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RESUMEN

Introduccidn: La aloinmunizacion materno-fetal causada por una incompatibilidad RhD es una condicién inmunoldgica en la cual una
gestante RhD negativa genera anticuerpos en contra de los eritrocitos de un feto RhD positivo. Esta respuesta inmunoldgica es capaz de
producir la enfermedad hemolitica del feto o del recién nacido, provocando complicaciones graves como la anemia fetal severa, la hidro-
pesia fetal e inclusive la muerte perinatal. Su prevencidon efectiva ha sido uno de los mayores logros en obstetricia moderna. Objetivo:
Identificar, a partir de la evidencia cientifica mas actualizada, las estrategias mas efectivas para la prevencién de la aloinmunizaciéon RhD
en el embarazo. Metodologia: Se realizd una revision narrativa en bases de datos biomédicas (PubMed, UpToDate, DynaMed) y guias de
la FIGO, seleccionando 36 documentos publicados entre 2020 y 2025 que abordaran prevencidn y manejo clinico. Resultados: De un total
de 1.010 documentos encontrados, se seleccionaron 36 articulos que cumplen con los criterios de inclusidn y abordan sobre prevencién,
diagndstico y manejo clinico. Discusion: La administracidn profilactica de inmunoglobulina anti-D en gestantes no sensibilizadas ha redu-
cido significativamente la incidencia de aloinmunizacion, y el riesgo perinatal. Conclusién: La prevencién de la aloinmunizaciéon RhD es

esencial para proteger la salud fetal y neonatal, y debe mantenerse como una prioridad en el cuidado obstétrico.

Palabras claves: isoinmunizacion Rh, inmunoglobulinas, factor Rh, eritroblastosis fetal.

ABSTRACT

Introduction: Maternal-fetal alloimmunization caused by RhD incompatibility is an immunological condition in which an RhD-negative preg-
nant woman produces antibodies against the red blood cells of an RhD-positive fetus. This immune response can lead to hemolytic disease
of the fetus or newborn, resulting in serious complications such as severe fetal anemia, hydrops fetalis, and even perinatal death. Its effective
prevention has been one of the greatest achievements in modern obstetrics. Objective: To identify, based on the most up-to-date scientific
evidence, the most effective strategies for preventing RhD alloimmunization during pregnancy. Methodology: A narrative review was con-
ducted using biomedical databases (PubMed, UpToDate, DynaMed) and FIGO guidelines, selecting 36 documents published between 2020
and 2025 that addressed prevention and clinical management. Results: Out of a total of 1,010 documents identified, 36 articles met the
inclusion criteria and addressed aspects of prevention, diagnosis, and clinical management. Discussion: The prophylactic administration of
anti-D immunoglobulin to non-sensitized pregnant women has significantly reduced the incidence of alloimmunization and associated per-
inatal risks. Conclusion: Prophylactic administration of anti-D immunoglobulin in non-sensitized pregnant women has significantly reduced
the incidence of alloimmunization and perinatal risk.

Keywords: Rh isoimmunization, immunoglobulins, Rh factor, erythroblastosis, fetalis.
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1. Introduccion

La Enfermedad Hemolitica del Feto y del Recién
Nacido (EHFN), es una de las principales causas que
provocan aumento del riesgo de morbi-mortalidad
perinatal. Se produce principalmente por la gener-
acidén de anticuerpos maternos contra el antigeno
D presente en los glébulos rojos fetales RhD posi-
tivos por parte de una madre RhD negativa; a esta
respuesta inmune se la conoce como aloinmuni-
zacion o isoinmunizacién RhD materno-fetal (1-5).

Estos anticuerpos maternos generalmente son
inmunoglobulinas del tipo G (Ig G), que tienen la
capacidad de cruzar la placenta y unirse a los gléb-
ulos rojos fetales para posteriormente fomentar
la destruccidn de los mismos, a lo que se conoce
como hemodlisis, causando en el feto y en el recién
nacido (RN) complicaciones dependientes de la
gravedad de la anemia que desencadenen(2). El
antigeno D, estd contenido en el brazo corto del
cromosoma 1, y es el principal responsable de los
casos de aloinmunizacién (2,4).

Las complicaciones de la aloinmunizacién para
el feto y el recién nacido varian en severidad,
dependiendo del grado de anemia que desarrol-
len. Pueden ir desde una anemia leve hasta una
anemia grave que requiere tratamiento inmediato.
Como complicaciones de la anemia se puede pre-
sentar hipoxia fetal grave, hidrops fetal, hiperbil-
irrubinemia con riesgo aumentado de kernicterus
e inclusive podria causar una muerte fetal intra-
uterina o una muerte neonatal (6-9).

Afortunadamente, la EHFN por incompatibilidad
RhD es en gran medida una enfermedad preve-
nible. La administracion de la inmunoglobulina
anti-D (lg anti-D) en casos de riesgo de aloin-
munizacién ha contribuido en gran parte en la
prevencion de esta complicacion(10). Su admin-
istracién confiere una inmunidad pasiva al neu-
tralizar o bloquear a los glébulos rojos fetales RhD
positivos que ingresan a la circulacién materna
antes de que causen una respuesta inmune pri-
maria. Esta profilaxis con Ig anti-D, ha demostrado
ser altamente efectiva para reducir la tasa de
aloinmunizacién RhD (2,7,10,11).

Las mejores estrategias para prevenir la aloinmuni-
zacién RhD se basan en la identificacion temprana
del riesgo y la administracién oportuna de la Ig
anti-D. Dentro de las principales se recomienda (1):
¢ La determinacidn durante la primera consulta
prenatal del grupo sanguineo ABO y del factor
RhD materno (1,7).
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Dentro de la evaluacidn del riesgo se puede
incluir la determinacion del RhD del padre
bioldgico, siempre y cuando esto sea posible,
caso contrario se podria determinar el RhD
fetal mediante ADN fetal en sangre materna,
generalmente a partir de las 11 semanas de
gestacion (2,4,7).

La investigacion de anticuerpos maternos con-
tra el Antigeno D a través de una prueba con-
ocida como de Coombs indirecto en la madre
RhD negativa (12).

La administraciéon de Ig anti-D luego de un
evento de riesgo de aloinmunizacién, ideal-
mente dentro de las primeras 72 horas (7,9,13).

La administraciéon profildctica antenatal ruti-
naria de Ig anti-D a todas las gestantes RhD
negativas no aloinmunizadas, generalmente a
las 28 semanas de gestacion (7).

La administracion profilactica de Ig anti-D luego del
parto si el recién nacido es RhD positivo (7,14,15).

En estas estrategias la clave es garantizar el
manejo adecuado y oportuno de las gestantes
RhD negativo y garantizar la accesibilidad a la pro-
filaxis con Ig anti-D para todas las mujeres RhD
negativas que tengan un alto riesgo de aloinmu-
nizacion (1,7).

Este articulo tiene como objetivo principal analizar
y sintetizar la evidencia mas actual y las recomen-
daciones de mayor relevancia sobre las diversas
estrategias que se deben implementar para la pre-
vencion de la aloinmunizacidon materno-fetal por
incompatibilidad RhD en el embarazo, y compar-
tir con los profesionales de la salud las mejores
estrategias para la practica clinica.

La pregunta clinica que ayudo en la busqueda de
informacién es: ¢Cudl es la estrategia mas ade-
cuada para prevenir la aloinmunizacién mater-
no-fetal por incompatibilidad RhD, y con ello evitar
complicaciones durante el embarazo y en el recién
nacido?

2. Metodologia

En la generacién de este articulo de revisidn
narrativa no sistematica se formuld la siguiente
pregunta clinica que ayudd en la busqueda de
informacion cientifica:
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¢Cuadl es la estrategia mas adecuada para prevenir
la aloinmunizacién materno-fetal por incompatibil-
idad RhD, y con ello evitar complicaciones durante
el embarazo y en el recién nacido?

Para construir esta pregunta, se utilizé el modelo
PICO:

e P (paciente): Gestantes RhD negativas

¢ | (intervencidn): Profilaxis con inmunoglobulina
anti-D

e C(comparacion): Falta de administracién de la
profilaxis

e O (resultado): Prevencion de la aloinmunizacion
y sus complicaciones fetales o neonatales

Esta busqueda de la informacién cientifica se
realizd entre los meses de abril y mayo de 2025,
utilizando fuentes biomédicas confiables y actual-
izadas como: PubMed, UpToDate, DynaMed y doc-
umentos clinicos de organizaciones internacionales
como la FIGO (Federacion Internacional de Gine-
cologia y Obstetricia).

Etapas desarrolladas en la metodologia

1. Formulacidn de la pregunta clinica con enfoque
PICO.

2. Busqueda bibliografica en las siguientes bases
biomédicas:

e En PubMed, se utilizaron los términos:
("Rh-Hemolytic Disease"[MeSH] OR "Eryth-
roblastosis, Fetalis"[MeSH] OR "Rh Isoim-
munization" OR "RhD incompatibility" OR
"maternal alloimmunization") AND ("Preg-
nancy"[MeSH] OR "Pregnant Women"[MeSH]
OR '"Fetus"[MeSH] OR "maternal-fetal
exchange") AND ("Anti-D Immunoglobu-
lin"[MeSH] OR "Rho(D) Immune Globu-
lin" OR "prevention" OR "prophylaxis" OR
"management")

e En UpToDate, se utilizé el término: "preven-
tion of alloimmunization"

e En DynaMed, se empled la busqueda: "RhD
alloimmunization in pregnancy management"

3. Aplicacién de criterios de inclusion y exclusién.
4. Revisidn critica y seleccién de la informacion
cientifica.

Sintesis y categorizacién de la evidencia.

6. Organizacién de los resultados.
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Criterios de inclusion:

¢ Publicaciones cientificas publicadas en los ulti-
mos 5 anos (2020-2025).

e Articulos en idioma inglés o espafiol.

¢ Textos con acceso a resumen o texto completo,
que permitieran un analisis critico.

¢ Documentos que aborden especificamente la
prevencion, diagndstico o manejo clinico de la
aloinmunizaciéon materna por incompatibilidad
RhD.

Criterios de exclusidn:
¢ Publicaciones con mas de 5 afios de antigiiedad.

¢ Documentos no relacionados con el tema o sin
valor cientifico directo.

¢ Informacion basada en opiniones no fundamen-
tadas o sin evidencia clinica sélida.

Dada la naturaleza narrativa de esta revision, no
se emplearon herramientas estandarizadas de
evaluacion de riesgo de sesgo. Sin embargo, para
garantizar la validez interna de las conclusiones, se
realizé una valoracién cualitativa de la evidencia.
Se priorizd la inclusién de documentos proveni-
entes de bases de datos de alta jerarquia clinica
(UpToDate, DynaMed) y guias internacionales
(FIGO), asegurando que los estudios selecciona-
dos contaran con procesos rigurosos de revision
por pares. Este criterio de seleccion permitié que
la sintesis de informacidn se base en recomenda-
ciones vigentes y consensos de expertos, com-
pensando la ausencia de una evaluacién formal
de sesgos con la solidez institucional de las fuen-
tes consultadas.

3. Resultados

El proceso de busqueda inicial en las
fuentes biomédicas arrojo un total de 1.010
documentos. Tras una depuracidon basada en
criterios de inclusidn y exclusion, se seleccionaron
36 articulos cientificos y guias clinicas para la
revisién. Del total de registros excluidos (n=974),
las causas mas frecuentes fueron: publicaciones
superiores a los 5 afios (875 registros solo en
PubMed), irrelevancia tematica (50 registros
entre PubMed, UpToDate y DynaMed) y falta
de evidencia clinica sdélida u opiniones no
fundamentadas. El desglose final por base de
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datos consistié en: 27 articulos de PubMed, 5 de
UpToDate, 3 de DynaMed y 1 guia clinica de la
FIGO.

Resultados por base de datos

La busqueda bibliografica se llevd a cabo en
las bases de datos PubMed, UpToDate, FIGO
y DynaMed. En PubMed se encontraron
inicialmente 905 articulos. Luego, al aplicar los
filtros de publicacién de los ultimos cinco afios y
de idioma inglés o espafiol, el nimero se redujo
a 30 articulos. Después de revisar su relacion
con el tema de estudio, se descartaron 3 por no
ajustarse al enfoque de la investigacion, por lo que
finalmente se incluyeron 27 articulos.

En UpToDate se identificaron 50 documentos,
de los cuales se seleccionaron 5 por su utilidad
y relevancia clinica. Uno de estos documentos
contenia un enlace directo a una guia de la
FIGO, que también fue considerada dentro de la
revision. En cuanto a FIGO, se utilizé el documento
titulado “Postpartum administration of anti-D
immunoglobulin”, elaborado por el Comité de
Maternidad Segura de FIGO en 2021 y recuperado
a través de UpToDate. Por ultimo, en DynaMed
se encontraron 5 documentos, de los cuales se
eligieron 3 por su pertinencia clinica

Esta estrategia de busqueda permitié recopilar
y analizar informacién cientifica de alta calidad
sobre la prevencién de la aloinmunizacidn RhD,
integrando evidencia proveniente de estudios
clinicos, revisiones sistematicas, guias de
practica clinica y documentos de organismos
internacionales.

Mas alla del proceso de seleccidn, el andlisis de
los 36 documentos permitié identificar los pilares
fundamentales de la prevencién actual de la
aloinmunizacién materno fetal. Los hallazgos se
centran en la alta eficacia de la inmunoglobulina
anti-D, cuyo beneficio principal es la reduccién
casi total de la sensibilizacion materna cuando se
administra correctamente.

4. Discusion

El grupo sanguineo Rh, esta determinado por varios
antigenos localizados en la superficie de los glébulos
rojos. Estd compuesto por mas de 50 antigenos
diferentes. Dentro de los principales antigenos que
inducen la formacidn de anticuerpos son el antigeno
D, C, c, Ey e; esimportante aclarar que no existe un
antigeno “d”. De estos el mas importante y quien
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determina generalmente el tipo de Rh es el antigeno
D. Cuando el antigeno D esta presente o cuando
se expresa este antigeno D en la superficie de la
membrana de los glébulos rojos, la persona es del
grupo sanguineo RhD positiva; pero si estd ausente
0 no se expresa el antigeno D, la persona es del
grupo sanguineo RhD negativo (1,16).

El grupo sanguineo Rh también incluye algunas
variantes del antigeno D, como son el RhD débil y
el RhD parcial. Los términos RhD débil y RhD parcial
se refieren a ciertas variantes del gen RHD que
modifican la expresion del antigeno D (1).

El grupo sanguineo RhD débil conocido
anteriormente como Du es una de las variante
en la que el antigeno D esta presente, pero en
cantidad reducida; las personas que poseen esta
variante deberian ser sometidas a un procedimiento
de genotipificacidon y si se determina en este
proceso que poseen los tipos 1, 2 o 3, deben ser
considerados con RhD positivos; y si poseen tipos
diferentes a estos se les debe considerar como RhD
negativos (1). En cambio el grupo sanguineo RhD
parcial es una variante en la que el antigeno D esta
presente, pero de una forma incompleta o alterada.
Esto ocurre porque ciertas regiones externas del
antigeno estan ausentes o estan modificadas,
y se recomienda que las personas que tengan
esta caracteristica deben ser consideradas como
RhD negativas, debido a que existe el riesgo de
desencadenar la generacidn de anticuerpos anti-D,
en casos de recibir sangre RhD positiva (1,17).

Durante el embarazo el antigeno RhD se expresa
siendo parte de la membrana de los glébulos
rojos fetales a partir de los 38 dias de gestacion o
lo que equivale aproximadamente a 7 semanas y
3 dias de embarazo, tomadas en cuenta desde el
primer dia de la fecha de la Ultima menstruacion. El
antigeno D estd presente solo en la membrana de
los eritrocitos, a diferencia de otros antigenos que
pueden estar presentes en diferentes células (1,16).

La implicacion fundamental de esta expresion
temprana del antigeno D para las personas gestantes
RhD negativas es el riesgo de aloinmunizacién RhD
si se exponen a eritrocitos RhD positivos de su hijo
a partir de las 7 semanas y 3 dias de gestacion,
es decir que la aloinmunizaciéon puede ocurrir a
partir de este momento. La aloinmunizacion es
la generacion de anticuerpos anti-D por la madre
debido a la exposicion del sistema inmunitario
materno a glébulos rojos RhD positivos (1,18).

Un evento sensibilizante es cualquier situacién
en la cual cierta cantidad de sangre RhD positiva
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ingresa en el torrente sanguineo de una persona
RhD negativa. Esta exposicion puede inducir a
una respuesta inmunitaria materna, generando
anticuerpos contra el antigeno D (anticuerpos
anti-D), la cual va a perdurar durante toda la vida
(1,17).

Durante el embarazo existen ciertos eventos
obstétricos que se consideran sensibilizantes, es
decir que tienen mayor riesgo de aloinmunizacién,
dentro de los principales se mencionan las
hemorragias obstétricas de la primera y segunda
mitad del embarazo. Dentro de la primera mitad del
embarazo estan los abortos, la mola hidatiforme,
el embarazo ectdpico; y en la segunda mitad estan
el desprendimiento normoplacentario, la placenta
previa, la vasa previa, y la ruptura uterina. Otro
evento obstétrico se considera el parto ya sea
por via vaginal o por via abdominal. También
son eventos sensibilizantes los procedimientos
invasivos como la amniocentesis, la cordocentesis,
la biopsia de vellosidades coriales, la muerte fetal
intrauterina (dbito fetal), la versidn cefalica externa
y el traumatismo abdominal (1,17,19,20).

Cuando se produce la aloinmunizacidn, se produce
la generacion de anticuerpos anti-D, los cuales son
inmunoglobulinas del tipo G (Ig G), especificamente
lg G1 e Ig G3 en la circulacion materna, estas
inmunoglobulinas tienen la capacidad de atravesar
la placenta y provocar posterior hemdlisis fetal(1).
Los anticuerpos materno se unen a los glébulos
rojos fetales formando un complejo antigeno-
anticuerpo, lo cual lleva a una posterior destruccion
de estos eritrocitos en el bazo fetal, causando lo que
se conoce como enfermedad hemolitica del feto y
del recién nacido(EHFRN) (1,10,21).

La EHFRN dependiendo del grado de severidad
puede ocasionar diversos problemas fetales
0 neonatales que aumenta su morbilidad o
mortalidad. Estos problemas puede ocasionar
diversos grados de anemia, desde leve hasta una
anemia grave o severa que requiere intervencion
inmediata porque puede desarrollar hipoxia fetal
grave, hidrops fetal (acumulacién de liquido en dos
0 mas compartimentos fetales), hiperbilirrubinemia
con mayor riesgo de kernicterus y muerte
intrauterina o neonatal (6—9,22-25).

Una persona también puede generar anticuerpos
anti-D fuera del embarazo, inclusive si nunca tuvo
una gestacidn, dentro de estos casos se menciona
cuando una mujer RhD negativa pudo haber
recibido transfusiones sanguineas erroneamente
del grupo RhD positivo; o cuando una mujer
recibié sangre RhD positiva a través de agujas
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contaminadas por sangre RhD positiva, como en el
caso de comparticion de agujas en los drogadictos,
entre los principales (1). Cabe mencionar de que
aproximadamente 0,1 mL de sangre RhD positiva
tiene la capacidad de generar anticuerpos Anti-D
en una persona RhD negativa (1,8).

La generacién de anticuerpos anti-D se
generan lentamente, y pueden ser detectables
serolégicamente aproximadamente hasta las 5 a
15 semanas post exposicion (1).

Por lo tanto se recomienda que a una mujer RhD
negativa en su consulta pregestacional si esto es
posible o durante su primer control prenatal se
investigue la presencia de anticuerpos anti-D, esto
se realiza mediante una prueba conocida como de
Coombs indirecto; lo cual debe realizarse, inclusive
si es su primer embarazo (7,26).

La aloinmunizaciéon RhD durante el embarazo es
una de las principales complicaciones obstétricas
gue se puede prevenir de una manera adecuada
y por lo tanto, disminuir el riesgo de enfermedad
hemolitica del feto y del recién nacido (EHFN).
La administracion profilactica de Ig anti-D ha
disminuido el riesgo de aloinmunizacién materno
fetal; pero a pesar de todo esto, se estima que cerca
de 114.000 muertes fetales y neonatales ocurren
cada afio debido a problemas en la implementacion
de esta estrategia; por lo tanto, su implementacion
general aun enfrenta desafios importantes
(1,7,27,28).

La prevencién de la aloinmunizacién RhD con la
administracién de Ig anti-D luego de un evento
sensibilizante es uno de los pilares fundamentales
que se debe aplicar durante el embarazo para evitar
las serias complicaciones que pudieran ocurrir por
esta sensibilizacion contra el antigeno RhD positivo
y de esta manera neutralizar la respuesta inmune
(29).

La inmunoglobulina anti-D que se utiliza para
profilaxis en casos de eventos sensibilizantes es
altamente eficaz, es derivada del plasma humano
hiperinmune (2,7). La administracion estandar
posparto generalmente dentro de las primeras 72
horas luego del nacimiento de un recién nacido
(RN) RhD positivo ha reducido la aloinmunizacién
materna del 16% al 1-2%, y con la implementacién
de la profilaxis sistemdtica durante el embarazo
(generalmente entre las 28 y 30 semanas), esta tasa
puede disminuir a menos del 0,3% (7,17,20).

Una de las primeras y mas importantes medidas
durante el primer control prenatal es la identificacidn
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temprana de factores de riesgo, y dentro de estos es
fundamental la determinacién del grupo sanguineo
ABO y el factor RhD materno. Cuando la gestante es
RhD negativo, se sugiere ademas la determinacién
de anticuerpos anti-D con la prueba conocida
como Coombs indirecto; complementariamente,
se recomienda evaluar el RhD del padre bioldgico
tan pronto como sea posible, idealmente antes de
las 28 semanas de gestacion, semana en la cual se
sugiere la administracidn de Ig antiD profilactica
(7,20). Sin embargo, sabemos que en algunos
casos la paternidad puede no estar confirmada o
no es posible realizar dicha prueba; por lo tanto,
frente a este hecho, se puede determinar el tipo
RhD del feto sin necesidad de intervenciones
invasivas, mediante el analisis del ADN fetal libre
que circula en la sangre materna generalmente a
partir de las 11 semanas de gestacion. Esta técnica
permite identificar a las gestantes RhD negativas
que realmente llevan un feto RhD positivo y, por lo
tanto, estan en riesgo, y si el feto es RhD negativo
se evitaria la administacidn profilactica de Ig antiD
a las 28 semanas de gestacion (7,30,31).

La Ig anti-D que se utiliza como preventiva en casos
de eventos sensibilizantes proviene principalmente
de donantes varones RhD negativos que se someten
a la adminstracion repetida de eritrocitos RhD
positivos para generar plasma policlonal anti-D de
alta titulacion. Hasta el momento actual no existe
ninguna Ig anti-D sintética, pero estan en proceso
de investigacion (7,32).

La administracion de 300 microgramos (mcg) de Ig
anti-D, tiene la capacidad de impedir que hasta 15
mL de glébulos rojos fetales o 30 mL de sangre total
fetal puedan generar sensibilizacion materna; y 50
mcg de Ig anti-D pueden impedir que 2.5 mL de
glébulos rojos fetales o 5 mL de sangre total fetal
puedan causar aloinmunizacion (7).

La vida media de la Ig anti-D exdgena es de
aproximadamente 24 dias; y la mayoria de pacientes
que reciben como profilaxis presentan titulos
bajos de anticuerpos anti-D < 4 en suero materno,
gue pueden durar durante varias semanas luego
de su adminstracion, inclusive esta descrito que
se ha detectado estos anticuerpos hasta 95 dias
posteriores. Si el titulo encontrado es > 4 se debe
repetir esta titulacion varias semanas después y si
aumenta la titulacién, probamente se trate de una
aloinmunizacion (7,33).

El mecanismo de accién de la Ig anti-D exdgena
probablemente se deba a la eliminacién de
los glébulos rojos fetales recubiertos por los
anticuerpos anti-D por accién los macroéfagos o por
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regulacion negativa de los linfocitos tipo B, antes
que lleguen a activar la formacién de anticuerpos
materno (7).

Como prevencién de la aloinmunizacidn el Colegio
Americano de Ginecologia y Obstetricia y el
Grupo de Trabajo Prenventivo de Estados Unidos
recomiendan que a las 28 semanas de gestacién
se realice el cribado de anticuerpos maternos
anti-D con la prueba de Coombs indirecto; y si esta
prueba tiene un resultado negativo, se sugiere la
administracion profilactica de 300 mcg de Ig anti-D.
En otros paises como en el Reino Unido y Canada
se recomienda el cribado a las 28 semanas y a las
34 semanas y si su resultado es negativo en Reino
Unido sugieren la administracién de 100 mcg de Ig
anti-D, y en Canada sugieren la administracién de
100 a 120 mcg de Ig anti-D, tanto a las 28 como 34
semanas de gestacion (7,34).

Cuando se presente un evento sensibilizante a
cuaquier edad gestacional, la recomendacidn es la
realizacion de la prueba de Coombs indirecto vy si
esta es negativa se sugiere la adminstracion de Ig
anti-D como profilaxis, en lo posible dentro de las
72 horas pos evento (7,10).

Existe controversias en caso de pérdida o
interrupcién espontdnea o inducida del embarazo
antes de las 12 semanas, algunas organizaciones
internaconales como la OMS recomiendan en estos
casos la no administacidn de Ig anti-D profilactica,
en base a estudios publicados en 1972 en los cuales
se evidencid que las gestantes RhD negativas que
recibieron Ig anti-D profildctica tenian menor riesgo
de generar anticuerpos anti-D comparados con las
que no recibieron dicha profilaxis, pero la diferencia
no fue estadisticamente significativa (7,17).

La Sociedad de Medicina Materna Fetal en el
afio 2024 y otras oragnizaciones internacionales
recomienda que por la evidencia cientifica
insufienciente para concluir que el riesgo de
aloinmunizacion es mimino en perdidas fetales
menores de 12 semanas, sugieren que a todas las
gestantes RhD negativas con pérdidas de embarazos
menores a las 12 semanas de gestacidn se realicen
la determinacién del Coombs indirecto y si el
resultado es negativo, sugieren la administracién
de Ig anti-D profilactica (7,35,36).

Cuando se presenta un evento sensibilizante
durante el primer trimestre se recomienda la
administracion profilactica de 50 mcg de Ig anti-D,
debido que la cantidad de eritrocitos que pudiera
ingresar al torrente sanguineo materno es pequefio
aproximadamente de 0,33 mLa 1,5 mLentrelas 8 a
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12 semanas de gestacidn respectivamente; debido
que los 50 mcg tienen la capacidad de impedir
que 2,5 mL de gldbulos rojos fetales o 5 mL de
sangre total fetal pudieran provocar sensibilizacion
materna; sin embargo el administrar 300 mcg de Ig
anti-D que estd disponible mds facilmente también
seria razonable (7).

En cambio si se produce un evento sensibilizante
a partir de las 13 semanas en adelante, la dosis
sugerida de Ig anti-D es de 300 mcg, debido a que
los 300 mcg tiene la capacidad de impedir que hasta
15 mL de gldbulos rojos fetales o 30 mL de sangre
total fetal pudieran causar sensibilizacién materna
(7,17,20).

Luego del parto ya sea por via abdominal o cesarea,
se sugiere la determinacion del grupo sanguineo
RhD del recién nacido, y si este es RhD positivo,
se debe realizar una prueba de Coombs indirecto
en la madre y si su resultado es negativo, se debe
administrar Ig anti-D 300 mcg como profilaxis, en lo
posible dentro de las primeras 72 horas, pero podria
administrase hasta los 13 dias pos parto e inclusive
algunas evidencias sugieren hasta los 28 dias pos
parto o pos evento sensiblizante, pero por supuesto,
con menor efectividad (7). Cuando el recién nacido
es grupo sanguineo RhD negativo se recomienda la
determiancion del grupo RhD débil y si su resultado
es negativo no se debe realizar ninguna prueba
adicional a la madre, ni tampoco administrar la Ig
anti-D profilactica; pero si el resultado de RhD débil
positivo se sugiere manejarlo como un RhD positivo
y por lo tanto, realizar el procedimiento sugerido en
estos casos (7,20).

Cuando el resultado de una prueba de Coombs
indirecto es positivo, se recomienda realizar la
titulacion de los anticuerpos maternos; y si su
resutado es > 4 se sugiere cada 3 semanas continuar
determinando esta titulacién; y si aumenta el
valor de la misma, se confirma la aloinmunizacién
materna y por lo tanto, no se recomienda la
administracién de Ig anti-D profilactica en ningun
caso (7,33).

El ACOG recomienda que las mujeres que son
sometidas a anticocepcion quirdrgica permante
también son candidatas para recibir la Ig anti-D
profilactica, debido a que estas mujeres pueden
llegar a embarazarse mas adelante, ya sea porque
el procedimiento anticonceptivo quirurgico no
funcioné o se produjo una reconexién de las
trompas de Falopio o de pornto pudieran embarazar
mediante técnicas de fertilizacién asistida. Incluso si
no llegan a tener un embarazo posterior, el hecho
de haberse sensibilizado puede representar un
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obstdculo importante en el futuro, ya que esto
dificultaria el encontrar sangre compatible para
esta persona en situaciones donde se necesite una
transfusion sanguinea urgente (7).

Aunque los hallazgos encontrados en esta revisidn
son sélidos, es necesario reconocer que la literatura
actual presenta vacios importantes. Notamos una
falta de estudios recientes realizados en paises de
ingresos bajos y medios, donde las limitaciones
econdémicas y logisticas suelen dificultar Ia
aplicaciéon de protocolos disefiados en paises
desarrollados. Ademas, la falta de consenso en
las dosis recomendadas para ciertos eventos
sensibilizantes resalta la urgencia de estandarizar
los criterios a nivel internacional (7,37).

Existe una evidencia valiosa en las fuentes
consultadas, pero es necesario indicar que los
estudios actuales tienen ciertas limitaciones. Al
analizar las investigaciones originales, se nota
que predominan los disefios observacionales y
retrospectivos, lo que naturalmente trae consigo
ciertos sesgos y nos impide hablar de causas
definitivas con total seguridad. Precisamente
por estas limitaciones, es fundamental seguir
priorizando las guias de practica clinica
internacionales. Su rigor y la evidencia cientifica que
las respaldan garantizan la seguridad del manejo de
las pacientes en el entorno clinico (37).

5. Conclusiones

Prevenir la aloinmunizacién RhD es, sin duda, uno
de los mayores retos de la medicina materna. Sin
embargo, la verdadera clave esta en aplicarlo de
forma precisa y en el momento oportuno. Esta
revision confirma que, cuando combinamos prue-
bas de deteccién para todas las pacientes con un
tratamiento preventivo ordenado, logramos redu-
cir drasticamente las complicaciones y la mortali-
dad en los recién nacidos.

Es vital que los sistemas de salud garanticen que
la inmunoglobulina anti-D esté siempre disponible
y que el personal de obstetricia cuente con capac-
itacién adecuada para el manejo de las pacientes
RhD negativas.

La prevencion de la aloinmunizacién RhD sigue
siendo el pilar fundamental durante la atencion
prenatal en las gestantes RhD negativo.

La aloinmunizacién RhD es una condicion pre-
venible, cuando se aborda y se maneja de una
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manera técnica y adecuada, en las gestantes RhD
negativas.

El antigeno D se expresa o se manifiesta en los
glébulos rojos embrionarios a partir de las 7 sema-
nasy 3 dias de gestacidn, por lo tanto, todo evento
sensibilizante en una mujer RhD negativa a partir
de esa edad gestacional se debe tratar de prevenir
con la administracién de Ig anti-D.

Luego de un evento sensibilizante, antes de la
administracion de Ig anti-D profilactica se debe
realizar la investigaciéon de anticuerpos anti-D
generados por la madre, a través de la prueba de
Coombs indirecto. Y cuando dicha prueba es neg-
ativa, se recomienda la administracién de Ig anti-D
profilactica.

En los eventos sensibilizantes antes de las 12 sem-
anas de gestacion la dosis adecuada de Ig anti-D
es de 50 mcg; pero la administracién de los 300
mcg también es posible.

Ante un evento sensibilizante a partir de las 13
semanas de gestacion o luego del parto se debe
administrar 300 mcg de Ig anti-D.

Se recomienda que la administracién de Ig anti-D
luego de un evento sensibilizante o luego del parto
sea en lo posible dentro de las primeras 72 horas;
pero si esto no fue posible puede administrase
dentro de los 13 dias pos parto y segun varios estu-
dios inclusive podria administrarse hasta los 28
dias pos parto o pos evento sensibilizante, pero
con menor efectividad.

Si el resultado de la prueba de Coombs indirecto
es positivo y se confirma la aloinmunizacidn, se
sugiere no administrar Ig anti-D profilactica en
ningun caso.
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