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INTRODUÇÃO

Atransfusão intrauterina (TIU) é uma técnica esta-
belecida na terapêutica da anemia fetal grave au-

mentando a sobrevida destes fetos.1 A utilização uni-
versal da imunoglobulina anti-D reduziu drasticamen -

te a necessidade de TIU, mas esta continua a ser um
procedimento fundamental na doença hemolítica gra-
ve do feto1.

A técnica foi descrita pela primeira vez por Liley, em
1963, com transfusão de glóbulos vermelhos com con-
trolo fluoroscópico, utilizando técnica intraperitoneal2.
A ecografia foi utilizada pela primeira vez em 1977 e a
via intravascular foi descrita por Rodeck em 19813.
Actual mente o método mais utilizado é a punção da
veia umbilical no topo placentário4.Na nossa Unidade
esta técnica realiza-se desde 1989.

Abstract

Overview and aims: Intrauterine blood transfusion (IBT) is an established technique for the treatment of severe fetal ane-
mia, increasing the survival of these fetuses. We aimed to describe the experience of a single center in pregnancies compli-
cated with severe fetal anemia, that underwent IBT.
Study design, Population, Methods: A retrospective cohort study was conducted from January 1996 to June 2014. Data
were collected from 98 IBT performed in 44 pregnancies. Data included: anemia etiology, gestacional age at IBT, hemoglobin
and hematocrit levels, presence of hydrops, number of IBTs, gestacional age at birth, sex and weight. Neonatal data included:
number of exchange transfusions, respiratory distress syndrome, sepsis and other complications.
Results: The main cause of fetal anemia was anti-D alloimmunization in 79.5% of the cases and the mean gestational age
(GA) of the first IBT was 26 weeks. The minimum pre-transfusion hemoglobin was 1.5 g/dL, with an average of 6.4g/dL.
The post transfusion hematocrit increased to the desired values in 90% of cases. Nine fetuses (20.5%) had hydrops at diagno -
sis. We had 4 cases of fetal death, and 40 pregnancies resulted in live births, with mean gestational age of 34.3 weeks, avera -
ge weight of 2446g and mean hemoglobin of 11g/dL. A cesarean was performed in most cases. The overall survival was
86.4%, since in addition to the four fetal deaths there were two cases of early neonatal death. Fetal hydrops and early GA
seemed to be associated with a poorer prognosis.
Conclusions: IBT is a safe and effective procedure for the treatment of severe fetal anemia. Vigilance should be done in
hospitals with experience to allow timely and proper treatment of this condition.
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A técnica é realizada em fetos entre as 18 e as 35 se-
manas, porque em idades gestacionais mais precoces é
tecnicamente difícil e depois das 35 semanas os riscos
da técnica excedem os da prematuridade, apesar de al-
guns centros realizarem esta técnica em gestações mais
precoces.

A indicação mais frequente para TIU é anemia fe-
tal associada à aloimunização maioritariamente 
anti-D, mas são conhecidos mais de 50 anticorpos que
podem originar doença hemolítica do feto. Outras cau-
sas descritas de anemia fetal são infecção fetal (Parvo-
vírus e Citomegalovírus (CMV) entre outras), he-
morragia feto-materna , alterações hereditárias dos
glóbulos vermelhos, e algumas complicações relativas
a gestações monocoriónicas1,2.

A TIU pode ser realizada por via intravascular ou in-
traperitoneal, sendo que esta última permite acesso in-
direto à circulação fetal através da absorção linfática,
podendo ser útil em fetos com idades gestacionais mais
precoces, mas com utilização limitada em fetos com
hidrópsia, pela diminuição da circulação linfática. O
acesso intravascular é o mais utilizado, uma vez que
permite a correcção da anemia de forma mais rápida,
principalmente em casos com hidrópsia, e porque per-
mite o acesso aos valores de hemoglobina fetal poden-
do calcular exatamente o volume de concentrado eri-
trocitário a transfundir. O local de acesso é a veia um-
bilical, preferencialmente no topo placentário mas,
uma ansa livre, ou o trajeto intra-hepático da veia um-
bilical podem ser alternativas em algumas circunstân-
cias. Uma terceira via de abordagem é o acesso intra-
cardíaco, mas que tem vindo a ser menos utilizado por-
que está associado a maior mortalidade fetal1,2,5.

A sobrevida global descrita após a TIU é superior a
90%, mas varia com o centro e a experiência do opera-
dor, bem como com a presença de hidrópsia fetal1,6. Os
fetos com hidrópsia tem uma menor sobrevida, bem
como os fetos com idades gestacionais mais precoces2.

As principais complicações descritas, por procedi-
mento, são bradicárdia fetal (5%), necessidade de ce-
sariana de emergência (2%), morte fetal (1,6%), infec-
ção (0,3%) e ruptura pré-termo de membranas
(RPPM) (0,1%). 

Outros riscos descritos são hematoma do cordão
umbilical e laceração no local da punção com hemor-
ragia podendo levar, em casos extremos, à morte fetal12.

Outra preocupação relativa a estas gestações é que
possa ocorrer um aumento de alterações do neurode-
senvolvimento associadas à anemia fetal e à TIU6,7. O
maior estudo realizado em casos de TIU por anemia

hemolítica (LOTUS) revela que ocorrem alterações do
neurodesenvolvimento (definida como alterações cog-
nitivas, do tónus, postura e marcha) em 1,7% dos casos,
paralisia cerebral associada a alterações do neurode-
senvolvimento em 1,4%7, surdez bilateral em 1% e pa-
ralisia cerebral isolada16 em 0,7%7. Estes valores não são
diferentes dos da população em geral, ajustados à ida-
de gestacional do nascimento, excepto em relação à pa-
ralisia cerebral em que existe um aumento7. Este estu-
do revelou que o principal factor que agrava o prognós -
tico destes crianças é a presença de hidrópsia fetal gra-
ve no momento do diagnóstico sendo que é um factor
de risco independente. Outro factor que modifica o
prognóstico é o valor de hemoglobina pré-transfusio-
nal, uma vez que valores de inferiores a 3 g/dl estão
muito frequentemente associados à ocorrência de he-
morragia intracraniana6,7.

Em relação à surdez, esta parece estar associada ao
quadro de hiperbilirubinémia e pode ser diminuída
com a utilização de fototerapia e exsanguíneo-transfu-
sões após o parto6,7.

Existem poucos dados sobre o neurodesenvolvi-
mento neonatal quando a etiologia da anemia é infec-
ção fetal, mas parece ser semelhante ao neurodesenvol-
vimento após TIU por aloimunização18.

Os autores pretendem descrever a experiência do
nosso centro nas gestações complicadas com anemia
fetal grave que foram submetidos a TIU de glóbulos
vermelhos. 

MÉTODOS

Análise retrospectiva de 98 TIU realizadas em 44 ges-
tações entre 1996 e Junho 2014 correspondente a 14
anos, uma vez que durante 4 anos o centro não realizou
a técnica.

Incluímos na nossa análise todos os casos com diag-
nóstico de anemia fetal grave confirmado na cordo-
centese e submetidos a TIU, independentemente da
sua etiologia. 

Registamos em base de dados os seguintes parâme-
tros que permitiram a análise dos dados: Idade gesta-
cional na transfusão, indicação da transfusão, hemo-
globina pré e pós transfusão, hematócrito pré e pós
transfusão, localização da placenta, local da punção, vo-
lume transfundido, idade gestacional (IG) do parto,
tipo de parto, Índice de Apgar ao 1º e 5º minuto. In-
cluímos também dados neonatais como número de ex-
sanguíneo-transfusões e complicações neonatais. Con-
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Em algumas situações também foi necessária a colhei-
ta de sangue fetal através da cordocentese.

Em casos de história familiar foram também ex-
cluídas hemoglobinopatias de transmissão hereditária.

Perante uma suspeita de anemia fetal, realizou-se
avaliação ecográfica com estudo Doppler para pesqui-
sa indireta de anemia fetal. Determinamos o pico de
velocidade sistólica (PVS) da artéria cerebral média
(ACM), avaliamos presença de hidrópsia fetal e o bem
estar fetal.

A medição do PVS da ACM foi ajustada para a ida-
de gestacional de acordo com o Normograma de Mari4

e consideramos que valores iguais ou superiores a 1,5
MoM (múltiplos da mediana) correspondem a anemia
fetal grave e, portanto, com indicação para realização
de cordocentese diagnóstica e eventual terapêutica com
transfusão intrauterina. 

De referir que no nosso centro, até ao ano 2000, o
diagnóstico e vigilância de anemia fetal foi feito atra-
vés de amniocenteses seriadas para realização de es-
pectrofotometria do líquido amniótico com luz de
comprimento de onda de 450μm (micrómetros). 

No nosso centro, a técnica utilizada para cordocen-
tese e TIU foi adaptada a partir da descrição feita por
Nicolaides (Quadro I)5.

Todas as gestações foram vigiadas em consulta de
risco obstétrico e mantiveram vigilância ecográfica se-
riada para monitorização do bem estar fetal, para ava-
liar a necessidade de terapêutica e para detecção de

sultamos os processos clínicos de Obstetrícia e con-
sulta de Neurodesenvolvimento do Serviço de Pedia-
tria, para avaliação do desenvolvimento pós-natal.

Excluímos desta análise as situações de hidrópsia
fetal nas quais não se verificou anemia fetal, após cor-
docentese. Excluímos também as suspeitas de anemia
fetal após as 35 semanas de gestação nos quais se pro-
cedeu ao parto e confirmou-se o diagnóstico no perío-
do pós-natal. 

Perante uma suspeita de anemia fetal foi realizada
história clínica detalhada com avaliação de gestações
prévias, história de isoimunização, hidrópsia fetal ou
morte fetal.

Para o estudo etiológico, realizou-se avaliação labo-
ratorial com hemograma, grupo de sangue e teste de
coombs indirecto com pesquisa de anticorpos irregula-
res. No teste de coombs indirecto, considerou-se 1/16
como nível crítico para iniciar o protocolo de vigilân-
cia de anemia fetal. 

Para exclusão de etiologia infecciosa (CMV, parvo-
vírus) pediram-se serologias maternas. O diagnóstico
de infecção materna foi efectuado quando se docu-
mentou seroconversão na gravidez. Em algumas si-
tuações foi importante pedir o estudo da avidez das
Imunoglobulinas G (para inferir o momento da pri-
moinfecção). Para diagnóstico de infecção fetal reali-
zamos pesquisa de DNA do agente infecioso no liqui-
do amniótico (tendo em atenção o período de latência
entre a infecção e a excreção no liquido amniótico).

QUADRO I. TÉCNICA DE TIU, ADAPTADA DE NICOLAIDES5

• Consentimento informado
• Serviço de imunohemoterapia prepara 1 unidade de concentrado eritrocitário. Sangue do Tipo 0 Rh (D) negativo, negativo

para citomegalovírus, hepatites B, C e HIV. Sangue irradiado e com hematócrito final entre os 80 a 90%.
• Maturação pulmonar fetal se IG entre as 24 semanas e as 34 semanas e 6 dias
• Ecografia para planificar a técnica (localizar a placenta, a inserção do cordão, verificar a acessibilidade ao cordão)
• Aplicação de disco de trinitrato de glicerina para tocólise, 30 minutos antes do procedimento e mantê-lo durante 24 horas.
• Administração de 5mg de diazepam oral para imobilização fetal 
• Preparação da via de infusão de sangue. 
• Colhe-se sangue fetal para hemograma, GS fetal, coombs directo, e se necessário, serologias, bioquímica e cariótipo.
• Calcula-se a quantidade de sangue a transfundir, para obter hematócrito suprafisiológico (35-40% no inicio do segundo

trimestre da gravidez até 45% no final da gravidez).3

• A velocidade a que o sangue é transfundido não deve ser superior a 10mL/min, sendo necessária a monitorização 
frequente da FCF. 

• No final da transfusão procede-se a aspiração de sangue para cálculo de hemoglobina e hematócrito fetais.
• Após terminar a transfusão a agulha é retirada sob controlo ecográfico.
• Recomendação de repouso relativo e ponderar alta clínica ao fim de 4 horas após procedimento, com avaliação ecográfica prévia



Cláudia Rijo, Álvaro Cohen, Ana Teresa Martins, Jader Cruz, Alexandra Queirós, Helena Ramos, Joaquim Correia 

Acta Obstet Ginecol Port 2016;10(2):102-109 105

eventuais complicações, nomeadamente de desenvol-
vimento do sistema nervoso. Nos casos em que o valor
de hemoglobina inicial era inferior a 3g/dL realizamos
também avaliação do sistema nervoso por ressonância
magnética após as 30 semanas.

Todas as TIU foram realizadas por 2 operadores,
sendo que desde o ano de 2003 foram todas realizadas
por um operador (72 TIU).

Em casos de anemia hemolítica, a programação de
nova TIU baseou-se na premissa de que ocorre uma
descida de 1% do hematócrito fetal por dia e a decisão
de uma nova TIU baseou-se nesta descida esperada de
hematócrito e avaliação do PVS-ACM. Quando a
etio logia da anemia foi infecciosa não houve necessi-
dade de nova transfusão. 

A programação do parto ocorreu entre as 36-38 se-
manas, dependendo da avaliação fetal e materna. Deve
considerar-se a via vaginal para o parto, mas pode pon-
derar-se cesariana em casos graves .

RESULTADOS

A caracterização da população submetida a TIU está
descrita no Quadro II. Obtivemos 98 TIU que foram
realizadas em 44 gestações. A principal causa de ane-
mia fetal foi aloimunização anti D em 79% (n=35) dos
casos, seguida de aloimunização não D em 7% (n=3),
infecção fetal em 7% (n=3) e causa desconhecida em
7% (n=3). 

A idade gestacional média da primeira TIU foi 26
semanas (mínimo18 semanas e 6 dias, máximo 33 se-
manas e 2 dias). Na maioria dos fetos foi realizada ape-
nas uma TIU (n=17, 39%), mas em 13 fetos (29%) fo-
ram necessárias pelo menos 3 TIU. 

A hemoglobina pré-transfusão mínima foi de
1,5g/dL sendo a média de 6,4 g/dL. A quantidade de
sangue transfundido variou entre 10 mL e 125 mL. O
hematócrito pós transfusão subiu para os valores dese-
jados em 90% dos casos, sendo que o valor médio de
hemoglobina pós TIU foi 14g/dL. De referir, que por
motivos técnicos, não obtivemos o valor de hemoglo-
bina/hematócrito pós-transfusão em 10 casos. As
transfusões foram repetidas até às 34 semanas com um
intervalo médio de 2,2 semanas. 

Do ponto de vista técnico, a placenta tinha locali-
zação posterior em 43% (n=43) das TIU. Realizamos
transfusão intravascular na veia umbilical em todos os
casos. O local de punção foi maioritariamente a inser-
ção placentar, sendo que em 3 casos a punção foi rea-

lizada em ansa livre. Realizamos transfusão combina-
da (intravascular e intraperitoneal) num caso, no feto
que iniciou as transfusões às 18 semanas e 6 dias.

Nove fetos (21%) apresentavam hidrópsia no mo-
mento do diagnóstico.

Os valores de hemoglobina pré-transfusional mais
baixos verificaram-se no grupo da etiologia infecciosa
(Hb média de 2g/dL) onde foi necessária apenas uma
TIU por cada feto para reverter o quadro de anemia.
Neste grupo não ocorreram casos de mortalidade fetal
ou neonatal e todos os partos ocorreram no termo da
gravidez sem complicações neonatais. 

No grupo com anemia de etiologia desconhecida
todas as gestações tiveram desfechos obstétricos graves
sendo que se verificaram 2 mortes fetais e uma morte
neonatal precoce. 

Durante o período avaliado, em 98 TIU ocorreram
3 mortes fetais e um aborto, sendo a sobrevida fetal de
91%. Se associarmos as 2 mortes que ocorrerram no
período nenonatal a sobrevida neonatal é de 86%
(Quadro III).

Em nenhuma das TIU ocorreu bradicárdia fetal
man tida que motivasse a realização de cesariana de
emer gência. 

Ocorreu parto de um nado-vivo em 40 gestações,
com idade gestacional média de 34,3 semanas (míni-
mo 29 semanas e 4 dias, máximo 39 semanas) sendo
que a gravidez atingiu as 34 semanas em 68% (n=27)
dos casos. 

A maioria dos partos ocorreu por cesariana ( N=34,
85%), sendo a principal indicação estado fetal não tran-
quilizador.

O peso médio dos RN foi de 2446g ( 870-4090). À
nascença, a hemoglobina média foi de 11g/dL (7,3-
-16,2), sendo que foi necessária exsanguíneo-transfu-
são sanguínea pós-natal imediata em 10 casos (25%).

Não ocorreu nenhum caso de asfixia perinatal e as
complicações neonatais foram relacionadas com a pre-
maturidade.

Perdemos o follow-up pós-natal em 5 casos, por o
parto ter ocorrido noutra instituição. A avaliação rea-
lizada na consulta de desenvolvimento na pediatria,
com um follow-up médio de 12 meses revelou um caso
de atraso da linguagem e um caso de dificuldade ligei-
ra de motricidade fina, sem outros alterações no neu-
rodesenvolvimento. 

DISCUSSÃO

Na nossa série e, apesar de 43% das placentas terem
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trombose/laceração da veia umbilical. Permite também
de forma mais precisa calcular o valor a transfundir
bem como o valor de hemoglobina e hematócrito fi-
nais, permitindo planear de forma mais rigorosa a
transfusão seguinte uma vez que a especificidade e sen-
sibilidade do pico sistólico da artéria cerebral média
como método de rastreio de anemia fetal grave decaem
após a primeira TIU. 

A sobrevida fetal foi de 91% e a sobrevida neonatal
foi de 86% ( n= 38), uma vez que além das 4 mortes fe-
tais, ocorreram dois casos de morte neonatal precoce,
o que está de acordo com o descrito na literatura6,8,9,16.

Na nossa série, nos 9 casos referenciados com hi-
drópsia fetal a sobrevida neonatal foi de 55%. O mau
prognóstico que foi verificado neste grupo parece de-
ver-se à presença de hidrópsia fetal, que é uma factor
prognóstico independente para mortalidade fetal, mas
os autores pensam que também terá contribuído para
o mau prognóstico o facto da anemia fetal ter sido
diagnosticada em idades gestacionais muito precoces e
consequentemente com pior adaptação hemodinâmi-
ca destes fetos à TIU, dados este corroborados pela li-
teratura2,4,16,17. De referir que nos fetos sem hidrópsia a

inserção na parede posterior do útero, factor associado
a uma maior dificuldade técnica, em todos os casos foi
possível realizar TIU por via intravascular, maiorita-
riamente no topo placentário. Os autores consideram
que a rigorosa programação e planeamento da TIU
com avaliação ecográfica detalhada é um passo funda-
mental para o correcto acesso e concretização da TIU.
Os autores consideram também, que pode ser útil, em
situações em que a punção tenha que ser realizada em
ansa livre, se utilize a parede uterina e a ponta da agu-
lha para fixar o cordão umbilical e assim ser mais fácil
a estabilização necessária para a TIU. Realizámos ape-
nas uma TIU combinada (intravascular e intraperito-
neal) numa situação com idade gestacional precoce (18
semanas e 6 dias), com o objectivo de reduzir a sobre-
carga hemodinâmica fetal uma vez que a reabsorção
de sangue pela via intraperitoneal ocorre de forma mais
lenta permitindo a adaptação hemodinâmica do feto.

Os autores defendem que sempre que possível, a
TIU seja realizada via intravascular no topo placentá-
rio, pois permite que o procedimento seja mais rápido,
com maior estabilidade da agulha, reduzindo os riscos
de múltiplas punções, de contaminação bacteriana e

IG: idade gestacional média no diagnóstico, em semanas; hidrópsia fetal, número absoluto; número transfusões, média: idade gestacional média
parto em semanas; Peso: Peso médio em gramas; SDR: síndrome de dificuldade respiratória; MNNP: morte neonatal precoce; CST: cesariana,
EFNT: estado fetal não tranquilizador; FM: feto morto

QUADRO III. CARACTERIZAÇÃO DA POPULAÇÃO COM MORTE FETAL OU MORTE NEONATAL PRECOCE

Etiologia IG Hb Mortalidade fetal Mortalidade neonatal
Aloimunização 25,6 3,7 N=2 N=1
(n=3) (18-30) (2,3-5,2) Caso 1: primeira TIU num feto sem Caso 1: primeira TIU num feto com 

hidrópsia, num caso de aloimunização hidrópsia referenciado às 30 semanas.
anti D referenciado às 29 semanas. CST electiva por EFNT às 32 semanas.
FM 2 dias após a TIU. MNNP no 2º dia de vida com o
Caso 2: primeira TIU num feto sem diagnóstico de insuficiência
hidrópsia às 18 semanas e 6 dias. multiorgânica.
Aborto espontâneo na sequência de 
corioamnionite 2 semanas após o 
procedimento. 

Infecciosa (n=0) – – N=0 N=0
Desconhecida 23 6,3 N=2 N=1
(n=3) (20-30) (2,3-8,7) Caso 1: primeira TIU às 20 semanas Caso 1: segunda TIU às 31 semanas 

e 5 dias num feto com hidrópsia. num feto com hidrópsia. MNNP ao 7º 
FM no dia seguinte à TIU. dia após parto às 31 semanas. Cariótipo 
Caso 2: primeira TIU às 21 semanas normal. Estudo infecções negativo 
e 6 dias num feto com hidrópsia. (CMV, parvovirus, herpes, rubéola, 
FM 1 semana após procedimento toxoplasmose). Ecovirus e Coxsackie A9

e B2 positivo
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sobrevida global foi de 94%, o que reflete o melhor
prognóstico deste grupo.

Na nossa série 7% das anemias são causadas por
quadros de infecção fetal. Em todas as situações de in-
fecção fetal, e apesar de no momento do diagnóstico
todos os fetos terem hemoglobinas inferiores a 3g/dL,
o desfecho destas situações foi excelente, sendo que em
todas se realizou apenas 1 TIU que corrigiu a anemia.
Todos os partos ocorreram após as 36 semanas e não
se verificou qualquer alteração no neurodesenvolvi-
mento destas crianças. Contudo, os autores defendem
que a série tem números pequenos em relação a infe-
ção fetal e não se devem retirar conclusões definitivas
destes resultados. 

De referir, que na nossa série, além dos casos com
infecção fetal existiam mais 7 casos de fetos com valo-
res de hemoglobina inferiores a 3 g/dL no momento
do diagnóstico. Neste grupo sobreviveram 5 ao perío-
do neonatal, sendo que não está descrito nenhuma al-
teração do neurodesenvolvimento. Estes dados não es-
tão de acordo com a literatura em que a probabilidade
de ocorrência de HIV (hemorragia intraventricular) e
outras alterações no neurodesenvolvimento é frequen-
te neste grupo de fetos11. Provavelmente o número re-
duzido de casos presente na nossa série com estas ca-
racterísticas limita a interpretação dos resultados.

Quanto a outras complicações, não ocorreu na nos-
sa série nenhuma bradicárdia que motivasse cesariana
de emergência ou que levasse a morte fetal no mo-
mento da TIU. Realçamos o caso de corioamnionite
após 3 semanas do procedimento que poderá estar re-
lacionado com o mesmo apesar do período temporal
ser grande. 

O tratamento da anemia fetal grave não é possível
sem o recurso à TIU. Esta é tecnicamente exigente e
requer treino para melhorar o prognóstico fetal, uma
vez que a mortalidade fetal diminui com a experiência
do serviço para efetuar esta terapêutica. 

Vários autores demonstraram que a probabilidade
de surgirem complicações é maior quando este proce-
dimento é realizado por operadores inexperientes ou de
forma irregular. As casuísticas consultadas confirmam
uma curva de aprendizagem com um excesso de per-
das fetais nos primeiros 100 procedimentos, que pode
atingir os 12%8-10. É, por isso, uma técnica que requer
bastante treino e que deve ser realizada apenas em lo-
cais de referenciação terciária com médicos treinados
para este fim, uma vez que tem uma elevada taxa de
mortalidade

A TIU é um procedimento seguro e eficaz no tra-

tamento da anemia fetal grave. Os resultados do nos-
so centro são semelhantes aos descritos por outros cen-
tros de medicina fetal, tanto na mortalidade fetal como
nos resultados pós-natais, apesar da limitação que o
pequeno número de casos coloca. 
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