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ABSTRACT

Objective: Determine the influence of maternal age, parity, gestational age and birth weight on the
volume of fetal erythrocytes which enter the maternal circulation during spontaneous delivery.
Determining these parameters would enable improving the guidelines for RhD alloimmunization
prophylaxis. 

Design: Prospective clinical study.

Setting: Department of Obstetrics and Gynecology, University Hospital, Olomouc.

Methods: A total of 2413 examinations were performed. The amount of fetal erythrocytes entering
maternal circulation during uncomplicated spontaneous delivery of one fetus was determined by flow
cytometry using the BDFACSCanto cytometer (Becton Dickonson International). 

Laboratory processing: Fetal Cell Count kit (Diagnosis of Feto-maternal transfusion by flow cytometry),
IQ Products, IQP-379. 

Calculation of total volume of fetal erythrocytes entering maternal circulation: Scientific Subcommittee
of the Australian and New Zealand Society of Blood Transfusion. Guidelines for laboratory assessment

of fetomaternal haemorrhage. 1st ed. Sydney: ANZSBT, 2002: 3-12.

Results: The average maternal age when FMH ≤ 1.8 ml (95 perc) was 29.4 years vs. 29.1 years when FMH
> 1.8 ml, median 30 years in both groups, the difference was not statistically significant (p = 0.501).

The average gestational age when FMH ≤ 1.8 ml (95 perc) was 275.3 days vs. 276.9 days when FMH >
1.8 ml, median 278 days (39 weeks +5 days) vs. 276 days (39 weeks + 3 days), the difference was not
statistically significant (p = 0.849).

The average birth weight when FMH ≤ 1.8 ml (95 perc) was 3312 g vs. 3353 g when FMH > 1.8 ml,
median 3340 g vs. 3330 g, the difference was not statistically significant (p = 0.743).

FMH > 1.8 ml (5 perc) was present in 4.1% of primiparas (42/1023), in 4.2% of secundiparas (44/1050)
and in 5.3% of multiparas (18/340), the difference was not statistically significant (p = 0.607).

The difference in maternal age, parity, gestational age and birth weight were also not statistically
significant for fetomaternal hemorrhage FMH > 2.1 ml (2.5 perc), FMH > 2.5 ml (n = 25), FMH > 5 ml
(n = 5). 
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ÚVOD

Fetomaternální hemoragie (FMH) představuje situa-
ci, kdy dochází k průniku fetálních erytrocytů do krev-
ního oběhu matky; nastává jednak prenatálně, a jednak
při samotném porodu. Na základě FMH může u RhD
negativních rodiček s RhD pozitivním plodem dojít
k rozvoji RhD aloimunizace. V rámci prevence rozvo-
je RhD aloimunizace je těmto ženám při všech poten-
ciálně senzibilizujících událostech podáván anti-D
imunoglobulin (IgG anti-D). Potřebná dávka IgG
anti-D je však závislá na objemu RhD pozitivních
fetálních erytrocytů proniklých do oběhu matky,
a k upřesnění potřebné dávky je tudíž vhodné stanovit
objem FMH. K senzibilizaci dokonce postačuje již
množství 0,1 ml inkompatibilních fetálních erytrocytů.
Klinicky nejvýznamnější událostí, při které dochází
k fetomaternální hemoragii, je porod.

Cílem práce bylo zjistit vliv věku rodičky, parity, dél-
ky trvání těhotenství a hmotnosti plodu na objem fetál-
ních erytrocytů, které pronikají do mateřské krve při
spontánním porodu. Určení těchto parametrů by umožni-
lo optimalizovat doporučení k provádění prevence RhD
aloimunizace.

PRACOVNÍ HYPOTÉZA

IgG anti-D v dávce 10 µg podané nitrosvalově by
mělo pokrýt 0,5 ml fetálních RhD pozitivních erytrocy-
tů nebo 1 ml celé krve [4] (tab. 1). U naprosté většiny
porodů proniká do mateřské krve méně než 2,5 ml fetál-
ních erytrocytů (5 ml plné krve, postačující dávka IgG
anti-D 50 µg). Naopak jen ojediněle dochází při porodu
k FMH, která přesahuje 5 ml (10 ml plné fetální krve,
postačující dávka IgG anti-D 100 µg). U většiny přípa-
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Conclusion: Maternal age, parity, gestational age and birth weight does not present a risk factor for
excessive fetomaternal hemorrhage during spontaneous delivery.

Key words: fetomaternal haemorrhage, fetomaternal characteristics, spontaneous delivery, anti-D IgG,
RhD alloimunization. 

SOUHRN

Cíl studie: Zjistit vliv věku rodičky, parity, délky trvání těhotenství a hmotnosti plodu na objem fetálních
erytrocytů, které pronikají do mateřské krve při spontánním porodu. Určení těchto parametrů by
umožnilo optimalizovat doporučení k provádění prevence RhD aloimunizace. 

Typ studie: Původní práce.

Název a sídlo pracoviště: Porodnicko-gynekologická klinika LF UP a FN Olomouc.

Metodika: Celkem bylo provedeno 2413 vyšetření. Množství fetálních erytrocytů proniklých do oběhu
matky při nekomplikovaném spontánním porodu jednoho plodu bylo stanoveno průtokovou cytometrií
na přístroji BDFACSCanto (Becton Dickonson International). 

Laboratorní zpracování: Fetal Cell Count kit (Diagnosis of Feto-maternal Transfusion by flow
cytometry), IQ Products, IQP-379. 

Výpočet celkového objemu fetálních erytrocytů proniklých do oběhu matky: Scientific Subcommittee of
the Australian and New Zealand Society of Blood Transfusion. Guidelines for laboratory assessment of

fetomaternal haemorrhage. 1st ed. Sydney: ANZSBT, 2002: 3-12.

Výsledky: Průměrný věk rodičky při FMH ≤ 1,8 ml (95 perc) byl 29,4 let vs. 29,1 let při FMH > 1,8 ml,
medián 30 let v obou skupinách, rozdíl nebyl statisticky významný (p = 0,501).

Průměrná délka trvání těhotenství při FMH ≤ 1,8 ml (95 perc) byla 275,3 dne vs. 276,9 dne při FMH
> 1,8 ml, medián 278 dní (39 týdnů + 5 dnů) vs. 276 dní (39 týdnů + 3 dny), rozdíl nebyl statisticky
významný (p = 0,849).

Průměrná hmotnost plodu při FMH ≤ 1,8 ml (95 perc) byla 3312 g vs. 3353 g při FMH > 1,8 ml, medián
3340 g vs. 3330 g, rozdíl nebyl statisticky významný (p = 0,743).

FMH > 1,8 ml (5 perc) byla přítomna u 4,1 % prvorodiček (42/1017), u 4,2 % druhorodiček (43/1050)
a u 5,3 % vícerodiček (18/340), rozdíl nebyl statisticky významný (p = 0,607).

Rozdíl ve věku rodičky, paritě, délce trvání těhotenství a hmotnosti plodu nebyl statisticky význam-
ný ani pro fetomaternální hemoragie FMH > 2,1 ml (2,5 perc), FMH > 2,5 ml (n = 25), FMH > 5 ml
(n = 5). 

Závěr: Věk rodičky, parita, délka trvání těhotenství ani hmotnost plodu nepředstavují rizikový faktor
pro excesivní fetomaternální hemoragii při spontánním porodu.

Klíčová slova: fetomaternální hemoragie, fetomaternální charakteristiky, spontánní porod, anti-D
imunoglobulin, RhD aloimunizace.



dů však není přítomen žádný rizikový faktor [2, 11]. Věk
rodičky, parita, délka trvání těhotenství ani hmotnost
plodu nemají vliv na objem fetomaternální hemoragie
při spontánním porodu.

MATERIÁL A METODIKA

V prospektivní kohortové studii bylo provedeno cel-
kem 2413 vyšetření. Množství fetálních erytrocytů pro-
niklých do oběhu matky po normálním vaginálním poro-
du bylo stanoveno průtokovou cytometrií na přístrojích:
BDFACSCanto (Becton Dickinson International)
a CYTOMICS-FC500 (Beckman Coulter).

Ze souboru byly vyloučeny operativní vaginální poro-
dy (vakuumextrakce, klešťový porod), porody mrtvého
plodu, vícečetná těhotenství a porody s manuálním vyba-
vením placenty a/nebo instrumentální revizí dutiny
děložní.

Odběr vzorku
Vyšetření fetomaternální hemoragie (FMH) byla pro-

váděna ze vzorku mateřské žilní krve odebrané vene-
punkcí za 1–2 hodiny po porodu do zkumavky s anti-
koagulační látkou (EDTA, Heparin). Bylo odebráno
0,–1,0 ml žilní krve, vzorky byly skladovány v lednici při
teplotě 2–8 °C a vyšetření bylo provedeno do 24 hodin
po odběru krve.

Laboratorní zpracování
Fetal Cell Count kit (Diagnosis of Feto-maternal

Transfusion by flow cytometry), IQ Products, IQP-379.
Kit je určen k rozlišení a kvantitativnímu stanovení lid-
ských fetálních erytrocytů v mateřské krvi. Je založen
na senzitivní a přesné průtokové cytometrické metodě,
která nabízí duální fluorescenční detekci dvou intrace-
lulárních antigenů, hemoglobinu F (HbF) a Carbonic
Anhydrase (CA). Metodika se zakládá na použití kom-
binace dvou protilátek. První je namířena proti fetální-
mu hemoglobinu (HbF), který se nachází ve fetálních
erytrocytech a v malém procentu je přítomen i v adult-
ních erytrocytech (F-cells). Druhá protilátka je namíře-
na proti Carbonic Anhydrase (CA), enzymu přítomné-
mu v adultních erytrocytech a ve velmi pozdních
stadiích fetálních buněk. Fetální erytrocyty jsou rozpo-
znány podle jasné exprese HbF v kombinaci s komplet-
ní nepřítomností exprese CA. Naproti tomu mateřské
erytrocyty nemají žádný HbF signál v kombinaci s jas-
nou expresí CA. Pracovní postup metody byl proveden
podle instrukcí a doporučení výrobce uvedených v pří-
balovém letáku kitu. Pro kontrolu kvality vyšetření byl
použit k tomuto účelu komerčně dodávaný kit

(FETALtrol, IQ Products), jehož součásti jsou tři kon-
troly s definovaným rozpětím měřených hodnot. Každý
vyšetřovaný vzorek byl měřen oproti negativní kontro-
le (neznačený vzorek). V rámci standardizace vyšetření
byla prováděna externí kontrola kvality společným
vzorkem. 

Výpočet celkového objemu fetálních erytrocytů
proniklých do oběhu matky

Scientific Subcommittee of the Australian and New
Zealand Society of Blood Transfusion. Guidelines for
laboratory assessment of fetomaternal haemorrhage. 1st

ed. Sydney: ANZSBT, 2002: 3-12.

FMH (ml) = (1800 x 1,22 x EF)/100 000

1800 průměrný objem mateřských erytrocytů (ml)
1,22 fetální erytrocyt je v průměru o 22 % větší než 

mateřský
EF počet fetálních erytrocytů (HbF pozitivních) 
z celkového počtu 100 000 hodnocených erytrocytů

Statistické zpracování dat
Statistické zpracování dat bylo provedeno pomocí pro-

gramu SPSS v 15, SPSS Inc. Chicago, USA. Ke statistic-
kému zpracování byly použity neparametrické metody.
K výpočtu rozdílu mezi jednotlivými skupinami byly
použity testy Mannův-Whitneyův, χ2 a Wilcoxonův test.
Všechny testy byly provedeny na hladině významnosti
0,05. Výsledky byly graficky znázorněny pomocí sloup-
cových a box grafů.

VÝSLEDKY

V letech 2009–2011 byl objem fetomaternální
hemoragie stanoven celkem u 2413 rodiček po spon-
tánním nekomplikovaném porodu jednoho živého plo-
du. Soubor zahrnoval rodičky ve věku od 15 do 47 let
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Tab. 1. Fetomaternální hemoragie (FMH) a potřebná dávka anti-D
imunoglobulinu – přepočet

Objem plné 
fetální krve (ml)

Objem fetálních
erytrocytů FMH (ml)

Dávka anti-D
imunoglobulinu (µg)

1 0,5 10

Graf 1. Vliv věku rodičky na objem fetomaternální hemoragie
po normálním vaginálním porodu



(medián 30 let, průměr 29 let), gestační stáří bylo 168
až 300 dní (medián 278 dní, průměr 275 dní). Hmot-
nost porozeného plodu se pohybovala v rozmezí od
540 g do 5080 g (medián 3340 g, průměr 3313 g). Jako
95. percentil byl vypočítán objem FMH 1,8 ml, jako
97,5. percentil pak objem 2,1 ml. Jako další hraniční

hodnoty byly stanoveny objemy FMH 2,5 ml a 5 ml.
Tyto objemy jsou klinicky významné vzhledem k dáv-
ce aplikace IgG anti-D (postačující dávka IgG anti-D
50 µg, resp. 100 µg).

Výsledky shrnuje tabulka 2, ze které vyplývá, že věk
rodičky, parita, gestační stáří ani hmotnost plodu nepřed-
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Graf 2. Vliv hmotnosti plodu na objem fetomaternální hemoragie 
po normálním vaginálním porodu

Graf 3. Vliv gestačního stáří na objem fetomaternální hemoragie 
po normálním vaginálním porodu

Tab. 2. Vliv fetomaternálních charakteristik na objem fetomaternální hemoragie po normálním vaginálním porodu

Fetomaternální hemoragie

95 perc 95 perc

Charakteristika Total ≤ 1,8 ml > 1,8 ml p value ≤ 2,1 ml > 2,1 ml p value ≤ 2,5 ml > 2,5 ml p value ≤ 5 ml > 5 ml p value

n (%) 2413 2309 104 (4,3) 2358 55 (2,3) 2388 25 (1,0) 25 (1,0) 2408 5 (0,2)

Věk matky (roky)

0,501 0,943 0,208 0,85

minimum 15 15 19 15 19 15 20 15 24

maximum 47 47 40 47 39 47 39 47 39

median 30 30 30 30 30 30 29,4 30 29,4

mean 29,4 29,4 29,1 29,4 29,4 29,4 30,5 29 30,4

SD 4,8 4,8 4,5 4,8 4,7 4,8 4,9 4,8 6,9

Porodní váha (g)

0,743 0,688 0,182 0,669

minimum 540 540 1890 540 1890 540 2330 540 2330

maximum 5080 5080 4580 5080 4520 5080 4360 5080 3700

median 3340 3340 3330 3340 3335 3340 3225 3340 3470

mean 3313 3312 3354 3314 3303 3315 3207 3314 3150

SD 517,5 520,5 444,7 518,6 472,4 517,7 498,6 517,4 610,9

GA (dny)

0,849 0,69 0,14 0,354

minimum 168 168 229 168 229 168 259 168 262

maximum 300 300 293 300 293 300 292 300 280

median 278 278 277 278 277 278 275 278 274

mean 275 275 277 275 276 275 274 275 274

SD 13 13,1 9,1 13 9,9 13 8,1 13 7

Parita, n (%)

0,607 0,567 0,312 0,566
1 1023 981 42 (4,1) 1000 23 (2,2) 1009 9 (0,9) 1020 3 (0,3)

2 1050 1006 44 (4,2) 1028 22 (2,1) 1043 9 (0,9) 1049 1 (0,1)

3 a více 340 322 18 (5,3) 330 10 (2,9) 336 7 (2) 339 1 (0,3)



stavují rizikový faktor pro excesivní FMH při spontán-
ním porodu. Výsledky rovněž přehledně zobrazují grafy
1–5.

DISKUSE

Doposud nebyla provedena žádná studie podobného
rozsahu, která by se zabývala vlivem fetomaternálních
charakteristik na excesivní fetomaternální hemoragii při
nekomplikovaném vaginálním porodu. Vyšetření FMH
v našem souboru pacientek potvrdilo, že tzv. excesivní
hemoragie se vyskytuje při spontánním porodu pouze
raritně, přičemž většinou není přítomen žádný rizikový
faktor. FMH do 2,5 ml (5 ml plné krve) byla přítomna
u 99,0 % rodiček po spontánním vaginálním porodu,
FMH do 5 ml (10 ml plné krve) dokonce u 99,8 % rodi-
ček. U těchto pacientek by v případě RhD negativní mat-
ky s RhD pozitivním plodem byla dostačující dávka
anti-D IgG 50 µg, resp. 100 µg [9]. Podobné výsledky
popisují ve své studii i Augustson et al. [2] (n = 5148),
kdy u 98,5 % rodiček nepřesáhl objem FMH 2,5 ml,
u 90 % rodiček 1 ml a jen u 0,4 ml byl objem FMH více
než 6 ml. Šlo však o retrospektivní studii, sledovaný sou-
bor zahrnoval jen RhD negativní pacientky po porodu

RhD pozitivního novorozence a nebyl zohledněn typ
porodu. 

Jestliže dojde k fetomaternální hemoragii větší než
5 ml, jde často o hemoragii excesivní (v našem soubo-
ru FMH 5,1 ml, 12 ml, 12,4 ml, 30,9 ml a 65,9 ml),
tudíž zde již k zabránění aloimunizace rodičky běžná
dávka IgG anti-D nemusí postačovat. Proto je vhodné
u RhD negativních matek po porodu RhD pozitivního
dítěte stanovit objem FMH, čímž můžeme diagnostiko-
vat případy, kdy je nutné doplnit potřebnou dávku IgG
anti-D. Tento postup umožní současně snížit dávku
paušálně podávaného IgG anti-D. Nejpřesnější a nej-
citlivější je stanovení objemu FMH pomocí průtokové
cytometrie, jako metodu screeningovou lze s úspěchem
využít i Kleihauerův-Betkeův test [5, 6, 15, 16, 25].

Fetomaternálními charakteristikami se zabývala
i studie Uriela et al. [26], která rovněž potvrdila naši
hypotézu, že sledované fetomaternální charakteristiky
nemají vliv na objem FMH, ke které dochází při poro-
du. Tato studie však na rozdíl od naší probíhala na
relativně malém souboru pacientek (n = 346) a zahr-
novala rodičky po spontánním porodu, operačním
vaginálním porodu i po porodu císařským řezem.
Navíc objem FMH byl stanoven jako rozdíl mezi FMH
před porodem a po porodu. Tento postup však nemá
pro stanovení potřebné dávky IgG anti-D klinický
význam. 

ZÁVĚR

U naprosté většiny nekomplikovaných vaginálních
porodů dochází k FMH menší než 5 ml, což v praxi
znamená, že u RhD negativních rodiček po porodu
RhD pozitivního plodu by měla být pro prevenci RhD
aloimunizace postačující dávka IgG anti-D 100 µg.
Naopak jen raritně dochází k excesivní FMH, kdy je
však nutné podat i několikanásobně větší dávku IgG
anti-D. Věk rodičky, parita, délka trvání těhotenství ani
hmotnost plodu nepředstavují rizikový faktor pro exce-
sivní fetomaternální hemoragii při spontánním porodu.

Podpořeno grantem IGA MZ ČR NS 10311-3/2009,
NT 11004-3/2010, NT 12225-4/2011.
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Před několika týdny zemřel přednosta Ústavu histolo-
gie a embryologie lékařské fakulty Masarykovy univerzi-
ty prof. MUDr. Milan Dvořák, DrSc. Rodák z Brna
a absolvent brněnské lékařské fakulty spojil s městem
celou životní a profesionální dráhu. Po ukončení studia na
lékařské fakultě byl přijat do tehdejšího Ústavu experi-
mentální patologie a později na katedru histologie
a embryologie. Na tomto ústavu pod vedením
prof. dr. Karla Mazance vyzrává pedagogicky i vědecky.
Kandidátskou dizertaci obhájil v roce 1962, o dva roky
později se habilituje a v roce 1971 je jmenován mimořád-
ným profesorem histologie a embryologie. V jejím čele
stojí 23 let. V roce 1972 získává vědeckou hodnost dok-
tora lékařských věd, v roce 1973 je jmenován řádným
profesorem a v roce 1984 je zvolen členem koresponden-
tem ČSAV. 

Obraz vědeckovýzkumné aktivity prof. Dvořáka doklá-
dá více než 140 publikovaných vědeckých prací, autorství
či spoluautorství 11 obsáhlých monografií a sborníků,
desítky posudků a expertiz a více než 200 přednášek na
našich i zahraničních sjezdech a kongresech.

Od počátku 70. let rozvíjí intenzivní spolupráci s kli-
nickými pracovišti především v otázkách reprodukčního
systému a časné embryogeneze. Byl vedoucím embryo-
logické části biologie reprodukce člověka a ve spoluprá-
ci s brněnskými gynekology a porodníky pomáhal do kli-

nické praxe zavést metodu IVF a ET (dítě ze zkumavky).
Tímto směrem zaměřil i činnost katedry.

Význam přínosu prof. Dvořáka pro obor zdůrazňuje
i jeho jmenování čestným členem Všesvazové vědecké spo-
lečnosti anatomů, histologů a embryologů (1979), členem
Anatomické společnosti NDR, BLR a České biologické
společnosti při ČSAV (1980). Působil rovněž v redakčních
radách odborných časopisů, jako Folia morphologica (ČR),
Zeitschrift für mikroskopisch-anatomische Forschung
(NDR), Journal of Ultrastructure and Molecular Structure
Research (USA), Electron Microscopy in Biology and
Medicine (Holandsko). Vedle pedagogické a vědeckový-
zkumné aktivity byl prof. Dvořák činný i ve významných
funkcích (proděkan lékařské fakulty, prorektor univerzity,
předseda hlavního výboru Čs. biologické společnosti atd.).
Činnost prof. Dvořáka byla oceněna řadou uznání, z nichž
připomeňme alespoň udělení medaile J. E. Purkyně.

Osobně bych chtěl připomenout jeho zásluhu v rozvo-
ji klinické reprodukční medicíny, úzce spojenou s naro-
zením prvního „dítěte ze zkumavky“ v ČR a prakticky
v celém tehdejším východním bloku. 

Vzpomínka na prof. Dvořáka zůstává v trvalé paměti
jeho spolupracovníků. 

V Brně, dne 5. dubna 2012
Prof. MUDr. Ladislav Pilka, DrSc.

Vzpomínka na prof. MUDr. Milana Dvořáka, DrSc.


