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Проблема гемолитической болезни (ГБ) 
плода и новорожденных остается актуаль-
ной в нашей стране, так как отсутствует 
программа обязательной профилактики ре-
зус-изоиммунизации женщин репродуктив-
ного возраста. Несвоевременная диагности-
ка и неадекватная терапия приводит к инва-
лидизации ребенка, обусловленной невро-
логическими нарушениями, соматическими 
расстройствами, изменениями иммунологи-
ческой реактивности. Возможна внутриут-
робная гибель плода [1]. 

За последние 50 лет произошло сниже-
ние перинатальной смертности от ГБ: с 50 
до 25 % – при применении обменных 
трансфузий, с 25 до 16 % – при раннем ро-
доразрешении, с 16 до 13 % – с внедрением 
амниоцентеза, до 3 % и менее – после нача-
ла применения инвазивных методов диагно-
стики и лечения (кордоцентез, внутрима-
точные трансфузии). Однако полностью 
предупредить заболеваемость и смертность 
новорожденных от ГБ не удается [2]. 

В настоящее время насчитывается более 
250 антигенов групп крови, объединенных 
в 23 системы. ГБ, обусловленная анти-Д 
антителами, до сих пор определяет самый 
высокий процент заболеваемости и смерт-
ности плодов и новорожденных среди при-
чин, связанных с иммунным гемолизом. 
Наибольшее клиническое значение в разви-
тии ГБ новорожденных имеют антитела 

следующей специфичности: антитела сис-
темы резус (D, C, c, E, e), Kell, Duffy, MNS. 
Под действием антител, полученных от ма-
тери, у плода развивается гемолитическая 
анемия (внесосудистый и внутрисосуди-
стый гемолиз), усиливается гемопоэз в  
печени и селезенке. Основные функции пе-
чени у плода при этом нарушаются, появля-
ется гипопротеинемия, гипоонкия, прогрес-
сирующая гипоксия, сердечная недостаточ-
ность, портальная гипертензия, ацидоз. Все 
это может привести к генерализованному 
отеку и гибели плода. Основным повреж-
дающим фактором при ГБ в постнатальном 
периоде является гипербилирубинемия 
с неконьюгированным билирубином (ре-
зультат повышенного гемолиза). Иммуни-
зация женщины развивается после гемо-
трансфузии либо в результате трансплацен-
тарной трансфузии от плода во время пре-
дыдущей беременности и родов. Считается, 
что  необходимо  около  1 мл  резус-
положительной крови плода для образова-
ния антител. Тяжесть заболевания зависит 
от антигенной направленности антител 
[3; 4]. 

Цель исследования: разработать алго-
ритмы ведения беременности, осложненной 
иммунным конфликтом, с применением со-
временных изосерологических методов ис-
следования и инвазивных методов диагно-
стики и лечения плода. 
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Материал и методы 

Антенатальная диагностика ГБ преду-
сматривала применение неинвазивных ме-
тодов: определение групповой принадлеж-
ности матери и отца, скрининговое опреде-
ление антител, идентификацию антител на 
расширенной панели эритроцитов и опре-
деление их титра, ультразвуковое исследо-
вание, доплерографию с определением мак-
симальной скорости кровотока в средней 
мозговой артерии плода. 

Анализ антигенной структуры эритроци-
тов семейной пары позволял в ряде случаев 
исключить возможность иммунного кон-
фликта при повторных браках. 

При выборе методик изосерологического 
исследования мы отдавали предпочтение 
гелевому тесту. Он является простым, бы-
стрым и чувствительным методом, позво-
ляющим сразу выявлять слабые варианты 
антигенов эритроцитов, характерные для 
плодов, проводить скрининг и идентифика-
цию антител. В отличие от привычного ме-
тода конглютинации с применением 10 % 
раствора желатина результаты гелевого тес-
та имеют высокую степень воспроизводи-
мости, которая обеспечивается простой 
и четкой визуализацией положительного 
теста. Высокая чувствительность теста под-
тверждается тем, что титр антител на 4–5 
разведений выше при использовании геле-
вой технологии. 

К инвазивным методам относят амнио-
центез (оцениваются биохимические пока-
затели околоплодных вод, цвет), кордоцен-
тез (определяется группа крови плода, гема-
тологические, биохимические показатели). 
В принятии решения о необходимости ин-
вазивной диагностики определяющими 
факторами являлись признаки анемии плода 
(ускорение кровотока в средней мозговой 
артерии), гепатоспленомегалия, отек плода, 
изменения плаценты. Также учитывались 
данные анамнеза. Доплерометрические по-
казатели позволяли оценить состояние пло-
да и, таким образом, снизить количество 
инвазивных вмешательств. Увеличение мак-
симальной скорости кровотока в средней 
мозговой артерии у плода более 1,5 МОМ 
свидетельствовало об анемии средней и тя-
желой степени [5]. 

Внутриутробное внутрисосудистое пере-
ливание крови плоду было показано при 

отечной форме болезни, уровне гемоглоби-
на у плода менее 90 г/л, при гематокрите 
менее 30 %. Применялись две методики: 
трансфузия и обменная трансфузия. Обмен-
ная трансфузия технически сложна, но лег-
че переносится плодом из-за меньшей во-
лемической нагрузки. Поэтому при тяжелой 
анемии, отеке плода мы всегда начинали 
с обменной трансфузии. Манипуляции вы-
полнялись под ультразвуковым контролем 
и постоянным наблюдением за состоянием 
плода, его сердечной деятельностью. Ско-
рость инфузии составляла 2–4 мл/мин. Ин-
фузия проводилась в вену пуповины. Трав-
матизация артерии пуповины и тем более 
инфузия отмытых эритроцитов в артерию 
пуповины приводят к нарушению сердеч-
ной деятельности, тромбозу сосудов и даже 
внутриутробной гибели плода. Дата по-
вторной операции рассчитывалась, исходя 
из средней скорости падения гематокрита 
в 1 % в сутки. 

Для инфузии использовали отмытые 
эритроциты, совместимые с кровью плода 
и сывороткой матери. Подготовка эритро-
цитов проводилась в отделении перелива-
ния крови больницы. 

На основе проведенных наблюдений  
и анализа литературы [4; 5] оптимальным 
представлялся следующий объем обследо-
вания. 

1. Поиск нерегулярных антител в сыво-
ротке матери (скрининг). Он должен прово-
диться всем беременным. Неоднократное 
определение (каждые 2–4 недели до 30-й 
недели беременности, каждые 1–2 недели – 
после 30 недель) показано при несоответст-
вии крови матери и отца по самым опасным 
иммуногенам (системы резус, Kell), жен-
щинам с отягощенным гемотрансфузион-
ным анамнезом. 

2. При выявлении антител их типирова-
ние на расширенной панели эритроцитов 
и определение титра. 

3. Фенотипирование эритроцитов матери 
и отца. 

4. Доплерометрия является наиболее ин-
формативным неинвазивным методом диаг-
ностики анемии у плода. Исследование 
проводится через каждые 1–3 недели в за-
висимости от результатов. По показаниям 
(признаки анемии и отек плода) проведение 
диагностического кордоцентеза, фенотипи-
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рование эритроцитов по образцу крови пло-
да, определение прямой пробы Кумбса, 
уровня гемоглобина, гематокрита, билиру-
бина, альбумина. 

5. Подбор возможного донора с учетом 
фенотипа матери и плода. 

По настоящей программе обследовано 
245 беременных с иммуноконфликтной бе-
ременностью. 

Результаты исследования 
и обсуждение 

В 65 случаях, учитывая данные неинва-
зивных методов обследования, нами прове-
дено консервативное лечение. Инвазивные 
методы применены в 165 случаях. Выпол-
нено 182 инвазивных манипуляций, из них 
53 внутриутробных внутрисосудистых пе-
реливания крови плоду. В 4 случаях тяже-
лой формы ГБ (отечная форма) удалось ли-
квидировать анемию, стабилизировать со-
стояние плода до родов и реабилитировать 
новорожденных. 

Исходами родов после внутриутробных 
трансфузий были преждевременные роды – 
в 20 случаях, срочные роды – в 3 случаях, в 
одном случае при отечной форме ГБ насту-
пила внутриутробная гибель плода. Во всех 
остальных случаях дети после внутриут-
робных трансфузий имели благоприятный 
катамнез. 

Таким образом, расширенное изосероло-
гическое исследование позволяет выявить 
ГБ новорожденного в результате сочетанно-
го воздействия антител, а также случаи ГБ, 
обусловленной сенсибилизацией к «минор-
ным» антигенам, что важно для диагности-

ки и правильного подбора гемотрансфузи-
онной терапии. Необходим скрининг всех 
беременных на наличие спектра нерегуляр-
ных антител. Постановка диагноза ГБ 
должна осуществляться после комплексно-
го изосерологического обследования мате-
ри, отца ребенка, плода. 

Принимая во внимание гемолитическую 
анемию как основу патогенеза ГБ, можно 
отметить, что введение донорской крови 
в сосудистое русло плода является наиболее 
эффективным, патогенетически обоснован-
ным методом лечения. 

Список литературы 

1. Персианинов Л. С. и др. Гемолитиче-
ская болезнь плода и новорожденного / 
Л. С. Персианинов, В. М. Сидельникова, 
И. П. Елизарова. Л., 1981. 

2. Bowman J. M. Historical overviews: 
hemolytic disease of the fetus and newbom. 
Ch. 1 // Perinatal transfusion medicine / Eds. 
M. S. Lasiily, S. Wilson, J. G. Kelton. Arling-
ton, 1990. P. 1–52. 

3. Оловникова Н. И., Николаева Т. Л. Ан-
тигены эритроцитов человека // Гематология 
и трансфузиология. 2001. № 5. С. 37–45. 

4. Mollison P. L. et al. Blood transfusion 
in clinical medicine / P. L. Mollison, C. P. En-
gelfriet, M. Contreras. London, 1997. 

5. Oepkes D. et al. Doppler ultrasonogra-
phy versus amniocentesis to predict fetal ane-
mia / D. Oepkes, P. G. Seaward, B. C. Frank // 
N. Engl. J. Med. 2006. Vol. 355. P. 156–164. 

 
 
Материал поступил в редколлегию 09.03.2007 

A. V. Makogon, T. A. Semenova, I. V. Andrjushina, M. S. Ermakovich 

Diagnostics and treatment hemolytic disease of the fetus 
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