Management of

monochorionic twin pregnancy. BJOG
2016;124:1-45.

. Klemetti R, Hakulinen-Viitanen T. Suosi-

tuksia ditiysneuvolatoimintaan. Aitiysneu-
volaopas. Helsinki: THL 2013.

. Sainio S, Kuosmanen M. Raskaudenaikais-

ten veriryhmdimmunisaatioiden seulonta
ja ehkaéisy. Suom Laakaril 2014;69:1239-
45.

. Ulander VM, Halmesmiki E, Ammala P.

Rh-immunisaation muuttuva hoito. Duo-
decim 2004;120:2897-904.

. Zwiers C, van Kamp |, Oepkes D, ym. In-

trauterine transfusion and non-invasive
treatment options for hemolytic disease

RIINA JERNMAN, LT, perinatologi

ANSA AITOKALLIO-TALLBERG, LKT, perinatologi
VEDRAN STEFANOVIC, dosentti, perinatologi
Helsingin yliopistollinen sairaala, naistentaudit ja

synnytykset

TUOMAS KAUPPINEN, LL, perinatologi
Oulun yliopistollinen sairaala, naistentaudit ja synnytykset

SUSANNA SAINIO, dosentti, perinatologi, erikoislaakari

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

27.

28.

Suomen Punainen Risti, Veripalvelu, Helsinki

VASTUUTOIMITTAJA
Hanna Savolainen-Peltonen

R.Jernman ym.

of the fetus and newborn - review on cur-
rent management and outcome. Exp Rev
Hematol 2017;10:337-44.

Mari G, Adrignolo A, Abuhamad AZ, ym.
Diagnosis of fetal anemia with Doppler
ultrasound in the pregnancy complicated
by maternal blood group immunization.
Ultrasound Obstet Gynecol 1995;5:400-5.
Mari G. Noninvasive diagnosis by doppler
ultrasonography of fetal anemia due to
maternal red-cell alloimmunization. N
EnglJ Med 2000;342:9-14.

Schenone MH, Mari G. The MCA Doppler
and its role in the evaluation of fetal
anemia and fetal growth restriction. Clin
Perinatol 2011;38:83-102.

Scheier M, Hernandez-Andrade A, Carmo
A, ym. Prediction of fetal anemia in rhesus
disease by measurement of fetal middle
cerebral artery peak systolic velocity.
Ultrasound Obstet Gynecol 2004;23:432—
6.

Oepkes D, Seaward PG, Vandenbussche
FP, ym. Doppler ultrasonography versus
amniocentesis to predict fetal anemia. N
EnglJ Med 2006;355:156-64.

Santiago MD, Rezende CA, Cabral AC,
ym. Determining the volume of blood
required for the correction of foetal anae-
mia by intrauterine transfusion during
pregnancies of Rh isoimmunised women.
Blood Transfus 2010;8:271-7.

Liley AW. Intrauterine transfusion of
foetus in haemolytic disease. Br Med J
1963;2:1107-9.

Bang J, Bock JE, Trolle D. Ultrasound-
guided fetal intravenous transfusion for
severe rhesus haemolytic disease. Br J
Med 1982;284:373-4.

Craparo FJ, Bonati F, Gementi P, ym. The
effects of serial intravascular transfusions
in ascites/hydropic RhD-alloimmunized
fetuses. Ultrasound Obstet Gynecol
2005;25:144-8.

Lindenburg IT, van Kamp IL, Oepkes D.
Intrauterine blood transfusion: current in-
dications and associated risks. Fetal Diagn
Ther 2014;36:263-71.

Zwiers C, Lindenburg ITM, Klumper
FJ, ym. Complications of intrauterine
intravascular blood transfusion: lessons
learned after 1678 procedures. Ultra-
sound Obstet Gynecol 2017;50:180-6.
Kamping MA, Pasman SA, Bil van den
Brink CP, ym. Fluid shift from intravascular
compartment during fetal red blood cell
transfusion. Ultrasound Obstet Gynecol
2013;41:550-5.

Hoogeveen M, Meerman RH, Pasman

SIDONNAISUUDET

Riina Jernman: Ei sidonnaisuuksia

Ansa Aitokallio-Tallberg: Luentopalkkio/asiantuntijapalkkio (Kehi-
tysvammaliitto), luottamustoimet (SLL:n Gynekologit -alaosaston
hallituksen jdsen, naistentautien vastaava luottamusmies 2017,

29.

30.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

S, ym. A new method to determine
the feto-placental volume based on
dilution of fetal haemoglobin and an
estimation of plasma fluid loss after intra-
uterine intravascular transfusion. BJOG
2002;109:1132-6.

Dodd J, Windrim R, van Kamp I. Tech-
niques of intrauterine fetal transfusion
for women with red-cell isoimmunization
for improving health outcomes. Cochrane
Database Syst Rev 2010;6:CD007096.

Van Kamp IL, Klumper FJCM, Oepkes D,
ym. Complications of intrauterine intra-
vascular transfusion for fetal anemia due
to maternal red-cell alloimmunization.
Am J Obstet Gynecol 2005;192:171-7.

. Sainio S, Nupponen |, Kuosmanen M, ym.

Diagnosis and treatment of severe hemo-
Iytic disease of the fetus and newborn: a
10-year nationwide retrospective study.
Acta Obstet Gynecol Scand 2015;94:383—
90.

Lindenburg IT, Wolterbeck R, Oepkes D,
ym. Quality control for intravascular intra-
uterine transfusion using cumulative sum
(CUSUM) analysis for the monitoring of
individual performance. Fetal Diagn Ther
2011;29:307-14.

Tiblad E, Kublickas M, Ajne G, ym. Proce-
dure-related complications and perinatal
outcome after intrauterine transfusions in
red cell alloimmunization in Stockholm.
Fetal Diagn Ther 2011;30:266-73.
Lindenburg IT, Smits-Wintjens VE, van
Klink JM, ym. Long-term neurodevelop-
mental outcome after intrauterine trans-
fusion for hemolytic disease of the fetus/
newborn: the LOTUS study. Am J Obstet
Gynecol, julkaistu verkossa 24.9.2011.
DOI:10.1016/j.aj0g.2011.09.024.

Dooren MC, Van Kamp IL, Scherpenisse
JW, ym. No beneficial effect of low-dose
fetal intravenous gammaglobulin admin-
istration in combination with intravascu-
lar transfusions in Severe Rh D haemolytic
disease. Vox Sang 1994,66:253-7.

Nwogu LC, Moise Jr KJ, Klein KL, ym. Suc-
cessful management of severe red blood
cell alloimmunization in pregnancy with
a combination of therapeutic plasma
exchange, intravenous immune globulin
and intrauterine transfusion. Transfusion
2018;58:677-84.

Zwiers C, van der Bom JG, van Kamp IL,
ym. Postponing early intrauterine transfu-
sion with intravenous immunoglobulin
treatment: the PETIT study on severe he-
molytic disease of the fetus and newborn.
Am J Obstet Gynecol 2018;219:1-9.

Suomen Perinatologisen Seuran hallituksen jésen 2017-)
Tuomas Kauppinen: Korvaukset koulutus- ja kongressikuluista (GE

2019, koulutusmatka), luottamustoimet (Ultraddniseura, johtokun-
nan jasen 2011-2018)
Vedran Stefanovic: Ei sidonnaisuuksia

Susanna Sainio: Luottamustoimet (ISBT Hemovigilance working
group, ESPGI Scientific committee)

2400



