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Resumen La isoinmunizacion Rh(D) es una enfermedad poco frecuente hoy en dia debido
a la introduccion de las inmunoglobulinas Rh(D) hace varias décadas. Sin embargo, cuando
un feto se ve afectado por esta enfermedad, los riesgos de morbimortalidad son altos. Este
riesgo es aun mayor cuando el feto desarrolla eritroblastosis fetal y, en casos extremos, esto
puede tener un efecto directo sobre la madre. El sindrome de Ballantyne es una condicion
similar a la preeclampsia que se asocia al desarrollo de hidrops fetal y placentomegalia. Este
reporte describe el manejo con transfusion intraperitoneal fetal, plasmaféresis y terapia con
inmunoglobulinas en una paciente con isoinmunizacion Rh(D) y sindrome de Ballantyne.

© 2012 Elsevier Espana, S.L. Todos los derechos reservados.

Severe red blood cell alloimmunization in a patient with Ballantyne syndrome. A case
report

Abstract Rh(D) isoimmunization is rarely encountered today due to the introduction of Rh(D)
immunoglobulin several decades ago. However, when a fetus is affected by this disease, there
is a high risk of serious morbidity and mortality. This risk is even higher when the fetus develops
erythroblastosis fetalis, which, in extreme instances, can also affect the mother. Ballantyne
syndrome is a preeclampsia-like condition associated with hydrops fetalis and placentomegaly.
This report describes the management of this entity with intraperitoneal fetal transfusion,
plasma exchange and immunoglobulin therapy in a patient with Rh(D) isoimmunization and
Ballantyne syndrome.

© 2012 Elsevier Espana, S.L. All rights reserved.

Introduccion

El sindrome de Ballantyne fue descr,ito por primera vez
por John W. Ballantyne en 1892'". El describi6 la rela-

* Autor para correspondencia.

cion entre retencion hidrica materna, placentomegalia e
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hidrops fetal. Aunque esta se asoci6 por primera vez con
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casos de aloinmunizacion Rh(D), se ha descrito con otras
enfermedades?.

Uno de los avances médicos mas importantes del Gltimo
siglo fue la introduccion de la inmunoglobulina Rh(D) como
agente profilactico para la prevencion de inmunizacion Rh.
Cuando se utiliza de forma apropiada (anteparto y en las
primeras 72 h posparto) ayuda a prevenir una complicacion
potencial, no solo para el feto sino también para la madre,
en algunos casos. Si esto no ocurre, la madre y sus futuros
embarazos se ponen en riesgo innecesario.

Cuando el sistema de salud falla y ocurren complicacio-
nes, las opciones son limitadas. Muchos procedimientos han
sido descritos, pero el estandar de oro es la transfusion
de globulos rojos. Describimos un caso de isoinmunizacion
Rh(D) con sindrome de Ballantyne y el uso de transfusiones
intraGtero, intercambio de plasma y gamaglobulinas como
manejo para mejorar los resultados perinatales.

Reporte del caso

Paciente de 31 anos, G2A1P0, referida a nuestro centro a
las 29 semanas y 4 dias de embarazo debido a un diagnos-
tico ultrasonografico de hidrops fetal. Un ultrasonido formal
mostro un feto de sexo masculino con ascitis severa, edema
subcutaneo e hidrocele bilateral. Las medidas antropomé-
tricas iban acorde con la fecha de Ultima menstruacion. La
placenta estaba hidropica (5,4 cm de espesor: valor normal:
2,1-3,6cm)® y se observaba polihidramnios (mayor bolsa
vertical Unica de 8,2cm). No se encontraron otras malfor-
maciones. Su historia obstétrica era compatible para una
isoinmunizacion Rh. Ella era Rh(—) y su conyuge, Rh(+). Ella
tuvo un aborto 4 anos antes (18 semanas) y, por razones
desconocidas, no se le aplico la dosis correspondiente de
globulina inmune Rhq (D).

La evaluacion materna confirmo su tipo de sangre como
Rh(D) negativo. Se le encontraron titulos altos de anticuer-
pos Rh(D) (1:512). Para evaluar el grado de anemia fetal
se envié una muestra de sangre para determinacion espec-
trofotométrica de absorcion a 450 nm. El resultado mostré
que la paciente estaba en la zona m de la tabla de Liley
(AOD4s0:0,68). También se le encontré un leve edema de
miembros inferiores, pero su presion arterial era normal.
Debido a los resultados de la espectrofotometria, se tomoé
la decision de realizar una transfusion intrattero. El pro-
cedimiento se realizd en el salon de operaciones con el
apoyo del servicio de anestesiologia (anestesia intravenosa
total [TIVA]). Paralizamos al feto con atracurio (0,4 mg/kg)
aplicado directamente al musculo gliteo fetal bajo guia
ultrasonografica.

Un abordaje intravascular fue imposible debido a la loca-
lizacion placentaria (posterior) y a la posicion del feto. A
pesar de que el feto estaba hidropico (muchos articulos con-
sideran que en este escenario la transfusion intravascular es
la Unica opcidn) se procedio a realizar una transfusion intra-
peritoneal. Usamos 90 cc de globulos rojos empacados tipo
0O-negativo, CMV (-), filtrada de leucocitos y cruzados con
el suero materno. Bajo guia ultrasonografica, se introdujo
una aguja 22 directamente en la cavidad peritoneal fetal.
Cuando la punta de la aguja se observo en el abdomen fetal,
se removio el estilete y se transfundio de la forma habitual
sin complicaciones.

Tabla 1 Resultado de hemoglobina/hematocrito antes y
después de la transfusion intradtero

Alingreso  Tres dias después de
la transfusion
Hemoglobina (g/dl) 12,3 10,3
Hematocrito (%) 37,2 30,9

A las 24h de la transfusion, la paciente presento eleva-
cion de la presion arterial (140/90) y un incremento en el
edema de los miembros inferiores. Los examenes de san-
gre mostraron elevacion de las enzimas hepaticas y de las
bilirrubinas (conjugada y no conjugada). Tres dias después
la paciente desarrolldo un edema vulvar. Para este punto,
nuevos controles reportaban resultados similares, excepto
una elevacion de la creatinina y del acido urico (1,3 mg/dl
y 13,4mg/dl, respectivamente). Una prueba de proteinuria
en orina de 24 h también se reporto elevada (1,14 g/dl).

A pesar de que estas podrian considerarse las mani-
festaciones de un trastorno hipertensivo del embarazo, la
presencia de un cuadro clinico similar a la preeclampsia en
la presencia de hidrops fetal es caracteristico del sindrome
de Ballantyne. El nivel de hemoglobina/hematocrito mostré
hemodilucion en lugar de hemoconcentracion (tabla 1), algo
también esperado en el sindrome de Ballantyne. La paciente
se mantuvo asintomatica, exceptuando el edema vulvar y de
miembros inferiores.

Un ultrasonido realizado a las 48 h de la transfusion mos-
tré una desaparicion casi completa de la ascitis fetal (fig. 1).

Tratando de reducir la necesidad de mas transfusiones y
considerando la evidente mejoria fetal, se programaron para
el dia siguiente 2 terapias adicionales: una plasmaféresis
(para reducir el nUmero de anticuerpos circulantes) y el uso
de inmunoglobulinas intravenosas (IVIG). La paciente recibio
una terapia de gamaglobulina materna (0,8 g/kg/semana).
También recibié 3 intercambios de plasma (1.200-1.500 ml
cada una, cada 4 dias). La paciente fue seguida con ultra-
sonidos seriados, evidenciandose ascitis 7 dias después de
la primera transfusion, a pesar de la plasmaféresis y gama-
globulinas. Los anticuerpos Rh(D) se elevaron (1:2.048) en
comparacion con los niveles previos a la primera transfu-
sion. Se realizd una segunda transfusion intraperitoneal a la
semana 31 (13 dias después de su ingreso), pero a pesar de
este procedimiento, la ascitis no desaparecio. Sin embargo,
el perfil biofisico era 8/10 y el manejo se continué con plas-
maféresis y terapia de gamaglobulinas maternas.

La paciente entr6 en labor espontanea a la semana 32
y un dia. Debido al edema vulvar se realiz6 una cesarea,
naciendo un neonato hidropico vivo que pes6 2.830g. Pun-
tuacion de Apgar 9/9 (al minuto y a los 5 minutos). La
placenta estaba edematosa. La hemoglobina en el neonato
al momento del nacimiento fue de 3g/dl. Sin embargo, la
evolucion fue altamente satisfactoria. Requirié 2 exsangui-
notransfusiones y se le dio de alta de la Unidad de Cuidados
Intensivos Neonatales a los 101 dias. La madre salié del
hospital a los 4 dias con una casi completa resolucion de
su cuadro de edema vulvar, con cifras de presion arterial
normal (PA: 120/80) y laboratorios con tendencia a la nor-
malizacion (creatinina: 0,7 mg/dl; acido urico: 9,5 mg/dl).
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Figura 1

Imagenes ultrasonograficas al mismo nivel (abdomen).

abdomen

Izquierda: unos dias antes de la transfusion. Derecha: 2 dias después de la transfusion.

Discusién

En 1963, Liley* describio por primera vez el uso de la
transfusion intraperitoneal percutanea y aunque se apoyd
en la fluoroscopia para posicionar la aguja y el caté-
ter dentro del abdomen fetal, continudé siendo el Unico
método aceptado de transfusion intraltero por las siguien-
tes 2 décadas. Cuando aparecio el ultrasonido, las tasas
de sobrevivencia fetal mejoraron®, excepto en la presen-
cia de hidrops. En estos casos la absorcion de eritrocitos
transfundidos via los linfaticos subdiafragmaticos y el ducto
toracico no es tan efectiva. Sin embargo, aun en la presencia
de un feto hidropico severamente afectado, las trans-
fusiones intraperitoneales pueden ser exitosas cuando el
abordaje intravascular no es posible, como se vio en nuestra
paciente.

Existen 2 terapias supresoras que han demostrado ser
efectivas en reducir los niveles maternos de anticuerpos:
plasmaféresis y la administracion intravenosa de globuli-
nas inmunes®’. El intercambio plasmatico intensivo se ha
asociado a una reduccion de la hemolisis fetal y puede pre-
venir la esperada elevacion de los niveles de anti-D a medida
que el embarazo progresa®. Sin embargo, requiere pacientes
especialmente motivadas y, a pesar de que puede reducir los
niveles de aloanticuerpos hasta en un 75%, los niveles tien-
den a rebotar (generalmente en 6-8 semanas, pero puede
pasar antes). La recomendacion aceptada es restringir el
uso de plasmaféresis a fetos de menos de 26 semanas para
asi prolongar el embarazo y permitir que procedimientos
mas confiables (transfusiones intrauterinas) sean mas faci-
les de realizar. A pesar de esta recomendacion, decidimos
utilizarla como terapia adyuvante para prolongar el emba-
razo lo mas posible y reducir la necesidad de transfusiones
intraGtero.

El uso de inmunoglobulinas, por otro lado, es mas facil
y tiene menos complicaciones. Reduce los niveles de aloan-
ticuerpos maternos como resultado de la retroalimentacion
negativa producida por los niveles circulantes totales de IgG
y reduce la destruccion de globulos rojos al generar un blo-
que reticuloendotelial (saturacion de los receptores Fc del
reticuloendotelio fetal)’. Esta terapia mejora los resultados
perinatales'® y puede reducir los niveles de anticuerpos a
casi un 50%. Como con la plasmaféresis, la recomendacion

es usarlo temprano y no retrasar las transfusiones intraute-
rinas.

Es dificil elaborar en este punto si el uso de las terapias
adyuvantes afectaron el resultado final o si las transfusiones
intraperitoneales fetales fueron suficiente. Considerando el
estado hidropico del feto y el resultado final, es nuestra
opinion que deben ser considerados en la presencia de eri-
troblastosis fetal si el abordaje intraperitoneal es la Unica
opcion (debido a la posicion de la placenta o a la falta
de experiencia en cuanto al abordaje intravascular). El
retraso del momento del parto es particularmente impor-
tante. Todas las unidades neonatales tienen una cierta edad
gestacional por encima de la cual la mortalidad se reduce o
estabiliza y esto debe ser tomado en consideracion.

Aun en la presencia de una seria complicacion materna,
como el sindrome de Ballantyne, el tratamiento no debe ser
retrasado. Después de la primera transfusion, a pesar de la
resolucion del hidrops, la enfermedad siguid su curso. Pue-
den surgir algunas dudas sobre los riesgos del intercambio
plasmatico, pero los sintomas no cambiaron (para mejor o
peor) después de cada procedimiento. Los sintomas simi-
lares a preeclampsia continuaron y el edema (vulvar y de
miembros inferiores) permaneci6 igual.

Concluyendo, presentamos el caso de una paciente
complicada por una isoinmunizacién Rh y sindrome de
Ballantyne. La intervencion realizada permitio la prolonga-
cion del embarazo con mejores resultados neonatales. Aun
en la presencia de un feto hidrépico, las transfusiones intra-
peritoneales permanecen siendo una opcion valida. Si el
abordaje intravascular es dificil, esta ruta (junto con el uso
de gamaglobulinas y/o plasmaféresis) deben ser considera-
das para reducir las complicaciones de la prematuridad.
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