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Aloinmunizacion Materna

* Respuesta inmune materna frente a tejidos fetales
 Disparidad antigénica e inmunogenicidad de los HPA
* Tolerancia. Efecto NIMA

Anticuerpo




ESTADO DE LA TEMATICA:
Trombocitopenia fetal/neonatal aloinmune

aloinmunizacion materna frente a
antigenos plaquetarios fetales
heredados del padre(EHPN RHD)

el 30% delos casos aparecen en la
primera gestacion.

la causa mas comun de trombocitopenia grave

[
| = El diagndstico exige excluir otras causas de
en el recién nacido,(1/800 a 1/1000 nacidos | ;:“#‘ g§no XI8
’ RS trombocitopenia neonatal

vivos) y de hemorragia intracraneal en el -~
neonato a término,( 10 al 22% de los recién a7 aloanticuerpo plaquetario especifico en el
nacidos afectados, hasta un 75% antes del | ; suero materno e incompatibilidad antigénica

nacimiento) materno- fetal. (HPA-1a 75y el 85%)




ESTADO DE LA TEMATICA:

Trombocitopenia fetal/

HPA-1bb mother

|

HPA-1ab fetus

Y2 Anti-HPA-1a antibodies
¢ ® HPA-1ab platelets

neonatal aloinmune

2

HIC

b fetos/neonatos m
con TAIFN

20 mujeres con
anti-HPAla detectables

200 mujeres con HPA1a negativas

10.000 mujeres poblacion general




ESTADO DE LA TEMATICA

* A nivel internacional una amplia investigacion en esta area
* Calidad de salud publica . Equidad y sesgo de investigacion

HIP ‘estudio de los

PLANCETA

mecanismos
‘el tratamiento al patogenicos
1 relacionados con
nacidos afectados impacto en la

‘ evolucion clinica
seguimiento de la
gestante de riesgo

el desarrolloy
optimizacién de
estrategias de
pesquisa




Etapas de investigacion

Diagndstico postnatal

Pesquisa en sala de neonatologia

(ES tienpo de ewpezay cribaje antenatal de TENA?

nivel 1: HPAla-> antiHPA
nivel2: HPA1a-- antiHPA>100

nivel 3: HPA 1bb and HLA
1 DRB3*0101 genotipo > antiHPA

. y 26.506 gestantes c084
(ejecusidn) ! 207
© 061
318 (7.9%) anti-HPAla ¢ 051
C 044
f o031 PP
| P
. 8 (43%) TFNA LR e
Diagndstico postnatal (=) A B
Pesquisa universal % 15@5@%5&6&5&&’%&0’@0&7&5&5&6@%6&0@
Coste de QAL
3 RN tuvieron hemorvagia Coste del
moderada l screenig Coste neto
[ No scrennis o€ 3.520.000 €
P O hemorvagia intracraneal g
DlagnOStlco prenatal 5 Nivel1 910.000 € 1.850.000 €
Parejas de alto riesgo(antecedentes de hijo con £ 1.151.323 prevenir 1 HIC Nivel2 620000 £ | 1.720.000 €
la afeccidn, muerte fetal ineplicable, perdidas en TFNA nivel> 220000 lL1c0 000k
fetales recurrentes )
J.M.Vicente
XVI Jornadas Medicina Transfusional de Asturias
2014

Diagnéstico prenatal

Pesquisa universal



ESTADO DE LA TEMATICA: CUBA 2023

Proyecto pesquisa activa
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Retos del diagnodstico clinico e
inmunohematologico DE TNAI

CAUSAS HEMORRAGICAS DE MUERTE CONCOMITAN EN 30%
CIUR, SEPSIS, INSUFICIECIA PLACETARIA, PREMATURIDAD

DIAGNOSTICO INMUNOHEMATOLOGICO CENTRALIZADO




— PROYECTO

Diagndstico de la Trombocitopenia neonatal
aloinmune en Cuba
OBJETIVOS
Determinar la prevalencia de la enfermedad

|dentificar las manifestaciones clinicas mas frecuentes y su
relacion con las caracteristicas de los anticuerpos

Disefiar un algoritmo de diagndstico precoz y tratamiento
oportuno de la trombocitopenia neonatal aloinmune.
METODO

Estudio prospectivo, de corte transversal

Investigacion y desarrollo

Diagndstico clinico e inmunohematoloégico de la
trombocitopenia neonatal aloinmune 2021-2025

Poblacidn objeto de estudio: neonatos con trombocitopenia
aislada y precoz



Criterios de Inclusion:

Trombocitopenia aislada y precoz
sin causa aparente

Sindrome purpurico hemorragico
de inicio precoz -72h

Hemorragia intracraneal no
traumatica

-Consentimiento informado

-Muestras optima y datos
completos

Criterios de exclusion:

-Neonatos de madres que hayan
recibido tratamiento con IGIV en
los 30 dias anteriores al estudio.



Algoritmo de trabajo

Neonatologia hospital materno-infantil
Criterios de inclusion/exclusion

Planilla de recoleccion de

v datos clinicos y de
] ] "j" ] ) ] laboratorio
Anticuerpos antiplaquetarios por Citometria de flujo
Diagnostico de TI\IIAI

| Newat i v

Salida <«—— Negativo osi i/o
Suero materno HEY 4 >

maternas mO|ECU|ar HPA SPSS v21

PI t q

Paternas. Notl s

Plaquetas del RN | \ o] S“
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Serie de casos

Tabla 1: Caracterizacién clinico inmunohematoldgica de los recien nacidos con diagndstico de TNAI y anticuerpos positivos. N=9

Edad .
Anticuerpos
madre

1 30
2 26
3 32
4 28
5 29
6 31

2/1/1

1/1/0

3/3/0

1/1/0

1/1/0

2/1/1

Anti HLA
38.2
A6802,A6801,A0201,
B5701, B5801
39 Anti HPAla
38 Anti HPA1a, 3b
38 Anti HPA /HLAI

39.1 ANTI HPA 1a

HLA I, ABO

ANTI HPA, HLA |

HPA/HLA genotipo

Madre

A6802

Negativo

HPA1blb

HPA1lblb

HPA3a3a

HPA1lblb

padre

A6802

positivo

HPAlala

HPAlala,

HPA3a3b

HPAlala

A+

RN
A6802
F B 20x109/L
positivo
HPAlalb F B 10x109/L
HPAlalb,
@ M B 10x109/L
HPA3a3b
F B 30x 109/L
HPAlalb F M 20X 109/L
A+ F B 50X 109/L

Si

no

no

NO

NO

Neonatal clinic

Equimosis, Petequias, HEMATOMAS

Petequias Equimosis Hemorragia

Intraparenquimatosa, Purpura Fulminante Por

Deficiencia De Proteina C

Petequias Equimosis Y Pequeios Hematomas

Petequias

Petequias En Ambos Miembros Superiores
Anemia, Trombocitopenia, Petequias
Equimosis , Sepsis

Petequias Equimosis Hematomas,

Sepsis.Temprana




RESULTADOS PRELIMINARES

18 neonatos con sospecha de Thai
4 provincias del pais incluidas hasta ahora en el estudio.

De ellos 16 fueron positivo a alguno de los criterios de
posible probable y confirmado.

60% del sexo femenino
83% de color de la piel blanco
32% en la primera gestacion

En ningun caso se encontré antecedentes hemorragicos
en RN anteriores, historia de TNAI o mortinatos.

El crecimiento intrauterino retardado 14,3%
La sepsis acompand a los positivos en el 27% de los casos
y en 7% el bajo peso al nacer



RESULTADOS PRELIMINARES

Caracteristicas clinicas.
42% leve, 35 moderado y 23% grave.

Los de mayor gravedad con un riesgo atribuible a la enfermerad
en un 37%.

Comorbilidad acompaid a un 58% de los RN grave en algun
momento de la evolucién de la enfermedad.

La hemorragia intracranial estuvo presente en el 8% de los RN
positivos a TNAI.

En cuanto a la terapeutica aplicada, el 86% se recuperd con el
uso inicial de plaquetas de banco y el tratamiento con IGIV a
dosis inmunosupresoras.

Anticuerpos involucrados, el 86 % de los casos

El 62 % de los casos positivos con anti HLA clase |,
81% con presencia de HPA 1ay 12% acompanado
de anticuerpos HPA 3a o0 5a. En un 9% de los casos
solo se pudo identificar como anticuerpo con
posible relacidn causal anti HLA clase |.



* La introduccion de métodos diagndsticos optimos contribuyen a brindar
informacion sobre las caracteristicas inmunohematologicas de la
enfermedad en nuestro medio.

 El diagndstico adecuado y precoz de la trombocitopenia neonatal
aloinmune. Permite prevenir complicaciones en estos neonatos que al
recibir tratamiento oportuno, disminuiran la estadia y los costos
hospitalarios.

* La frecuencia de antigenos plaguetarios humanos especificos, leucocitarios
y eritrocitarios tienen un impacto en la frecuencia y caracteristicas clinicas
de los pacientes con diagnostico clinico de Trombocitopenia neonatal
aloinmune.
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