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Feto-maternal haemorrhage assessment in a 
woman with a large population of red blood 
cells containing fetal haemoglobin

Ocena przecieku płodowo-matczynego u kobiety z dużą populacją 
krwinek czerwonych zawierających hemoglobinę płodową 
 

��������	
	�����1���������������1������������������������	�1������	�� !����2, 
#	����#��������3��$��������%���3��$��������&��
��4

1  Centre of Postgraduate Medical Education, Department of Immunohaematology, Warsaw, Poland
2  Centre of Postgraduate Medical Education, Department of Obstetrics and Gynecology, Warsaw, Poland
3  Institute of Biochemistry and Biophysics, Polish Academy of Sciences, Warsaw, Poland
4  Centre of Postgraduate Medical Education, Department of Paediatrics, Warsaw, Poland

 Abstract
Background: FMH quantification is necessary to calculate an individual dose of prophylactic anti-RhD immuno-
globulin and to diagnose fetal anaemia causes. We encountered a healthy woman with a numerous RBCs contain-
ing fetal haemoglobin (HbF). 

Aims: To investigate the cause of this sign and the correct evaluation of fetal RBCs in maternal circulation. 

Materials and Methods: Patient’s samples and artificial mixtures were tested by microscopic Kleihaur-Betke (KB) 
and flow cytometric (FC) tests with anti-HbF + anti-CA (carbonic anhydrase), and with anti-D. The patient’s blood 
count with reticulocyte parameters, and concentration of bilirubin, haptoglobin, iron, transferrin, ferritin, hepcidin, 
sTR, HbF, HbA2 were measured. Genes coding the �- and �-globin were sequenced. 

Results: It was impossible to distinguish the population of fetal and maternal HbF positive cells using KBT and FC 
with anti-HbF. Application of anti-CA and anti-D allowed to separate them.  

Maternal blood haematological and biochemical parameters were normal but HbF was 3.3% of total Hb concentra-
tion (normal <1%). There were no mutations in the �- and �-globin genes, but Xmn I polymorphism at –158 position 
in �-globin gene was detected in the homozygous state. 

Conclusion: A very large population of HbF positive cells sometimes can be detect in a healthy woman. Imple-
mentation of the various procedures for FMH assessment is necessary in the such case, otherwise, the detection 
of fetal erythrocytes may not be possible or can give false results.
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The diagnosis of haemolytic anaemia
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 Streszczenie 
Wstęp: Ilościowa ocena przecieku płodowo-matczynego jest niezbędna do obliczenia indywidualnej profilaktycznej 
dawki immunoglobuliny anty-RhD oraz diagnozowania przyczyny niedokrwistości płodu. U zdrowej kobiety przed i 
po porodzie wykryto liczne krwinki czerwone zawierające hemoglobinę płodową (HbF). 

Cele: Zbadanie przyczyn tego zjawiska oraz poprawna ocena płodowych krwinek czerwonych w krążeniu matki. 
Materiał i metody: Próbki krwi pacjentki oraz przygotowane mieszaniny krwinek badano przy użyciu mikroskopo-
wego testu Kleihauera-Betke (KB) oraz metodą cytometrii przepływowej (FC) z przeciwciałami anty-HbF+ anty-CA 
(anhydraza węglanowa) i anty-D. Oceniono morfologię krwi łącznie z parametrami retykulocytów oraz stężenie bili-
rubiny, haptoglobiny, żelaza, transferyny, ferrytyny, hepcydyny, sTR, HbF, HbA2. Sekwencjonowano geny kodujące 
�- i �-globiny. 

Wyniki: Za pomocą testów KB i FC z anty-HbF nie można było odróżnić populacji HbF dodatnich krwinek czer-
wonych płodu i matki. Zastosowanie przeciwciał anty-CA i anty-D pozwoliło na rozdzielenia ich. Hematologiczne 
i biochemiczne parametry krwi matki były w normie, ale stężenie HbF stanowiło 3,3 % z całkowitego stężenia Hb 
(norma <1%). Nie stwierdzono mutacji w genach �- i �-globin, ale wykryto polimorfizm Xmn I w pozycji -158 genu 
�-globiny, w postaci homozygotycznej. 

Wniosek: U zdrowej kobiety czasem można wykryć dużą populację komórek HbF dodatnich. W takim przypadku 
konieczne jest zastosowanie różnych procedur oceny przecieku płodowo-matczynego, w przeciwnym razie wykry-
cie erytrocytów płodu może być niemożliwe lub można uzyskać fałszywe wyniki.
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Figure 1. Cytograms of patient’s and newborn’s (cord) RBCs mixture, imitating 1% 
FMH (1, 2, 3) compared to the control mixture (4, 5, 6), tested with anti-HbF-PE.

 
Figure 2. Cytograms of the patient’s and newborn RBCs mixture (1, 2) compared 
to the controls (3, 4), tested with anti-HbF-PE+anti-CA-FITC (A: 1, 3) and anti-D  
(B: 2, 4) /P2: newborn’s RBCs/.
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Table  I .  Patient’s morphology of RBCs and parameters of haemolysis and 
erythropoesis /*slightly increased, **increased/

Parameter Unit Reference 
range

Patient’s 
������

����������	����
��� x 1012�� 3.5-5.4 4.71

������������

��
������� ���� 12.0-15.0 14.2
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�� � 37.0-47.0 42.2

�����	�����
�����
������ � 81.0-99.0 89.6

�����	�����
�����
����������� �� 26.0-34.0 30.1
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�����������
	��
�������

���� 31.0-36.0 33.0

����������	����
��������������� � 11.5-14.5 12.5

���
���
���
��� � 0.50-2.50 1.87

�����	�����
�����
���������!���
���
��" � 101-119 104.6

�����	�����
�����
�����������
	��
���������

���� 23-29 29.9*

	������#�
������������� �� 25-30 31.2*

������������$ � %�& 3.3 **

������������'2 � 1.9-3.5 2.2

��������� ����� %�()+( 0.28

���������� ����� > 30 224.9

Iron ,���� 37.0-145.0 101.6

/����#����� ����� 200.0-360.0 256.00

$������ ����� 13.0-150.0 64.50

���
���� ����� 13.3-54.4 20.70
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���� ������ 8.7-28.1 16.42
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