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RESUMO 
A doença hemolítica do recém-nascido (DHRN), conhecida também como doença hemolítica perinatal 
(DHPN) ou eritroblastose fetal, é uma doença hemolítica que acomete neonatos e pode se expressar 
ainda no útero. A DHRN tem como causa a incompatibilidade sanguínea materno-fetal, e a incompati-
bilidade RhD é a principal causa das formas graves da doença hemolítica do recém-nascido. Há um 
pouco mais de sessenta anos, a taxa de mortalidade entre os acometidos pela doença era de 50%. O 
sistema Rh é o mais complexo sistema eritrocitário, sendo o segundo mais importante e utilizado na 
prática da medicina transfusional. O sistema Rh possui mais de 50 variantes antigênicas conhecidas 
na atualidade. Ainda que a incompatibilidade pelo sistema ABO (20 a 25% dos casos) seja mais comum 
do que pelo sistema Rh (cerca de 10%), o ABO é a causa de DHRN em apenas de 2% a 5% dos casos 
enquanto o sistema Rh é o grande responsável por 94% das ocorrências de DHRN, e geralmente a 
doença se manifesta de forma mais grave. Com os testes laboratoriais para detectar o risco da doença 
e a imunização profilática houve uma diminuição drástica dos casos, porém ainda é uma doença preo-
cupante que exige atenção, diagnóstico, acompanhamento e tratamento rápidos e adequados. O obje-
tivo desse estudo foi descrever a DHRN devido a incompatibilidade RhD, bem como o seu diagnóstico 
e sua profilaxia.  
 
PALAVRAS-CHAVE: eritroblastose fetal, incompatibilidade sanguínea, variação antigênica, cuidados 
pré-natais 

 
 
1 INTRODUÇÃO 

 
A doença hemolítica do recém-nas-

cido (DHRN), também conhecida como 
doença hemolítica perinatal (DHPN) ou 
eritroblastose fetal, é uma condição que 
afeta neonatos e pode manifestar-se 
ainda no útero (SILVA FILHO et al., 
2022). Essa patologia resulta da incom-
patibilidade sanguínea materno-fetal, 
sendo mais frequente a incompatibili-
dade pelo sistema Rh do que pelo 

sistema ABO (LIEBERMAN, 2022). 
A incompatibilidade ABO ocorre em 

cerca de 20-25% das gestações, sendo 
responsável por apenas 2-5% dos casos 
de DHPN. Por outro lado, a incompatibi-
lidade pelo sistema Rh, que acontece em 
aproximadamente 10% das gestações, 
representa a principal causa da DHRN, 
respondendo por 94% dos casos, geral-
mente apresenta-se de forma mais grave 
(MALONO et al., 2004). 

Além do sistema ABO e antígeno D 
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do Rh outros sistemas e antígenos san-
guíneos também podem causar a do-
ença hemolítica como o Kell, Duffy, Kidd 
e outros antígenos do sistema Rh (RIS-
TOVSKA et al. 2022; NARDOZZA et al., 
2010). 

Na primeira metade do século XX, 
a DHRN frequentemente resulta na 
morte neonatal por hidropsia fetal ou ker-
nicterus. O primeiro registro data de 
1609, quando Louise Borgeois, uma par-
teira francesa, realiza um parto gemelar 
de uma dona de casa. O primeiro gêmeo 
apresenta edema generalizado, hidrop-
sia fetal, e morre de imediato; já o se-
gundo apresenta icterícia grave e falece 
poucos dias depois em opistótono 
(BOWMAN, 1988). 

Com o avanço da medicina, espe-
cialmente nas últimas seis décadas, a 
DHRN deixa de ser uma ameaça tão 
grave devido às medidas profiláticas e 
tratamentos adequados (DE HAAS et al., 
2014; POLLACK et al., 1968). O prepa-
rado com anticorpos anti-D é fundamen-
tal para a redução dos casos de DHRN, 
uma vez que atua como medida profilá-
tica pós-parto e durante a gestação 
(MBALIBULHA et al., 2022). 

Apesar da significativa redução nos 
casos de DHPN, mulheres RhD negati-
vas ainda podem ser sensibilizadas com 
sangue RhD positivo (BASU; KAUR; 
KAUR, 2011). O histórico é crucial para 
a abordagem da DHRN, incluindo infor-
mações sobre os grupos sanguíneos dos 
pais, transfusões anteriores, gestações 
anteriores com DHRN, traumas, procedi-
mentos obstétricos, abortos e terapia 
IgG anti-RhD (SARWAR; SRIDHAR, 
2022). 

O objetivo deste trabalho é descre-
ver a doença hemolítica do recém-nas-
cido devido à incompatibilidade RhD e o 
seu diagnóstico. 

Realizou-se uma revisão bibliográ-
fica com artigos sobre o tema deposita-
dos nas bases de dados do Scientific 
Electronic Library Online (SciELO), Pub-
Med, Google Acadêmico e Literatura 

Latino-americana e do Caribe em Ciên-
cias da Saúde (LILACS). Priorizaram-se 
artigos recentes, publicados nos últimos 
dez anos, sem excluir, entretanto, traba-
lhos mais antigos de importância para 
este artigo. 
 
2 DOENÇA HEMOLÍTICA DO RECÉM-
NASCIDO 
 

Antígenos eritrocitários provenien-
tes do feto são reconhecidos como não-
próprios pela mãe de forma a estimular a 
produção de anticorpos específicos em 
um processo de aloimunização. É com 
base nesse fenômeno que acontece a 
DHRN (NARDOZZA, 2018). 

Durante a gestação, pequenas 
quantidades de sangue fetal, que são in-
compatíveis com o sangue materno, po-
dem ingressar na corrente sanguínea da 
mãe. Nesse momento, o sistema imuno-
lógico materno identifica o antígeno in-
compatível como estranho e, como res-
posta, inicia a produção de anticorpos do 
isotipo IgM direcionados contra o antí-
geno sanguíneo fetal. No entanto, esse 
primeiro contato não resulta em proble-
mas imediatos nem para o feto, nem 
para a mãe. O problema está nas gesta-
ções subsequentes, caso ocorra nova-
mente o contato sanguíneo entre a mãe 
e um feto com tipo sanguíneo incompatí-
vel. Nesse caso, o sistema imunológico 
materno será novamente estimulado a 
produzir anticorpos, mas dessa vez prin-
cipalmente do isotipo IgG. Esses têm a 
capacidade de atravessar a barreira pla-
centária e entrar na corrente sanguínea 
do feto. Os anticorpos da mãe irão de-
sencadear a destruição dos eritrócitos 
fetais, processo chamado hemólise, 
dando início a uma anemia hemolítica. 
Em um esfregaço de sangue periférico 
de DHPN é possível visualizar vários eri-
troblastos, anisocitose e policromasia 
dos eritrócitos (SARWAR; SRIDHAR, 
2022; ROUTRAY, et al., 2021). 

Existem algumas situações que 
elevam os riscos de ocorrência de 
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hemorragia materno-fetal, como os exa-
mes obstétricos de cordocentese, amni-
ocentese e amostragem de vilosidades 
coriônicas que são considerados proce-
dimentos invasivos, além de outras situ-
ações como o aborto espontâneo, gravi-
dez ectópica, aborto provocado, desco-
lamento prematuro da placenta, trauma-
tismo no abdômen e falta de acompa-
nhamento pré-natal (PEGORARO et al., 
2020). 

 
3 SISTEMA RH 
 

O sistema Rh é o mais complexo 
sistema eritrocitário e compreende mais 
de 50 antígenos conhecidos na atuali-
dade, sendo os cinco principais D, C, E, 
c e e. Esses antígenos são exclusivos 
dos eritrócitos e são codificados pelos 
genes RHD e RHCE (AVENT; REID, 
2000). 

O sistema ABO descrito pela pri-
meira vez em 1900 pelo médico Karl 
Landesteiner não é suficiente para eluci-
dar totalmente as causas hemolíticas 
transfusionais. Em 1939, o sistema Rh é 
descoberto e descrito por Landesteiner 
em conjunto com o também médico Alex 
Wiener. Os dois médicos percebem que 
ao colocarem hemácias do macaco da 
espécie Rhesus (Macaca mulatta) no 
soro de coelhos ocorre uma estimulação 
de produção de anticorpos que agluti-
nam as hemácias inseridas (AVENT; 
REID, 2000). A aglutinação ocorre de-
vido à presença de antígenos e anticor-
pos específicos nos diferentes tipos san-
guíneos. Os antígenos de superfícies 
dos eritrócitos, ao entrarem em contato 
com soros que contenham anticorpos 
contra esse antígeno, levam à aglutina-
ção das hemácias (VIZZONI; DA SILVA, 
2015). 

Landesteiner e Wiener têm a ideia 
de testar com o sangue humano. Assim, 
observam que em 80% dos casos ocorre 
a aglutinação. Eles concluem que se 
trata do mesmo anticorpo do soro dos 
coelhos que reconhecem e aglutinam os 

antígenos dos macacos e humanos, logo 
o batizam de anti-Rh devido ao macao 
Rhesus. Em 1942, Fisk e Foord compro-
vam que não se trata do mesmo anti-
corpo humano e animal, pois não reco-
nhecem o mesmo fator, o Rh, devido a 
diferenças estruturais de cada espécie. 
Mesmo com essa descoberta o nome Rh 
é mantido. Com o sistema Rh, os tipos 
sanguíneos são classificados em oito ti-

pos principais, A negativo (A-); A positivo 

(A+); B negativo (B-); B positivo (B+); AB 

negativo (AB-); AB positivo (AB+); O ne-

gativo (O-) e O positivo (O+) (IZETBEGO-

VIC, 2013; NARDOZZA, 2010; WES-
THOFF, 2007). 

Na prática de rotina da medicina 
transfusional e para doação de sangue, 
somente é obrigatório a identificação do 
RhD, ou seja, a busca pela presença ou 
ausência do antígeno D. Entretanto, o 
antígeno D apresenta alto grau de poli-
morfismo, e pode ser expresso como D 
total, D parcial ou D fraco, o que implica 
em algumas dificuldades em sua classi-
ficação. No antígeno D fraco, todos os 
epítopos estão presentes, mas com 
baixa expressão, e é detectado apenas 
com o uso de potencializadores (geral-
mente IgG humana) para a promoção da 
interação antígeno-anticorpo e conse-
quente reação de aglutinação das hemá-
cias. Já no antígeno D parcial, há a au-
sência de um ou de alguns epítopos, 
mas o que estão presentes se expres-
sam em maior quantidade (BARROS, et 
al. 2006). 

A incidência da DHRN está relacio-

nada com fenótipo Rh- da população, ou 

seja, quanto maior a prevalência de Rh- 

em uma população, maior é a incidência 
da patologia. Estima-se que 16% da po-
pulação branca (europeus e norte-ame-
ricanos), 4-8% dos africanos, 8% dos 
afro-americanos e 2,4% dos eurasianos 
são RhD negativos. No Brasil, cerca de 

10% da população apresenta Rh- (FUN-

DAÇÃO OSWALDO CRUZ, 2022; SAR-
WAR; SRIDHAR, 2022; MYLE; AL-
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KHATTABI, 2021; POLLACK et al., 
1968). 

 
4 DOENÇA HEMOLÍTICA DO RECÉM-
NASCIDO (DHRN) POR INCOMPATIBI-
LIDADE RhD 
 

A DHRN por incompatibilidade RhD 
acontece quando uma mulher RhD ne-
gativa está grávida de uma criança RhD 
positivo, tendo herdado o alelo que con-
fere fenótipo Rh positivo do pai. A ges-
tante já previamente exposta ao antí-
geno D, se sofrer uma hemorragia feto-
materna em algum determinado mo-
mento da gestação, através do contato 
sanguíneo, é sensibilizada novamente 
com o antígeno positivo do feto ocor-
rendo a DHRN pelo antígeno D. A expo-
sição antigênica ativa a resposta imune 
dirigida contra as hemácias do filho de 
modo a destruí-las. Os riscos para o feto 
são anemia hemolítica severa, edema e 
icterícia além do óbito que pode ocorrer 
ainda no útero (DE WINTER et al. 2023; 
SILVA FILHO, et al., 2022; MYLE; AL-
KHATTABI, 2021; IZETBEGOVIC, 
2013). 

Durante a primeira gestação, se 
ocorrer a exposição da mãe aos antíge-
nos RhD positivo o feto não será afetado, 
pois ainda não ocorreu a sensibilização 
prévia (MYLE; AL-KHATTABI, 2021; 
HAIDER et al., 2020). Entretanto, a fisio-
patologia da doença hemolítica do re-
cém-nascido começa durante a primeira 
gestação, quando as hemácias Rh posi-
tivas do feto entram na circulação san-
guínea da mãe Rh negativa. O sistema 
imune materno com a presença daquele 
antígeno não-próprio dará início a re-
posta imune primária, com subpopula-
ções de linfócitos B ativados a produzir 
anticorpos específicos, nessa primeira 
exposição a resposta é lenta, varia de 
semanas a meses, e será produzido an-
ticorpos anti-Rh do isotipo imunoglobuli-
nas M (IgM), que são anticorpos de fase 
aguda e de alto peso molecular (cerca de 
900.000 D). Por esse motivo, não 

conseguem atravessar a barreira pla-
centária e não afetam o feto (PEGO-
RARO et al., 2020). 

A partir do momento em que ocorre 
uma segunda exposição dessa mulher 
ao mesmo antígeno, em uma segunda 
gestação de um feto RhD+, como o sis-
tema imune já foi exposto a esse mesmo 
antígeno, existe uma população de linfó-
citos de memória específicos. De modo 
rápido, o sistema imune da gestante ini-
ciará a resposta humoral secundária que 
gera uma massiva produção imunoglo-
bulinas G (IgG), que são anticorpos de 
fase crônica e possuem baixo peso mo-
lecular (cerca de 184.000wm). Isso pos-
sibilita a passagem de IgG através da 
placenta e entrada na circulação fetal. 
Os anticorpos anti-Rh isotipo IgG se li-
gam aos antígenos D de superfície dos 
eritrócitos positivos do feto, formando o 
complexo antígeno-anticorpo, levando a 
opsonização, e ao reconhecimento por 
leucócitos do sistema reticulo endotelial 
do feto e o complexo antígeno-anticorpo 
é destruído no baço. Ocorre uma hemó-
lise extravascular, o complexo antígeno-
anticorpo também ativa o sistema com-
plemento pela via clássica, levando ao 
reconhecimento das hemácias sensibili-
zadas por fagócitos (SILVA FILHO et al., 
2022; PEGORARO et al., 2020; NAR-
DOZZA, 2018). Para tentar compensar a 
hemólise o organismo do feto aumenta a 
eritropoiese medular e/ou extramedular, 
dependendo da fase gestacional em que 
o feto se encontra, com focos no baço e 
fígado. A demanda da eritropoiese es-
plênica e hepática leva ao aumento des-
ses órgãos, condições conhecidas como 
esplenomegalia e hepatomegalia, res-
pectivamente (MYLE; AL-KHATTABI, 
2021). 

A eritropoiese desenfreada resulta 
na liberação de formas imaturas de eri-
trócitos na corrente sanguínea, os reti-
culócitos e eritroblastos, o que explica o 
nome da doença, eritroblastose fetal 
(MALONO et al, 2004). Da mesma forma 
que a eritropoiese aumenta, a hemólise 
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também aumenta, até chegar ao ponto 
de a destruição de eritrócitos ser supe-
rior, levando à instauração da anemia. A 
hemólise faz com que o grupo heme da 
hemoglobina presente nos eritrócitos é li-
berado e sofra degradação por enzimas 
formando a bilirrubina, que posterior é 
conjugada na placenta (SARWAR; 
SRIDHAR, 2022; ROUTRAY et al., 
2021). A velocidade de produção e des-
truição sobrecarrega o fígado e leva à hi-
pertensão portal. Ocorre, portanto, hipo-
albunemia, com consequente ascite e 
por fim, a hidropsia fetal. 

É preciso de muito pouco sangue 
fetal para sensibilizar a mãe e gerar uma 
resposta imune secundária, menos de 
0,1mL já é o suficiente (BAIOCHI; NAR-
DOZZA, 2009). Entretanto, o grau de 
sensibilização da mãe é sempre propor-
cional às hemorragias materno-fetal que 
aconteceram no decorrer de todas suas 
gestações. O tempo gestacional e ativi-
dade enzimática fetal também influen-
ciam (SARWAR; SRIDHAR, 2022). 

As ocorrências de DHRN na pri-
meira gestação são raras, mas podem 
vir a ocorrer em casos em que a mulher 
RhD negativa tenha recebido de forma 
errônea uma transfusão prévia com san-
gue RhD positivo ou por um aborto des-
conhecido de feto RhD+ (DE HAAS et 
al., 2015). 

 
4.1 Manifestações da DHRN causada 
por RhD 

Os neonatos com a doença hemo-
lítica do recém-nascidos podem apre-
sentar quadros leves, moderados ou gra-
ves. Em casos leves, o bebê apresenta 
geralmente leve icterícia logo nos primei-
ros dias de vida e consegue se recuperar 
normalmente sem danos maiores. As cri-
anças com casos moderados podem 
apresentar icterícia e anemia de modo 
simultâneo. Já os neonatos com a forma 
grave da doença podem apresentar icte-
rícia, palidez, anemia hemolítica grave, 
hepatomegalia, esplenomegalia, edema, 
danos neurológicos como encefalopatia 

bilirrubínica (kernicterus), hematopoiese 
extramedular e hidropsia fetal, que é a 
manifestação mais grave da eritroblas-
tose fetal (BRASIL, 2023; DE HAAS et 
al., 2015). 

A icterícia é uma manifestação bas-
tante comum na DHRN. Essa condição 
acontece por hiper bilirrubinemia, que é 
o aumento de bilirrubina na corrente san-
guínea. No caso da DHPN, o sistema ex-
cretor e as enzimas responsáveis pela 
conjugação da bilirrubina não conse-
guem lidar de modo adequado com a lise 
de eritrócitos em grande escala que li-
bera a hemoglobina (PEGORARO et 
al.,2020; MALONO et al., 2004). 

A hidropsia fetal é caracterizada 
pelo acúmulo anormal de líquido em pelo 
menos duas ou mais cavidades fetais, 
como por exemplo a ascite, derrame 
pleural, edemas generalizados e der-
rame pericárdico. Pode ocorrer também 
a morte ainda intrauterina do feto ou logo 
após o nascimento. Kernicterus é uma 
complicação causada pelo acúmulo de 
hiper bilirrubinemia no tecido cerebral 
(SARWAR; SRIDHAR, 2022; KUMAR; 
REGAN, 2005). 
 
4.2 Diagnóstico da DHRN causada por 
RhD 

O diagnóstico da doença hemolí-
tica do recém-nascido deve ser feito du-
rante o pré-natal; na primeira consulta 
devem ser solicitados exames como a ti-
pagem sanguínea (sistema ABO e o fa-
tor Rh) por protocolo estabelecido pelo 
Ministério da Saúde. Se o resultado indi-

car Rh-, deve-se requisitar o exame de 

Coombs indireto, que consiste em ava-
liar o soro da gestante para identificar se 
ela já está ou não sensibilizada. Deste 
modo, pode-se detectar a incompatibili-
dade RhD materno-fetal para se prevenir 
ou diagnosticar a DHRN (FUNDAÇÃO 
OSWALDO CRUZ, 2022; BRASIL, 
2012). 

O teste de Coombs (ou teste de an-
tiglobulina humana), criado por Robert 
Coombs, Arthur Mourant e Rob Race 
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(1945), consiste na utilização de soro de 
coelhos imunizados com componentes 
do soro humano. Embora esses autores 
tenham recebido os créditos e dado 
fama ao teste, o princípio do mesmo é 
descrito pela primeira vez por Carlo Mo-
reschi (1908), um patologista italiano 
(VIZZONI; DA SILVA, 2015). 

O teste de Coombs é um impor-
tante aliado para o diagnóstico de doen-
ças hemolíticas, é empregado em testes 
de compatibilidade, fenotipagem eritroci-
tária, pesquisa e identificação de anticor-
pos irregulares. O teste pode ser direto 
ou indireto; o primeiro é realizado in vivo 
enquanto o segundo, in vitro (CIANCIA-
RULLO; CECCON; VAZ, 2003). 

O teste da antiglobulina direto, co-
nhecido também como Coombs direto é 
considerado um método simples para se 
detectar in vivo hemácias sensibilizadas 
com imunoglobulina G (IgG), ou qual-
quer outro componente correspondente 
ao soro antiglobulina humana utilizado 
no teste. Os anticorpos irregulares em 
contato com hemácias que têm o epítopo 
condizente bloqueiam o antígeno ao se 
aderir na membrana, não sendo capaz 
de aglutinar as hemácias, eis que então 
é adicionado o soro de Coombs a amos-
tra. Em amostras positivas, o soro irá 
promover a aglutinação uma vez que há 
in vivo anticorpos contra os antígenos 
presentes na membrana das hemácias 
(FEITOSA; VIZZONI; DA SILVA, 2009). 

Já o teste da antiglobulina indireta 
ou Coombs indireto é um dos testes mais 
importantes para detecção da DHRN; a 
pesquisa dos anticorpos irregulares visa 
a seleção de anticorpos conduzidos aos 
antígenos dos grupos sanguíneos que 
não sejam o sistema ABO, ou seja é de-
tectado a existência de anticorpos que 
não sejam ABO livres no plasma hu-
mano. Para isso se utilizam hemácias do 
tipo sanguíneo O RhD+. O soro com os 
anticorpos irregulares e hemácias O+ 
com epítopos correspondentes são incu-
bados a 37 °C. Os anticorpos se ligam 
na membrana dos eritrócitos e 

bloqueiam os antígenos, ao acrescentar 
o soro de Coombs na amostra as hemá-
cias que estão sensibilizadas com o an-
tígeno se aglutinam, o que representam 
resultado positivo (VIZZONI; DA SILVA, 
2015). 

Caso o teste de Coombs indireto da 
gestante tenha resultado negativo deve 
ser repetido a cada quatro semanas, e 
perante um resultado positivo essa ges-
tante deve ser encaminhada para o pré-
natal de alto risco (BRASIL, 2012). 
Quando se tem o resultado positivo deve 
ser feito a titulação dos anticorpos. Ges-
tantes com titulações positivas inferiores 
a 1:16 devem repetir a titulação uma vez 
a cada trimestre de gestação, gestantes 
com títulos iguais ou superiores a 1:16 
essa repetição deve ser feita a cada qua-
tro semanas. Títulos positivos de 1:64 no 
início de gestação já são sugestivos de 
doença hemolítica considerável. Ou 
seja, quanto maior for a titulação positiva 
maior é o risco para a doença hemolítica 
perinatal (LIEBERMAN et al., 2022; 
MYLE; AL-KHATTABI, 2021; DE HAAS 
et al., 2015; MALONO et al., 2004). 

O monitoramento do feto também 
ajuda no diagnóstico da DHRN. Atual-
mente, o monitoramento é feito por mé-
todos considerados não invasivos como 
o ultrassom com Doppler, que afere o 
pico de velocidade sistólica na artéria ce-
rebral média que possibilita identificar os 
riscos e avaliar o grau da anemia fetal. 
Com base nos resultados e histórico da 
gestante, o médico pode avaliar os inter-
valos exigidos para a repetição do 
exame (LIUMBRUNO et al., 2010). 

Por meio da cordocentese, um 
exame considerado de baixo risco, po-
rém invasivo, é possível coletar uma 
amostra sanguínea do feto obtida pelo 
cordão umbilical para realizar testes la-
boratoriais. Para verificar e estimar a he-
mólise fetal pode colher uma pequena 
quantidade do fluído amniótico, líquido 
que envolve o feto, por meio de amnio-
centese, procedimento também inva-
sivo. Exames como a amniocentese e a 
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cordocentese apesar de serem conside-
rado de baixo risco não deixam de ser in-
vasivos. Apesar da probabilidade ser 
baixa, ainda podem acarretar o aborto, 
agravação do quadro de aloimunização, 
sangramento fetal, alteração no ritmo 
cardíaco e parto prematuro (DE WINTER 
et al., 2023; SILVA FILHO, 2022). 

Em alguns casos pode ser solici-
tado exames com o sangue do pai, como 
tipagem sanguínea e para descobrir se o 
pai é heterozigoto ou homozigoto. Geral-
mente, essa tipagem é solicitada quando 
não é possível definir o tipo sanguíneo 
fetal e também para verificar os riscos 
para o feto, pois, quando o pai é hetero-
zigoto (Rr) o feto tem 50% de chances de 
riscos em desenvolver a doença, e se o 
pai for homozigoto dominante (RR) a 
chances de riscos para o desenvolvi-
mento da doença são de 100% (PEGO-
RARO et al., 2020). 

O diagnóstico da DHPN pode ser 
feito após o nascimento, sendo feita a 
coleta de sangue do cordão umbilical 
para hemograma, teste de Coombs di-
reto, proteínas totais e frações, além da 
dosagem de bilirrubina (SILVA FILHO, 
2022). 

Ao realizar um esfregaço sanguí-
neo com o sangue do neonato alguns 
achados laboratoriais e hematológicos 
da DHRN são: diminuição da hemoglo-
bina, teste de Coombs direto positivo, 
aumento da bilirrubina indireta, vários 
blastos em circulação, diminuição do nú-
mero de hemácias, macrocitose, ausên-
cia de esferócitos e reticulocitose acen-
tuada (SARWAR; SRIDHAR, 2022; 
ROUTRAY et al., 2021). 

 
4.3 Profilaxia e tratamento da DHRN 
causada por RhD 

A frequência de casos e alta morta-
lidade da DHRN, nas décadas de 1950-
1960, observa-se a necessidade da cria-
ção de uma medida profilática e/ou trata-
mento mais eficaz para a preservação da 
vida dos fetos e neonatos acometidos 
(MALONO et al., 2004). Na tentativa de 

diminuir a ocorrência de casos da 
DHRN, o preparado de imunoglobulina 
anti-RhD começa a ser administrado nas 

mulheres RhD- após o parto (SARWAR; 

SRIDHAR, 2022). Nos anos de 1960, na 
Grã-Bretanha e Estados Unidos da Amé-
rica, algumas pesquisas realizadas so-
bre essa administração do preparado de 
anti-RhD após o parto revelam os bene-
fícios da imunização passiva das mães 

RhD-. Em 1968, é aprovada e implemen-

tada a administração de anticorpos anti-
D como medida pós-parto profilática de 
rotina (POLLACK et al., 1968). 

Quase dez anos depois, nota-se 
que mesmo com a realização da profila-
xia no pós-parto, cerca de 10% das 

mães RhD- ainda desenvolvem anticor-

pos anti-RhD, presumidamente devido a 
hemorragias feto-materna de pequenas 
proporções ou por via transplacentária 
(PEGORARO et al., 2020). Devido a es-
ses casos, institui-se a administração do 
anticorpo anti-RhD na mulher ainda du-
rante a gestação. Esta medida quando 
combinada com a profilaxia pós-parto 
conseguem acabar com quase todos os 
casos de isoimunização (DE HAAS et al., 
2014). Antes da implementação da profi-
laxia pós-parto, a taxa de mortalidade da 
doença cai de 50% para 0,5%. Na dé-
cada de 1970, a taxa cai 0,1% com a im-
plementação da imunoprofilaxia ainda 
na gestação (REE et al., 2017). 

Desde então, essas medidas profi-
láticas vêm sendo utilizadas na gestação 

de mulheres RhD- que carregam em seu 

ventre um feto RhD+. A injeção de imu-
noglobulina anti-RhD, conhecida como 
injeção de Matergan ou de Rhogam, é 
aplicada na gestante em sua 28ª se-
mana de gestação e em até 72 horas 
após o parto. Existem outras situações 

que a mulher RhD-necessita da aplica-

ção do soro, como quando ocorre um 
aborto, seja espontâneo ou provocado, 
gravidez ectópica, sangramentos vagi-
nais, amniocentese e trauma abdominal 
(SILVA FILHO, 2022; BRASIL, 2012). 
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Atualmente, mesmo com a queda ab-
rupta dos casos de DHRN, muitas mu-

lheres RhD- ainda são sensibilizadas 

com o sangue RhD+ (BASU; KAUR; 
KAUR, 2011). A DHRN por RhD é a 
única que tem uma medida profilática, o 
que explica a diminuição de casos e 
emerge a possibilidade da profilaxia de 
DHRN por outros antígenos que levam 
com mais frequência a forma grave da 
doença (XIE et al., 2020). 

Outra medida profilática é a anteci-
pação do parto por via cesariana. Essa 
possibilidade é avaliada pela equipe mé-
dica responsável quando percebem um 
risco aumentado de contato sanguíneo 
materno-fetal na reta final da gestação 
ou no parto. Nessa situação, pode ser 
necessária a aplicação de injeção de 
corticosteroides para amadurecer os pul-
mões do feto de modo mais rápido (PE-
GORARO et al., 2020). 

O tratamento da DHRN pode co-
meçar a acontecer com a criança ainda 
no útero da mãe. Em casos de anemia 
graves pode ser necessário a realização 
de transfusão sanguínea intrauterina, 
procedimento realizado por meio de cor-
docentese sendo acompanhado por ul-
trassonografia, é indicado realizar entre 
a 20ª a 35ª semana de gestação, e pode 
precisar de repetições (SILVA FILHO, 
2022; BRASIL, 2012). 

Após o parto o tratamento visa a 
estabilização do recém-nascido além de 
tratar a anemia e outras manifestações 
existentes. Pode ser necessário logo 
após o parto realizar manobras de res-
suscitação, auxílio de ventilação assis-
tida e a drenagem dos líquidos ascítico 
ou pleural (MALONO et al., 2004). 

São avaliados os graus de anemia, 
hidropsia, hiperbilirrubinemia, adaptação 
cardiovascular e de prematuridade se for 
o caso. Pode ser necessário realizar 
transfusões sanguíneas no recém-nas-
cido. Para tratar a icterícia a fototerapia 
é uma abordagem muito utilizada. Caso 
apenas o banho de luz não seja sufici-
ente, uma alternativa é a 

exsanguinotransfusão, que consiste na 
retirada de pequenas alíquotas de san-
gue do recém-nascido e na substituição 
pelo mesmo volume sanguíneo de um 
doador compatível. Esse procedimento 
pode ser utilizado também no tratamento 
da anemia. O neonato em algumas situ-
ações pode precisar passar por procedi-
mentos cirúrgicos, mas isso cabe a 
equipe médica responsável avaliar 
(SARWAR; SRIDHAR, 2022; SILVA FI-
LHO, 2022; MYLE; AL-KHATTABI, 
2021). 
 
5 CONSIDERAÇÕES FINAIS 
 

A DHRN pelo fator Rh é a principal 
causa dessa doença, podendo apresen-
tar formas mais graves, inclusive com hi-
dropsia fetal, podendo levar a abortos ou 
morte do neonato. Dessa forma, é consi-
derado um importante problema de sa-
úde pública. As estratégias desenvolvi-
das durante a segunda metade do sé-
culo XX, envolvendo administração de 
soroterapia durante e após as gestações 
de risco, surtiram efeitos importantes na 
profilaxia da DHRN. Entretanto alguns 
neonatos ainda apresentam essa condi-
ção. 

O acompanhamento pré-natal é es-
sencial em todas as gestações, mas 
torna-se ainda mais crucial no caso da 
DHRN. Exames laboratoriais, sorológi-
cos e por imagem, incluindo tipagem 
sanguínea, teste de Coombs indireto, 
hemograma e análise da bilirrubina, são 
necessários para um diagnóstico pre-
ciso. A prevenção, identificação e trata-
mento precoces são fundamentais para 
garantir a saúde do neonato e diminuir 
os riscos associados à DHRN. 
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