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R É S U M É

Objectif : L’objectif est de det́erminer les circonstances dans lesquelles une heḿorragie fœto-maternelle (HFM)
doit être rechercheé, de prećiser comment ev́aluer son volume, son caracte ̀re aigu ou chronique, et sa
potentielle sev́eŕite ́ de façon a ̀ proposer une prise en charge adapteé.
Met́hodes : Le Collège des gynećologues obstet́riciens français (CNGOF) a applique ́une met́hode de Consensus
Formalise ́ d’Experts.
Reśultats : L’heḿorragie fœto-maternelle (HFM) est def́inie par un passage de sang fœtal dans la circulation
maternelle par effraction de la barrie ̀re fœto-placentaire, au cours de la grossesse ou de l’accouchement. Pour
le diagnostic d’HFM, il est propose ́ de reáliser en première intention un test de Kleihauer (TK) dont le seuil de
positivite ́ est de 5 heḿaties fœtales/10 000 heḿaties adultes. Le calcul du volume sanguin fœtal perdu en mL
est estime ́ en divisant le reśultat du TK par 2. La cytomet́rie en flux reáliseé dans des laboratoires spećialiseś
peut eǵalement être utiliseé en compleḿent, en cas de difficulte ́ d’interpret́ation du TK. Dans un contexte
d’HFM, pour deṕister une aneḿie fœtale, il est propose ́ de reáliser une ećhographie avec mesure du pic
systolique de veĺocite ́ dans l’artère ceŕeb́rale moyenne et de reáliser, selon l’âge gestationnel, un
enregistrement du rythme cardiaque fœtal. La normalite ́ de ces examens n’exclut pas la preśence d’une
aneḿie fœtale. Il est propose ́ de reáliser un test de Kleihauer (TK) en cas de diminution des mouvements actifs
fœtaux avec ev́aluation initiale anormale, de signes ećhographiques d’aneḿie fœtale, de rythme cardiaque
fœtal sinusoïdal, ou en cas de mort fœtale ou en cas d’aneḿie neónatale, dans le but de rechercher une HFM. Il
est propose ́ de ne pas reáliser de façon systeḿatique un test de Kleihauer en cas de preĺe ̀vement ovulaire, de
version par manœuvres externes ou de met́rorragies en cours de grossesse. En cas de traumatisme abdominal,
il est propose ́ de reáliser un test de Kleihauer, en fonction des caracteŕistiques du choc (forte intensite,́
traumatisme abdominal direct). En cas d’HFM, il est propose ́d’ev́aluer la gravite ́ en fonction de l’estimation du
volume transfuse,́ de la preśence ou non de signes ećhographiques d’aneḿie fœtale, et de la preśence ou non
d’anomalies du rythme cardiaque fœtal (RCF). Pour estimer le volume d’HFM, il est propose ́d’utiliser le test de
s réservés, y compris ceux relatifs a ̀ la fouille de textes et de données, a ̀ l’entraînement de l’intelligence artificielle
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Kleihauer (TK) dont le reśultat sera rapporte ́ a ̀ l’estimation ećhographique du poids fœtal. La conduite a ̀ tenir
deṕendra alors du niveau de risque. En cas d’antećed́ent d’HFM, le risque de rećidive ne semble pas augmente ́
et il est propose ́ de ne pas reáliser de surveillance particulie ̀re pour une nouvelle grossesse.
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Feto-maternal hemorrhage
Consensus
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A B S T R A C T

Objective: The objective is to determine the circumstances in which feto-maternal hemorrhage (FMH) should
be investigated, and how to assess its volume and whether it is acute or chronic, in order to build guidelines for
appropriate management.
Methods: The French College of Obstetricians and Gynecologists (CNGOF) conducted a formalized expert
consensus method.
Results: Feto-maternal hemorrhage (FMH) is defined as the passage of fetal blood into the maternal circulation
through a breach in the feto-placental barrier during pregnancy or childbirth.

For the diagnosis of FMH, it is recommended that a Kleihauer-Betke (KB) test be performed as a first-line
test, with a positivity threshold of 5 fetal red blood cells per 10,000 adult red blood cells. The volume of fetal
blood lost in mL is calculated by dividing the TB test result by 2. Flow cytometry can also be used as a
supplement in specialized laboratories if the TB test is difficult to interpret. In the context of FMH, to screen for
fetal anemia, it is suggested to perform an ultrasound scan with measurement of the peak systolic velocity in
the middle cerebral artery and, depending on the gestational age, to monitor the fetal heart rate. Normal
results from these tests do not rule out the presence of fetal anemia. It is suggested that a KB test be performed
in cases of decreased fetal movement with abnormal initial assessment, ultrasound signs of fetal anemia,
sinusoidal fetal heart rate, or fetal death, in order to detect FMH. It is suggested that a KB test not be performed
routinely in cases of ovular sampling, external version or bleeding during pregnancy. In cases of abdominal
trauma, it is suggested that a KB test be performed, depending on the characteristics of the shock (high
intensity, direct abdominal trauma). In cases of FMH, it is suggested that the severity be assessed based on the
estimated volume transfused, the presence or absence of ultrasound signs of fetal anemia, and the presence or
absence of fetal heart rate abnormalities. To estimate the volume of transfused blood, it is suggested to use the
KB test, the result of which will be related to the estimated fetal weight based on ultrasound measurements.
The medical care and follow-up will then depend on the level of risk. In cases where there is a history of FMH in
a previous pregnancy, it is suggested to reassure the patient about the risk of FMH recurrence and not to
perform any specific monitoring during a subsequent pregnancy.
1. Introduction

L’heḿorragie fœto-maternelle (HFM) est def́inie par le passage
d’heḿaties fœtales dans la circulation maternelle a ̀ travers le placenta
en cours de grossesse ou à l’accouchement. Ce pheńomène survient
assez freq́uemment, en particulier au troisie ̀me trimestre de la
grossesse au cours duquel presque une femme sur 2 preśente une HFM.
Survenant souvent spontaneḿent, les HFM peuvent être aussi
provoqueés comme lors de traumatismes abdominaux. Le volume
de sang transfuse ́ est le plus souvent faible ayant comme seule
conseq́uence une possible allo-immunisation fœto-maternelle chez les
patientes RH : −1 (Rheśus D neǵatif). Dans quelques rares cas, cette
heḿorragie peut être massive pouvant entraîner une aneḿie fœtale
sev́e ̀re et un choc hypovoleḿique à risque de seq́uelles fœtales, en
particulier ceŕeb́rales et même de mort in utero.

Il est donc essentiel de pouvoir det́erminer les circonstances dans
lesquelles une HFM doit être rechercheé mais aussi d’ev́aluer son
volume et son caracte ̀re aigu ou chronique pour adapter la
surveillance et la prise en charge.

Le diagnostic positif repose exclusivement sur des examens
biologiques (test de Kleihauer, cytomet́rie en flux) dont l’interpret́a-
tion est parfois difficile. De plus, le deĺai de rećeption de ces examens
nećessite parfois que la prise en charge (transfusion in utero,
naissance…) soit dećideé en urgence avant le diagnostic de certitude
de l’HFM.

Il n’existe actuellement pas de consensus sur les circonstances
devant amener a ̀ la reálisation de ces examens biologiques ni sur la
conduite a ̀ tenir en cas de diagnostic positif d’HFM selon son
importance et son caracte ̀re aigu ou chronique.

Cette recommandation du CNGOF a pour objectifs de traiter ces
diffeŕentes questions en appliquant la met́hode du consensus
formalise ́ d’experts. En effet, il existe peu de litteŕature sur le sujet
ne permettant pas d’appliquer la met́hode Grade pour reṕondre à des
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questions PICO. Nous avons donc reúni un groupe d’experts afin de
proposer un algorithme de prise en charge une fois pose ́ le diagnostic
d’HFM apre ̀s avoir det́ermine ́ les circonstances devant amener au
diagnostic et l’interpret́ation des tests.

Ont et́e ́ exclues de ce Consensus formalise ́ d’experts (CFE) l’HFM
dećouverte dans le post partum, ainsi que la prev́ention de l’allo-
immunisation rheśus dej́a ̀ traiteé par le CNGOF en 2005, 2017 et 2024
[1–3].
2. Met́hodes

La litteŕature scientifique sur le sujet de l’heḿorragie fœto-
maternelle est pauvre a ̀ la fois en quantite ́ et en qualite,́ il n’et́ait donc
pas possible d’appliquer la met́hode GRADE pour reṕondre à toutes les
questions PICO (Patients, intervention, comparison, outcome) et
d’eḿettre des recommandations pour la pratique clinique (RPC). Il
a donc et́e ́ applique ́ la met́hode du Consensus formalise d’experts
(CFE), ainsi que dećrit prećed́emment par le CNGOF [4].

Dans un premier temps, la preśidente et les coordonnateurs du
groupe de travail ont def́ini les champs d’application du CFE, puis au
sein de chaque champ, les questions à traiter, et ont deśigne ́ les
membres du groupe de travail charge ́ de la red́action de chacune
d’elles. Les champs abordeś et́aient les suivants : def́inition et
eṕideḿiologie de l’HFM, diagnostic biologique, performance de
l’ećhographie et du rythme cardiaque fœtal, contextes à risque d’HFM,
et conduite à tenir. Les questions ont et́e ́ formuleés selon le format
d’un CFE, c’est-a ̀-dire sous forme de question ouverte. Des pro-
positions avec leurs argumentaires ont et́e ́ eĺaboreés par le groupe de
travail au cours de quatre reúnions.

Ces propositions ont et́e ́ ensuite soumises à une proced́ure Delphi.
Les propositions formuleés par le groupe de travail accompagneés de
leur argumentaire, d’un tableau et d’un algorithme de prise en charge,
(1000469). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.
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ont et́e ́ envoyeés à 77 relecteurs exteŕieurs (54 gynećologues-
obstet́riciens, 13 biologistes, 7 sage-femmes, et 3 ped́iatres). Chaque
proposition devait être noteé sur une ećhelle de 1 (Pas du tout
d’accord) à 9 (Tout à fait d’accord).

Une proposition et́ait jugeé valideé lorsqu’elle obtenait au moins
75 % des reṕonses dans la même section avec une med́iane supeŕieure
ou eǵale à 7. Les propositions n’obtenant pas d’accord lors du premier
tour devaient être rediscuteés par le groupe de travail puis modifieés
ou non, et renvoyeés vers le même groupe de relecteurs exteŕieurs,
accompagneés d’un argumentaire spećifique expliquant la modifica-
tion ou non de la proposition concerneé. Lors de cette seconde
ev́aluation, pour valider une proposition, il et́ait nećessaire que cette
proposition ait au moins 75 % des reṕonses dans la même section avec
une med́iane supeŕieure ou eǵale à 7. Dans le cas contraire, aucune
proposition n’et́ait formuleé consideŕant que la proposition et́ait
rejeteé.

Parmi les 77 experts solliciteś, 59 (76,6 %) ont reṕondu au premier
tour du Delphi. Toutes les propositions ont obtenu une med́iane
supeŕieure ou eǵale a ̀ 7, avec une note de 7 à 9 pour plus de 75 % des
relecteurs. Il n’y a donc pas eu de second tour de relecture.

Ce CFE a et́e ́ preśente ́ publiquement lors du congre ̀s annuel du
CNGOF, Pari(s) Sante ́ Femme, le 4 dećembre 2025 à Paris. Il fait
l’objet d’une publication dans le preśent journal et le sera dans une
revue de langue anglaise. Il fera de plus l’objet de sessions
Dev́eloppement professionnel continu ainsi que de preśentations en
reǵions.

3. Reśultats

3.1. Champ 1. Def́inition et eṕideḿiologie (freq́uence et conseq́uences) de
l’heḿorragie fœto-maternelle

Question 1.1. Def́inition et physiopathologie
Question 1.2. Épideḿiologie, freq́uence et conseq́uences de l’heḿorra-

gie fœto-maternelle

Proposition 1

L’h�emorragie foeto-maternelle (HFM) est d�efinie par un pas-
sage de sang foetal dans la circulation maternelle par effraction
de la barriÒre foeto-placentaire, au cours de la grossesse ou de
l’accouchement. La fr�equence des HFM d�epend des seuils
utilis�es et les cons�equences d�ependent du volume, de la
cin�etique de l’HFM et du caractÒre aigu ou chronique. Les
HFM avec des volumes transfus�es importants sont les plus
rares mais les plus graves.

AVIS D’EXPERTS
(Delphi : n = 58 ; m�ediane 9 ; 98 % en accord au 1er tour

3.1.1. Q 1.1 Def́inition et physiopathologie
La barrie ̀re placentaire est indispensable au bon deŕoulement de la

grossesse sur les plans heḿodynamique et immunitaire. Elle joue un
rôle fondamental dans les ećhanges entre la me ̀re et le fœtus. Cette
barrie ̀re peut se rompre conduisant a ̀ un passage de sang fœtal
(eĺeḿents figureś du sang et plasma) dans la chambre intervilleuse qui
contient du sang maternel. Ce transfert de sang fœtal dans la
circulation maternelle def́init l’heḿorragie fœto-maternelle (HFM).

L’HFM est le plus souvent beńigne et sans conseq́uence lorsque le
passage sanguin est faible, mais une HFM importante peut provoquer
une hypovoleḿie et/ou une aneḿie chez le fœtus et le nouveau-ne ́
avec des conseq́uences potentiellement graves. La possible reáction
allo-immune maternelle induite secondairement par le passage de
sang fœtal, notamment l’immunisation anti-eŕythrocytaire, et la
prev́ention de ses complications ne sont pas abordeés dans ce
167
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consensus formalise ́ d’experts puisqu’elles ont fait l’objet de
recommandations pour la pratique clinique spećifiques du Colle ̀ge
national des gynećologues-obstetriciens français en 2005, 2017 et
2024 [1–3].

Red́uction de la barrière placentaire et sa rupture en cas
d’HFM

Dans l’espèce humaine, le placenta est de type heḿochorial ce qui
signifie que le tissu trophoblastique envahit l’endome ̀tre et les
vaisseaux maternels, aboutissant à la formation de lacs vasculaires
puis à celle des chambres intervilleuses où vont baigner directement
les villositeś choriales. Dès les phases initiales de la placentation, les
circulations maternelles et fœtales sont seṕareés par une barrie ̀re
anatomo-fonctionnelle s’opposant à la mise en contact du sang fœtal et
du sang maternel. Cette mise en paralle ̀le des circulations fœtale et
maternelle est indispensable au maintien et au dev́eloppement de la
grossesse en permettant les ećhanges materno-fœtaux, tout en
reǵulant les flux et en limitant la reṕonse immunitaire de la me ̀re.

La barrie ̀re placentaire est constitueé par les eĺeḿents structurels
des villositeś choriales qui baignent dans le sang maternel contenu
dans la chambre intervilleuse. En cours de grossesse l’eṕaisseur de la
barrie ̀re va s’amincir progressivement. (i) Au premier trimestre,
cette barrie ̀re est eṕaisse et constitueé du syncytiotrophoblaste, du
cytotrophoblaste, du meśenchyme villositaire et de la paroi des
capillaires sanguins fœtaux. (ii) Au deb́ut du deuxie ̀me trimestre, le
cytotrophoblaste disparaît des parois villositaires red́uisant l’eṕais-
seur de la barrie ̀re et augmentant la surface d’ećhange au niveau de
la chambre intervilleuse. (iii) A  ̀ la fin du deuxie ̀me trimestre
jusqu’au troisie ̀me trimestre de la grossesse, la restructuration du
syncytiotrophoblaste et le dev́eloppement des vaisseaux villositaires
vont conduire a ̀ une red́uction de l’eṕaisseur de la barrie ̀re qui
favoriseront les ećhanges pour reṕondre aux besoins croissants du
fœtus.

Cet amincissement de la barrie ̀re placentaire au cours de la
grossesse s’associe a ̀ d’autres pheńome ̀nes comme l’eĺev́ation des
pressions de perfusion dans les vaisseaux villositaires, l’exposition
plus importante de l’uteŕus aux chocs externes ou même les
contractions du travail qui pourraient expliquer l’augmentation de
l’incidence des HFM au fur et a ̀ mesure de l’ev́olution de la
grossesse jusqu’a ̀ la deĺivrance où les effractions de la barrie ̀re sont
freq́uentes.

Qu’elles soient spontaneés ou provoqueés, une fois constitueés, les
bre ̀ches de la barrie ̀re placentaire permettent au sang fœtal sous plus
haute pression dans les vaisseaux villositaires de se reṕandre dans le
sang maternel de la chambre intervilleuse avant de rejoindre la
circulation maternelle systeḿique par les veines uteŕo-placentaires
(ou veines endomet́riales).

Devenir des heḿaties fœtales et HFM aiguë/chronique
La dureé de vie des heḿaties fœtales (HF) n’est pas raccourcie dans

la circulation maternelle (120 jours) et les heḿaties peuvent persister
durablement, sauf dans une situation d’incompatibilite ́ ABO [5].
Lorsqu’une HFM a eu lieu il est donc habituel de voir persister des HF
dans la circulation maternelle même en cas d’arrêt du saignement. La
reṕet́ition des tests diagnostiques quantifiant l’HFM peut aider à
det́erminer la persistance ev́entuelle du saignement et a ̀ estimer son
deb́it (cf. Q1.2 et Q2).

En cas d’HFM, surtout si elle est chronique, l’eŕythropoïe ̀se fœtale
heṕatique ou med́ullaire est stimuleé par l’aneḿie qui peut être
compenseé par l’eŕythroblastose [6]. Ainsi en cas d’HFM minime avec
un passage d’HF persistant (forme chronique) ou non, l’aneḿie fœtale
peut être corrigeé partiellement ou totalement. A ̀ l’inverse, en cas de
shunt fœto-maternel a ̀ haut deb́it, l’HFM peut être aiguë et massive
avec une tendance plus marqueé a ̀ l’aggravation. La toleŕance fœtale
est alors souvent mauvaise et l’HFM peut provoquer une mort fœtale,
avec ou sans anasarque, par aneḿie, choc et def́aillance multi-
visceŕale. Ainsi, au-dela ̀ de la question de la chronicite ́ de l’HFM, la
cinet́ique de l’heḿorragie est un parame ̀tre important à consideŕer.
(1000469). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.
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3.1.2. Q 1.2. Épideḿiologie, freq́uence et conseq́uences de l’HFM
La recherche d’heḿaties fœtales (HF) repose sur deux tests

principaux : le test de Kleihauer (TK) et la cytomet́rie de flux. Ces deux
tests permettent de distinguer les HF des heḿaties adultes (HA) en
s’appuyant en particulier sur les caracteŕistiques diffeŕentes de
l’heḿoglobine fœtale et de l’heḿoglobine adulte. Les deux tests
permettent de quantifier les HF et les HA (cf. champ 2).

Freq́uence
La survenue d’HFM non significatives (TK infeŕieur à 5 HF/10

000 HA, cf. champ 2) surviendrait dans 1 à 28 % des grossesses [7–12]
et jusqu’a ̀ 75 % environ lorsque le test est effectue ́ en post-natal
immed́iat [13]. Des techniques d’enrichissement destineés à isoler des
heḿaties fœtales nucleéés montrent un passage minime d’HF dans
100 % des grossesses chez des femmes entre 6 et 34 SA remettant en
cause le dogme d’une barrie ̀re placentaire parfaitement hermet́ique en
conditions normales [14]. Les notions de seuil d’HFM et de
quantification du saignement fœtal (exprimeś en volume ou en
nombre d’HF transfuseés) sont donc fondamentales (cf. champ 2).

Dans la majorite ́ des cas, les HFM deṕisteés sont de faible volume.
Sebring et al. rapportent chez plus de 20 000 femmes testeés, un
volume estime ́de saignement très faible, ≤ 0,05 mL dans 75 % des cas,
≤ 1 mL dans 96 % des cas et ≥ 30 mL dans moins de 1 % des cas [15].
Des et́udes en population ont estime ́ eǵalement que des HFM > 20 mL
ne repreśentaient que 0,1 a ̀ 1 % des grossesses sur des preĺe ̀vements
effectueś le plus souvent avant la naissance [7,16,17].

Des seuils de 80 mL ou 150 mL d’HFM ont et́e ́proposeś pour def́inir
les HFM « sev́e ̀res » ou « massives ». Pour ces seuils plus eĺeveś d’HFM,
l’incidence est beaucoup plus rare. Dans une seŕie portant sur 30 944
femmes RH1 neǵatif ayant fait l’objet d’un deṕistage systeḿatique a ̀
l’accouchement par un TK, l’incidence des HFM > 80 mL et
> 150 mL et́ait respectivement de 0,09 % et 0,03 % (soit
respectivement environ une grossesse sur 1000 et une grossesse sur
un peu plus de 3000). En cours de grossesse il est difficile d’estimer
l’incidence de ces HFM tre ̀s eĺeveés mais elles sont certainement
encore plus rares qu’en post-partum immed́iat. Dans cette même seŕie,
parmi les ećhantillons de sang maternel seĺectionneś et non soumis a ̀
un deṕistage systeḿatique, envoyeś en raison d’anomalie du bien-être
fœtal, d’une mort fœtale ou d’une aneḿie neónatale, l’incidence en
cours de grossesse et́ait de 0,026 % (1/3893 grossesses) pour les
HFM > 80 mL et de 0,023 % (1/4360 grossesses) pour les
HFM > 150 mL [13].

La def́inition de la sev́eŕite ́ est sujette a ̀ deb́at mais il est sans doute
plus pertinent de se baser sur un volume rapporte ́ au poids fœtal,
plutôt qu’au seul volume de sang perdu par le fœtus, comme discute ́
dans les champs 2 et 5 de ce CFE [16,18].

Il est a ̀ noter que les HFM avec des volumes transfuseś importants
sont les plus rares, mais aussi potentiellement les plus graves.

Conseq́uences
Versant maternel
Les HFM peuvent induire des allo-immunisations anti-eŕythrocy-

taires qui peuvent impacter secondairement la me ̀re (difficulteś
transfusionnelles) et le fœtus (aneḿie heḿolytique parfois grave)
surtout pour les grossesses ulteŕieures. Il est tre ̀s rare que la me ̀re soit
directement affecteé par le passage de sang fœtal dans la circulation
sanguine. Cependant dans des situations d’incompatibilite ́ eŕythro-
cytaire ABO, des HFM importantes peuvent induire des reáctions
similaires à celles des accidents transfusionnels (e.g. frissons/
hyperthermie, chute de la pression arteŕielle, angoisse, tachycardie,
douleurs lombaires, heḿoglobinurie, insuffisance reńale …). Dans
cette situation le risque de faux-neǵatif du TK ou de sous-estimation
du volume sanguin transfuse ́ est accru par l’heḿolyse des HF lieé a ̀
l’incompatibilite ́ eŕythrocytaire [15,19].

Versant fœtal et neónatal
Les conseq́uences potentielles ne sont pas uniquement lieés a ̀

l’aneḿie mais eǵalement à l’hypovoleḿie. Les HFM importantes,
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qu’elles soient aiguës ou chroniques, mettent en jeu le pronostic fœtal
par l’aneḿie et/ou l’hypovoleḿie induite, et peuvent provoquer des
morts fœtales, avec ou sans anasarque, des leśions ceŕeb́rales et a ̀ la
naissance des def́aillances multivisceŕales neónatales graves et un
risque de seq́uelles neurologiques.

Pitkin fut l’un des premiers à proposer la recherche systeḿatique
d’une HFM en cas de mort fœtale [20]. L’HFM pourrait être
responsable de pre ̀s de 2,3 % a ̀ 14 % des morts fœtales, mais la ̀
encore la question des seuils est fondamentale pour interpret́er le lien
de causalite ́ entre la mort fœtale et l’HFM [21–23]. Dans une seŕie
Lyonnaise, Huissoud et al. n’ont observe ́ aucune mort peŕinatale ni
aucune aneḿie neónatale avec un taux d’Hb infeŕieur à 6 g/dl pour
des volumes d’HFM ≤ 43 ml/kg de poids fœtal [16]. Dans la seŕie
Lilloise de Rubod et al. rapportant 48 cas d’HFM > 20mlL, le seuil de
20 mL/kg de poids fœtal et́ait associe ́ a ̀ un risque accru de mort fœtale
(26,1 % vs. 0 % ; p = 0,01) [17]. Pour Kecskes, le facteur pronostique
le plus associe ́ à un devenir post-natal pej́oratif est un taux seuil d’Hb
infeŕieur a ̀ 4 g/dL [24], même si l’ev́olution peut être favorable avec
des taux d’Hb infeŕieurs [25]. Le volume med́ian des HFM pour ce taux
d’Hb neónatale n’est pas clairement prećise ́ dans la seŕie de Kecskes
mais il et́ait situe ́ entre 38 mL/kg et 51 mL/kg de poids fœtal d’apre ̀s
les informations mentionneés.

Chez les nouveau-neś survivants a ̀ une HFM, il y a peu d’et́udes
ev́aluant les conseq́uences neurodev́eloppementales a ̀ long terme.
D’une manie ̀re geńeŕale, les donneés sont plutôt rassurantes chez les
enfants survivants. Dans la seŕie de Rubod et al., aucune seq́uelle
neurologique n‘est rapporteé chez les 31 des 42 enfants survivants
disponibles pour l’analyse, à l’exception d’un seul enfant preśentant
une hypotonie neónatale qui s’est aveŕeé par la suite être la
conseq́uence d’un trouble inne ́ mitochondrial [17]. Dans une seŕie
ameŕicaine, un seul des 41 survivants d’une HFM preśentait des
leśions neurologiques rattachables à l’HFM [15]. Enfin, dans une seŕie
ev́aluant les seq́uelles a ̀ plus long terme, un seul des 26 enfants ayant
surveću à une HFM preśentait des seq́uelles à type de quadripleǵie
spastique [13].

L’incidence reélle des leśions neurologiques apre ̀s une HFM reste
incertaine et ne concerne que les formes massives. Comme dans toutes
les situations d’aneḿie ou d’heḿorragie fœtale, les conseq́uences
potentielles varient en fonction du contexte clinique (âge gestationnel
de survenue, ev́entuelles comorbiditeś fœtales, …) et des possibiliteś
de prises en charge obstet́ricale et neónatale.

Synthe ̀se : L’HFM est def́inie par le passage d’heḿaties fœtales
(HF) d’origine vasculaire villositaire par rupture de la barrie ̀re
placentaire au contact de la chambre intervilleuse. Les HF ainsi
transfeŕeés circulent ensuite dans le sang maternel avec une dureé de
vie habituelle en l’absence d’incompatibilite ́ ABO entre la mère et le
fœtus. Ce passage d’HF peut être minime ou massif, persistant ou non,
avec des conseq́uences variables sur le fœtus et le nouveau-ne.́
L’incidence des HFM augmente au fur et à mesure de l’ev́olution de la
grossesse jusqu’à la deĺivrance où les effractions de la barrie ̀re sont les
plus freq́uentes.

Le pronostic fœtal et neónatal deṕend de l’importance de l’HFM, de
la cinet́ique, de son caracte ̀re aigu ou chronique, de l’impact
heḿodynamique, de l’aneḿie et du contexte clinique. Les seuils ne
sont pas consensuels pour cateǵoriser la sev́eŕite ́ potentielle d’une
HFM, mais le volume sanguin perdu lors de l’HFM rapporte ́ au poids
fœtal permettrait de mieux ev́aluer le risque de retentissement fœtal.

3.2. Champ 2 : Diagnostic biologique

Question 2.1. Quel(s) test(s) biologique(s) reáliser pour diagnostiquer
une heḿorragie fœto-maternelle ?

Question 2.2. Comment exprimer le reśultat du test de Kleihauer dans le
cadre d’une heḿorragie fœto-maternelle ?
(1000469). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.
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Proposition 2

Pour le diagnostic d’h�emorragie foeto-maternelle, il est pro-
pos�e de r�ealiser en premiÒre intention un test de Kleihauer
(TK) dont le seuil de positivit�e est de 5 h�ematies foetales/10
000 h�ematies adultes. Le calcul du volume sanguin foetal perdu
en mL sera fait en divisant le r�esultat du TK par 2.

La cytom�etrie en flux peut �egalement être utilis�ee en
compl�ement dans des laboratoires sp�ecialis�es, en cas de
difficult�e d’interpr�etation du TK.

AVIS D’EXPERTS
Delphi : n = 56 ; m�ediane 9 ; 95 % en accord au 1er tour.

3.2.1. Q 2.1. Quel(s) test(s) biologique(s) reáliser pour diagnostiquer une
heḿorragie fœto-maternelle ?

Introduction
Pour objectiver une heḿorragie fœto-maternelle (HFM) avec passage

d’heḿaties fœtales dans la circulation maternelle, le recours à la biologie
est incontournable mais la question se pose de savoir si les tests
actuellement disponibles sont suffisamment fiables et rapides pour
reṕondre aux besoins cliniques de prise en charge optimale des patientes.

Argumentaire
Deux principaux examens de biologie med́icale sont utiliseś pour

diagnostiquer une HFM : le test de Kleihauer (TK) et la cytomet́rie en
flux.

Le test de Kleihauer
Il est l’examen de ref́eŕence et est pratique ́ par environ

200 laboratoires de biologie med́icale (LBM) en France.
Il s’agit d’un test cytochimique sur frottis sanguin fixe ́ à l’et́hanol

mis au point en 1957 [26], qui repose sur l’eĺimination seĺective de
l’heḿoglobine adulte (HbA) sous l’action d’une solution à pH acide,
tout en preśervant le contenu eŕythrocytaire en heḿoglobine fœtale
(HbF). Observeés au microscope, les heḿaties adultes (HA) ayant
perdu leur heḿoglobine ont l’aspect de cellules spheŕiques, fanto-
matiques et incolores. Les heḿaties fœtales (HF) contenant de l’HbF
ayant fixe ́ la phloxine sont rose vif et sont ref́ringentes. Le centre
national de ref́eŕence en heḿobiologie peŕinatale (CNRHP) a eḿis des
recommandations pour la pratique de ce test aussi bien pour la
technique que pour le comptage des cellules sur lames [27,28].

Ce test a toutefois plusieurs limites. La premie ̀re est qu’il n’est ni
automatise ́ ni standardise.́ Il nećessite un personnel forme ́ et entraîne ́
à sa reálisation sous peine d’une variation eĺeveé du dećompte des
cellules d’un opeŕateur a ̀ un autre, d’autant plus que l’aspect sur lame
apre ̀s coloration peut varier d’un reáctif à l’autre [27–29]. Cependant
des efforts importants d’harmonisation des techniques (coloration,
lecture, interpret́ation biologique) entre les laboratoires ont rećem-
ment permis une red́uction importante de la variabilite ́ des reśultats
d’un laboratoire à l’autre [28]. Une autre difficulte ́ du TK est lieé a ̀
l’interpret́ation des frottis sanguins avec des heḿaties maternelles
contenant de l’HbF [30]. Ces heḿaties, appeleés F cells, peuvent être
preśentes physiologiquement au cours de la grossesse (leur nombre est
alors faible) soit en cas d’heḿoglobinopathie telle qu’une thalasseḿie
(leur nombre peut alors être plus eĺeve)́ et le TK peut être consideŕe,́ a ̀
tort comme positif. Les heḿaties maternelles contenant de l’HbF ou F
cells, coloreés en rose pâle à rose fonce ́ apre ̀s application de phloxine
sont parfois difficiles a ̀ distinguer des authentiques heḿaties fœtales.
Leur preśence rend le reśultat ininterpret́able, et les quantifier risque
d’induire en erreur le prescripteur. En cas de doute ou de reśultat
ininterpret́able, la reálisation d’une eĺectrophore ̀se de l’heḿoglobine
et/ou d’une cytomet́rie en flux, peut être pertinente et peut être
discuteé avec le biologiste. Il est a ̀ noter que l’interpret́ation du TK
apre ̀s une transfusion in utero est rendue difficile par la preśence
d’heḿaties adultes dans le sang fœtal.
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La limite de sensibilite ́ du TK est de 1 HF/10 000 HA avec un seuil
de positivite ́ fixe ́ a ̀ 5 HF/10 000 HA comme et́ant significatif [27,28].
En dessous de ce seuil, l’HFM est sans impact clinique pour le fœtus,
mais peut être responsable d’une allo-immunisation chez la me ̀re en
fonction de ses pheńotypes eŕythrocytaires.

Pour et́ablir si la positivite ́ du test est le stigmate d’un saignement
passe ́ ou si elle teḿoigne d’une HFM en cours, il peut être utile
d’effectuer des contrôles afin d’en ev́aluer la cinet́ique. Pour juger de
la significativite ́de son ev́olutivite,́ il faut tenir compte de l’incertitude
de mesure, propre à chaque laboratoire et def́inie lors de leur
validation de met́hode, ainsi que du niveau du reśultat du TK. Par
conseq́uent, il peut être nećessaire de reṕet́er au moins 2 fois le TK, de
façon à juger de l’ev́olution, tout en prenant en compte la variabilite ́
potentielle des comptages.

Le deĺai d’exećution du TK varie en fonction des laboratoires de
quelques heures a ̀ plusieurs jours. L’urgence de la situation peut être
telle que le deĺai d’exećution en laboratoire de ces tests n’est pas
adapte ́ a ̀ la situation clinique.

Le temps technique est court, il est de l’ordre de 20 min mais
l’et́ape de lecture est variable d’un opeŕateur à l’autre et prend plus de
temps en cas de comptage. Lors d’un passage d’HF, et́ant donne ́ la
variabilite ́ des reśultats, il est recommande ́ que le comptage soit
reálise ́ en double par 2 opeŕateurs distincts [27,28]. L’automatisation
du TK sur les diffeŕentes phases analytiques est actuellement en cours
d’ev́aluation ce qui favoriserait son utilisation dans les LBM assurant
des urgences.

Selon les recommandations de la Societ́e ́ française de biologie
clinique (SFBC) [31], le deĺai de rendu du TK pour la det́ection
d’une HFM est de 6 h [32]. Ne pas rendre en urgence le TK restreint
son utilisation a ̀ un diagnostic biologique de confirmation et limite
son inteŕêt dans la prise en charge de la femme et de son fœtus.
Pour autant, ce deĺai est actuellement difficile a ̀ respecter sur
l’ensemble du territoire (acheminement et ressources biologiques
locales).

La cytomet́rie en flux
La cytomet́rie en flux est consideŕeé comme une bonne alternative

au TK. Elle a l’avantage de diffeŕencier les HF des cellules
ininterpret́ables ou des F cells.

Il existe plusieurs possibiliteś de marquage des eŕythrocytes :

� un marquage membranaire de l’antigène RH1 par l’anticorps
monoclonal anti-D BRAD3 marqué par FITC [9,33].

� un marquage intra-cytoplasmique qui décèle l’HbF :

Deux trousses sont commercialiseés :

� FMH QuikQuant™ avec un marquage unique de l’HbF [34] ;
� Fetal Cell Count™ avec un double marquage HbF/Anhydrase
Carbonique, très utile en cas de fort taux d’HbF chez la mère. En
effet, l’anhydrase carbonique (AC) étant un marqueur des hématies
adultes, elle permet de mieux distinguer les vraies hématies fœtales
HbF + AC- des F cells HbF + AC+ [35].

Les performances de ces techniques sont bonnes avec une
meilleure reṕet́abilite ́ et reproductibilite ́ que le TK [36]. La limite
de la sensibilite ́ est fixeé à 5 HF/10 000 HA.

Le marquage BRAD 3 est une technique rapide (30 min), mais n’est
applicable qu’aux femmes RH1 (D) neǵatif enceintes d’un fœtus de
geńotype RHD positif ce qui limite son utilisation.

Le marquage intra-cytoplasmique de l’HbF est une technique
longue qui nećessite des et́apes manuelles de fixation/permeábilisa-
tion (2 h de technique manuelle continue du technicien inadapteé au
travail polyvalent du technicien en urgence).

Ces tests sont difficilement reálisables en urgence et reśerveś à des
laboratoires de biologie med́icale spećialiseś car ils nećessitent des
eq́uipements particuliers, les cytomètres en flux ne se trouvant pas
(1000469). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.
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Tableau 1
Interpret́ation des reśultats du test de Kleihauer.

TK Interpret́ation Conduite a ̀ tenir

Ininterpret́able Preśence d’heḿoglobine F dans les heḿaties adultes
OU preśence d’heḿoglobines anormales

Proposer une eĺectrophore ̀se de l’Hb maternelle en fonction du contexte
Discuter l’inteŕêt d’une cytomet́rie en flux

1–4 HF Positif non significatif
Pas de risque d’aneḿie fœtale
A ̀ prendre en compte pour le risque d’allo-
immunisation si RH :-1 (RhD neǵatif)

Pas de contrôle du TK
En cas de RH :-1, discuter une prev́ention de l’allo-immunisation

≥ 5 HF Positif significatif
Suspicion d’HFM

Calculer le volume sanguin perdu en mL : TK (HF/10 000 HA) divise ́ par 2
Rapporter au poids fœtal et exprimer en mL/kg de poids fœtal estime ́
Prise en charge en fonction du volume/kg de poids fœtal (cf. Fig. 1)

Cinet́ique
Stabilite ́ Arrêt de l’heḿorragie

OU Variabilite ́ des comptages
Cf. algorithme

> 30 % en 24 h Poursuite de l’heḿorragie
OU Variabilite ́ des comptages

Cf. algorithme

© 2026
dans les laboratoires ded́ieś à l’urgence. Ils sont reáliseś seulement
dans de rares laboratoires en France avec un deĺai de rendu de reśultat
variant de 24 à 72 h. Ces techniques sont utiles en 2e intention en
preśence de nombreuses F cells.

Synthe ̀se : Le test de Kleihauer, malgre ́ ses limites, reste l’examen
de premie ̀re intention pour mettre en ev́idence le passage de globules
rouges fœtaux dans la circulation maternelle. La cytomet́rie en flux
peut eǵalement être utiliseé en compleḿent dans des laboratoires
spećialiseś, en se limitant aux cas pour lesquels la preśence de F cells
maternelles, parfois lieés à des heḿoglobinopathies associeés, rendent
le test de Kleihauer ininterpret́able.

3.2.2. Q 2.2. Comment exprimer le reśultat du test de Kleihauer dans le
cadre d’une heḿorragie fœto-maternelle ?

Introduction
L’expression du reśultat quantitatif du test de Kleihauer (TK) [26]

doit permettre a ̀ la fois :

� de quantifier l’hémorragie fœto-maternelle (HFM) : pour cela, le
laboratoire de biologie médicale (LBM) rendra un résultat corres-
pondant au rapport du nombre d’hématies fœtales (HF) sur le
nombre d’hématies adultes (HA) ;

� d’estimer le volume sanguin fœtal perdu : pour cet usage, un
paramètre calculé évaluant le volume de l’HFM sera nécessaire, en
intégrant une évaluation de la volémie moyenne maternelle.

Argumentaire
Quantification de l’HFM
Il existe un consensus international sur la mesure du rapport du

nombre absolu d’HF sur nombre absolu d’HA. Toutefois, ce rapport
peut être exprime ́ soit sur 10 000 HA [27,28], soit sur 100 HA [18].
Cette dernie ̀re expression en pourcentage preśente l’avantage d’être
conforme a ̀ l’usage retrouve ́ dans les publications internationales
[32,37,38]. Les recommandations françaises sur la prev́ention de
l’allo-immunisation expriment le reśultat en nombre d’HF/10 000 HA
pour adapter les doses d’immunoglobulines anti-D [2]. On rappelle ici
cependant que le champ de cette preśente recommandation n’inclut
pas la prev́ention de l’allo-immunisation.

Pour des raisons pratiques d’usage, le CNRHP recommande donc
aux LBM de maintenir l’expression du reśultat du TK en HF/10 000
HA. Paralle ̀lement, les recommandations techniques prev́oient de
parcourir 10 champs pour compter au moins 10 000 HA, de façon a ̀
garantir une mesure suffisamment prećise en reṕet́ant la proced́ure
sur 2 lames diffeŕentes. Le reśultat est ainsi obtenu directement sans
risque d’erreur de calcul [27,28].

Estimation du volume sanguin fœtal perdu
La traduction du pourcentage de cellules fœtales identifieés a ̀

partir du TK en un volume de sang fœtal perdu (Vp) est inteŕessante
pour le prescripteur. Diffeŕentes formules ont et́e ́ proposeés pour
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l’estimer avec des hypothe ̀ses variables notamment sur la valeur
moyenne du volume sanguin maternel [18,27,32,37,38,39]. La
formule simplifieé recommandeé par le CNRHP [27] est la suivante :

Vp ¼ Volume de sang foetal perdu mLð Þ ¼ HF
10000 HA

� 0; 5

C’est donc le reśultat du TK divise ́ par 2.
Le volume est a ̀ rapporter au poids fœtal estime ́ (cf. champ 5).
Synthe ̀se : L’expression du reśultat du TK en ratio nombre d’HF/

10 000 HA permet d’estimer le volume sanguin perdu. L’ev́aluation du
volume de sang fœtal perdu en mL sera faite simplement en divisant le
TK par 2. L’interpret́ation du test de Kleihauer est synthet́iseé dans le
Tableau 1.

3.2.3. Champ 3 : Performance de l’ećhographie et de l’enregistrement du
rythme cardiaque fœtal en cas d’heḿorragie fœto-maternelle

Question 3.1 La reálisation d’une ećhographie fœtale permet-elle
de faire suspecter une aneḿie fœtale en cas d’heḿorragie fœto-
maternelle ?

Question 3.2 L’enregistrement du rythme cardiaque fœtal permet-
il de faire suspecter une aneḿie fœtale en cas d’heḿorragie fœto-
maternelle ?

Proposition 3

Dans un contexte d’h�emorragie foeto-maternelle, pour
d�epister une an�emie foetale, il est propos�e de r�ealiser une
�echographie avec mesure du pic systolique de v�elocit�e dans
l’artÒre c�er�ebrale moyenne et de r�ealiser, selon l’âge gesta-
tionnel, un enregistrement du rythme cardiaque foetal. La
normalit�e de ces examens n’exclut pas la pr�esence d’une
an�emie foetale.

AVIS D’EXPERTS
Delphi : n = 53 ; m�ediane 9 ; 94 % en accord au 1er tour.

3.2.4. Q3.1 La reálisation d’une ećhographie fœtale permet-elle de faire
suspecter une aneḿie fœtale en cas d’HFM ?

Introduction
L’ećhographie est un des moyens susceptibles de faire suspecter

une aneḿie fœtale. Le retentissement fœtal ećhographique va
deṕendre de la quantite ́ de sang transfuse ́ du fœtus à la me ̀re [17].
En cas de shunt a ̀ haut deb́it, l’HFM sera aigue et massive, pouvant
entraîner une hypovoleḿie fœtale, sans nećessairement d’aneḿie
fœtale associeé. La toleŕance fœtale est souvent mauvaise et l’HFM
peut provoquer une mort fœtale, sans forceḿent passer par un stade
d’anasarque. C’est en cas de shunt de deb́it plus modeŕe ́ que l’HFM
provoquerait une aneḿie fœtale, qui peut être plus ou moins
(1000469). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.
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profonde. Les signes ećhographiques deṕendent donc du volume de
l’HFM, du caracte ̀re aigu ou chronique du saignement fœto-maternel
et de la persistance ou non du saignement lie ́ à la bre ̀che causale.

La litteŕature sur l’ev́aluation ećhographique de l’aneḿie fœtale est
issue principalement de l’et́ude des allo-immunisations eŕythrocytai-
res. La physiopathologie n’est pas exactement la même, puisque dans
cette situation, les globules rouges fœtaux sont det́ruits par les
anticorps maternels sans hypovoleḿie, et il s’agit d’un processus
chronique.

Argumentaire
Quel que soit le mećanisme, l’aneḿie fœtale peut être det́ecteé par

la mesure du pic systolique de veĺocite ́ de l’arte ̀re ceŕeb́rale moyenne
(PSV-ACM) [40]. Il existe une correĺation entre le pic de la vitesse
systolique dans l’arte ̀re ceŕeb́rale moyenne et la concentration en
heḿoglobine fœtale [41]. Lorsque l’heḿoglobine diminue, le PSV-
ACM augmente et peut être utilise ́ pour estimer la valeur de
l’heḿoglobine avec un bon degre ́ de correĺation [40,42]. Cette
augmentation est lieé a ̀ une baisse de la viscosite ́ sanguine ainsi qu’a ̀
une eĺev́ation du deb́it cardiaque fœtal. Un PSV-ACM supeŕieur ou
eǵal à 1,50 MoM est utilise ́ comme test de deṕistage pour identifier les
aneḿies fœtales modeŕeés à sev́e ̀res [43]. Ce seuil a et́e ́ det́ermine ́ a ̀
partir de l’et́ude multicentrique de Mari et al. [41], ayant inclus
111 fœtus a ̀ risque d’aneḿie en lien avec une allo-immunisation
eŕythrocytaire. La mesure de PSV-ACM a et́e ́ correĺeé à la concentra-
tion en heḿoglobine obtenue par ponction de sang fœtal. En cas
d’aneḿie fœtale modeŕeé ou sev́e ̀re, la sensibilite ́ d’un PSV-
ACM ≥ 1,50 MoM et́ait de 100 %.

Pretlove et al. [44] ont reálise ́ une met́a-analyse des et́udes ayant
et́udie ́ la valeur diagnostique du PSV-ACM en comparaison à la
technique de ref́eŕence (ponction de sang fœtal ou heḿoglobine
neónatale) pour deṕister une aneḿie sev́e ̀re quel qu’en soit le
mećanisme. Neuf et́udes de bonne qualite ́ ont et́e ́ incluses, portant sur
675 fœtus dont 98 avec aneḿie et 577 sans aneḿie. La met́a-analyse
de ces neuf et́udes, retrouvait une sensibilite ́ d’un PSV-ACM ≥ 1,50
MoM de 75,5 % (65,8 à 83,6 %) et une spećificite ́ de 90,8 % (88,2 a ̀
93 %) pour le deṕistage de l’aneḿie sev́e ̀re.

La mesure du PSV-ACM a et́e ́ initialement dev́eloppeé pour
deṕister une aneḿie fœtale en cas d’allo-immunisation eŕythrocytaire,
mais il a aussi et́e ́ suggeŕe ́ que cette mesure pouvait être utile pour
deṕister l’aneḿie en lien avec d’autres causes, notamment l’HFM.
Dans le contexte d’HFM confirmeé, une seule et́ude a et́udie ́ les
performances du PSV-ACM. Bellussi et al. [45] ont mene ́ une revue
systeḿatique de la litteŕature entre 1998 et 2014 ce qui a permis
d’et́udier 35 cas d’HFM sev́e ̀re (38 fœtus) confirmeé par cytomet́rie en
flux. L’heḿoglobine sur ponction de sang fœtal ou heḿoglobine
neónatale et́ait supeŕieure à 8 g/dL dans seulement deux cas (8,6 et
9 g/dL). Parmi les 38 fœtus, 97 % (37/38) avaient un PSV-ACM ≥ 1,50
MoM (un seul fœtus avec un PSV-ACM à 1,45 MoM)). Le PSV-ACM
et́ait le meilleur facteur pred́ictif d’une HFM, en comparaison a ̀ la
variabilite ́ sinusoïdale du rythme cardiaque fœtal (66 % 18/27), et a ̀ la
baisse des mouvements actifs fœtaux (32 % 12/38). Cependant, il est
deĺicat d’apprećier la performance du PSV-ACM en cas d’HFM aiguë et
massive, car les modifications heḿodynamiques secondaires a ̀
l’hypovoleḿie et l’absence de modification de la viscosite ́ sanguine
pourraient mettre en def́aut cette mesure.

La mesure du PSV-ACM en ećhographie preśente toutefois
certaines limites. Le temps nećessaire pour cette mesure est estime ́
à 5–10 minutes [43]. Elle doit reṕondre à des crite ̀res qualite ́ ce qui
rend la mesure difficile pour un opeŕateur non entraîne.́ La technique
approprieé pour obtenir des spectres Doppler de l’arte ̀re ceŕeb́rale
moyenne a et́e ́ dećrite par l’ISUOG [43,46]. Une et́ude ret́rospective a
repris 192 mesures de PSV-ACM et a mis en ev́idence que seulement
12 % des images respectaient tous les crite ̀res de qualite ́ [47]. La
reproductibilite ́ inter- et intra-observateur est tre ̀s bonne (< 15 % de
variation inter-observateur dans 99 % des cas) mais est influenceé par
la correction d’angle [48], le site de mesure [49] et l’entraînement
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[50]. Enfin, la mesure du PSV-ACM a et́e ́ moins ev́alueé apre ̀s 34-35
SA et est alors moins fiable [42,51].

L’ećhographie peut eǵalement mettre en ev́idence d’autres signes
en cas d’aneḿie fœtale sev́e ̀re, notamment l’anasarque fœto-
placentaire, qui correspond a ̀ l’accumulation anormale de liquide
dans au moins deux compartiments fœtaux distincts ou un
compartiment fœtal et un annexiel. L’anasarque secondaire à une
aneḿie immune est rare chez les fœtus quand la concentration en
heḿoglobine est supeŕieure à 5 g/dL [52]. Une large et́ude
ret́rospective ayant inclus 213 fœtus ayant eu 599 transfusions in
utero (TIU) pour une aneḿie allo-immune, a retrouve ́ une correĺation
entre le taux d’heḿoglobine et l’anasarque : med́iane à 6,1 g/dL (Q1–
Q3 1.9–13.2) quand il n’y avait pas d’anasarque, 3,5 g/dL (Q1–Q3
1.6–8.7) en cas d’anasarque modeŕe,́ et 3,1 g/dL (Q1–Q3 1.1–6.8) en
cas anasarque sev́e ̀re [53].

Les signes ećhographiques d’anasarque les plus freq́uents sont
l’ascite, l’eṕanchement pleural, l’eṕanchement peŕicardique et
l’œde ̀me sous-cutane ́ [54,55]. Dans une et́ude prospective de cohorte
chez 26 fœtus consećutifs en anasarque, seuls 3 cas et́aient rapporteś à
des HFM [54]. Dans une et́ude de cohorte ret́rospective monocen-
trique entre 2000 et 2014, sur 220 cas d’anasarque seuls 2 et́aient en
lien avec une HFM [55].

Il est ainsi utile de noter que les signes ećhographiques d’aneḿie
fœtale en dehors de la mesure du PSV-ACM sont tardifs et peu dećrits
dans l’HFM.

Synthe ̀se : Il est deḿontre ́ que le PSV-ACM est fiable pour
deṕister l’aneḿie fœtale allo-immune mais les donneés sont limiteés
dans l’HFM. La normalite ́ de cette mesure ne permet pas d’exclure
une aneḿie fœtale dans un contexte d’HFM. Les autres signes
ećhographiques d’aneḿie fœtale sont plus tardifs et moins
spećifiques.

3.2.5. Q3.2 L’enregistrement du rythme cardiaque fœtal permet-il de faire
suspecter une aneḿie fœtale en cas d’HFM ?

Introduction
L’enregistrement du rythme cardiaque fœtal (RCF) est un moyen

d’ev́aluation du bien être fœtal. En cas d’aneḿie fœtale, les
mećanismes des anomalies du RCF potentiellement observeés ne
sont pas complètement eĺucideś. Elles seraient lieés au faible taux
d’oxyge ̀ne dans le sang fœtal par manque de globules rouges. Cette
hypoxie entrainerait une hypoxie tissulaire et le dysfonctionnement
du syste ̀me nerveux central. Les anomalies seraient donc la
conseq́uence d’une absence de contrôle de la freq́uence cardiaque
par le syste ̀me nerveux autonome [56,57]. Les anomalies du RCF
pourraient deṕendre du degre ́ de maturation du SNC [58] et du
caracte ̀re aigu et massif ou à l’inverse chronique de l’aneḿie [59].

Argumentaire
La variabilite ́ sinusoïdale a et́e ́ def́inie par la Fed́eŕation

Internationale de Gynećologie Obstet́rique, comme un signal reǵulier,
lisse et ondulant, ressemblant a ̀ une onde sinusoïdale, avec une
amplitude de 5–15 bpm et une freq́uence de 3 a ̀ 5 cycles par minute.
Ce profil dure plus de 30 minutes et coïncide avec l’absence
d’acceĺeŕations [60]. Classiquement, la variabilite ́ sinusoïdale du
RCF est associeé à une aneḿie fœtale sev́e ̀re [61,62]. Ce profil a
eǵalement et́e ́ dećrit dans les hypoxies fœtales aiguës, les infections,
les malformations cardiaques, l’hydroceṕhalie et les laparoschisis
[62,63]. La variabilite ́ sinusoïdale est un profil pre-́mortem nećessi-
tant une intervention rapide [59,62,64]. Il peut être continu ou par
phases avec une alternance de RCF non sinusoïdal.

L’et́ude la plus rećente, publieé en 2025 par Anteby et al., est une
et́ude ret́rospective monocentrique portant sur la peŕiode de 2011 à
2019 [65]. Sur une cohorte de 105 050 accouchements, 34 nouveau-
neś ayant nećessite ́ une transfusion sanguine dans les 24 premie ̀res
heures de vie pour une heḿoglobine < 10 g/dL ont et́e ́ inclus. Aucune
aneḿie n’avait et́e ́ suspecteé en anteńatal, et 58,8 % (20/34) des
aneḿies et́aient secondaires à une heḿorragie fœto-maternelle
(1000469). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.
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(HFM), diagnostiqueé par un test de Kleihauer. Parmi les 34 nouveau-
neś, 32 traceś de rythme cardiaque fœtal (RCF) ont et́e ́ et́udieś a ̀
l’aveugle par quatre experts. Un seul cas sur 32 (3 %) preśentait une
variabilite ́ sinusoïdale. Une red́uction ou une absence de variabilite ́
et́ait observeé dans 22 cas (69 %), et une absence d’acceĺeŕations dans
28 cas (88 %). Des anomalies combineés de la variabilite ́ et de la
reáctivite ́ et́aient preśentes dans 15 cas (47 %). Des ralentissements
variables et́aient preśents dans 23 cas (72 %). Au total, 29 traceś
(91 %) ont et́e ́ jugeś non rassurants.

Les autres et́udes sur la variabilite ́ sinusoïdale sont anciennes et il
s’agit le plus souvent d’et́udes de cohorte a ̀ faible effectif meneés dans
un contexte pathologique.

Dans le contexte des allo-immunisations eŕythrocytaires, 3 et́udes
de cohorte ayant et́udie ́ le RCF avant cordocente ̀se ont et́e ́ publieés.
Visser et al. ont rapporte ́une seŕie de 42 patientes, parmi lesquelles 12
(28,5 %) preśentaient un RCF avec une variabilite ́ sinusoïdale avant
cordocente ̀se [66]. Tous les fœtus avec une variabilite ́ sinusoïdale
preśentaient une aneḿie. Seul un fœtus avec aneḿie ne preśentait pas
de variabilite ́ sinusoïdale. Sadovsky et al. ont et́udie ́ 105 enregis-
trements du RCF chez 49 patientes avant cordocente ̀se [67]. L’aneḿie
sev́e ̀re et́ait associeé à des ralentissements ou une variabilite ́
sinusoïdale chez 12 fœtus/15 (80 %). L’aneḿie fœtale modeŕeé et́ait
accompagneé d’anomalies du RCF peu spećifiques à type de perte des
acceĺeŕations, variabilite ́ red́uite, ou tachycardie. A ̀ l’inverse, le RCF
et́ait reáctif chez 71 % des fœtus avec aneḿie modeŕeé et 80 % des
fœtus non aneḿieś. Ainsi, la normalite ́ du RCF ne permettait pas
d’exclure une aneḿie fœtale. Enfin, Nicolaides et al. ont et́udie ́
33 enregistrements du RCF avant cordocente ̀se [68]. Le RCF
preśentait une sensibilite ́ pour pred́ire une aneḿie fœtale (modeŕeé
ou sev́e ̀re) variant de 10 à 41 % selon la classification utiliseé.

Dans le cadre spećifique des aneḿies secondaires à une HFM, une
variabilite ́ sinusoïdale a et́e ́ rapporteé dans 12 à 66 % des cas en
fonction des et́udes. Giacoia et al., à partir d’une revue de la litteŕature
entre 1966 et 1997, ont et́udie ́ 134 cas d’HFM sev́e ̀re. Ils retrouvaient
15,7 % de rythme sinusoïdal (21/134 cas) [69]. Bellussi et al., à partir
d’une et́ude ret́rospective combineé à une revue de la litteŕature entre
1990 et 2014, ont et́udie ́ 35 cas d’HFM. Les anomalies du RCF
retrouveés dans cette et́ude correspondaient a ̀ une variabilite ́
sinusoïdale dans 66 % des cas (18 cas/27). Les autres anomalies
retrouveés et́aient une variabilite ́ red́uite dans 6 cas, des ralentisse-
ments dans 2 cas et une tachycardie dans 1 cas [45]. Enfin Christensen
et al. ont mene ́ une et́ude multicentrique ret́rospective sur base de
donneés. Sur 219 853 naissances vivantes, 24 avaient une aneḿie
secondaire à une HFM. Aucun cas n’a et́e ́ diagnostique ́ en anteńatal
mais 19 ceśariennes en urgence ont et́e ́ pratiqueés pour et́at fœtal non
rassurant d’apre ̀s le RCF, et tous avaient une Hb < 8 g/dL. Parmi les
24 cas, seuls 3 avaient une variabilite ́ sinusoïdale soit 12,5 % [70].
Ainsi, dans ces seŕies spećifiques a ̀ l’HFM, en cas d’aneḿie sev́e ̀re la
variabilite ́ n’est pas toujours sinusoïdale, mais en cas de variabilite ́
sinusoïdale, l’aneḿie est toujours sev́e ̀re.

Synthe ̀se : En cas d’aneḿie fœtale sev́e ̀re, l’anomalie du RCF
devant alerter est la preśence d’une variabilite ́ sinusoïdale, mais toute
forme d’anomalie peut être retrouveé. En cas d’aneḿie non sev́e ̀re, les
anomalies du RCF sont moins constantes et non spećifiques. La
variabilite ́ sinusoïdale est eǵalement rapporteé en cas d’aneḿie fœtale
dans un contexte d’HFM, mais la normalite ́ du RCF ne permet pas
d’exclure une aneḿie fœtale.

3.3. Champ 4 : Contextes à risque d’heḿorragie fœto-maternelle

Question 4.1 Quelles sont les causes potentielles d’heḿorragie
fœto-maternelle en preńatal ?

Question 4.2 Quelles sont les circonstances qui doivent faire
ev́oquer une heḿorragie fœto-maternelle ?
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Proposition 4

Il est propos�e de r�ealiser un test de Kleihauer (TK) en cas de
diminution des mouvements actifs foetaux avec �evaluation
initiale anormale, de signes �echographiques d’an�emie foetale,
de rythme cardiaque foetal sinusoı̈dal, ou en cas de mort
foetale, dans le but de rechercher une h�emorragie foeto-mater-
nelle (HFM).

Il est propos�e de ne pas r�ealiser de faÓon syst�ematique un
test de Kleihauer en cas de pr�elev̀ement ovulaire, de version
par manoeuvres externes, ou de m�etrorragies en cours de
grossesse.

En cas de traumatisme abdominal, il est propos�e de r�ealiser
un test de Kleihauer, en fonction des caract�eristiques du choc
(forte intensit�e, traumatisme abdominal direct).

AVIS D’EXPERTS
Delphi : n = 55 ; m�ediane 8 ; 82 % en accord au 1er tour.

Les circonstances pouvant faire ev́oquer une HFM sont multiples,
même s’il n’est retrouve ́ aucune cause dans environ 80 % des cas [69].
Pour ce consensus formalise ́ d’experts, nous avons fait le choix de
distinguer :

� les causes potentielles d’HFM : lorsqu’un événement peut potentiel-
lement être lui-même a ̀ l’origine d’une HFM (prélèvements
ovulaires, version par manœuvre externe, et traumatismes abdomi-
naux) ;

� les circonstances qui doivent faire évoquer une HFM : il peut s’agir
de signes maternels (métrorragies ou diminution de la perception
des mouvements actifs fœtaux) ou fœtaux (mort fœtale, anomalies
échographiques ou du rythme cardiaque fœtal).

Les recommandations pour la pratique clinique (RPC) sur la
prev́ention de l’allo-immunisation anti-D (anti-RH1) du Collège
national des gynećologue obstet́riciens français (CNGOF) publieés
en 2005 [1], ev́oquaient l’HFM sous le prisme du risque d’allo-
immunisation, tandis que le champ de cette preśente recommandation
est la question de la spoliation sanguine fœtale en cas d’HFM. Dans la
question de l’allo-immunisation anti-D, le test de Kleihauer (TK) a
pour but de permettre d’adapter les doses d’immunoglobulines anti-D.
Concernant la probleḿatique de la spoliation sanguine, le TK sert à
apprećier le volume spolie ́ et donc le niveau de risque.

A ̀ noter enfin que la dećouverte d’une aneḿie neónatale peut être
en lien avec une HFM et un TK doit être alors être reálise ́ chez la
patiente en l’absence de cause ev́idente. L’aneḿie neónatale n’est pas
dans le champ de cette recommandation et ne sera donc pas traiteé.

3.3.1. Q4.1 Quelles sont les causes potentielles d’HFM en preńatal ?
Introduction
Plusieurs causes potentielles de rupture de la barrie ̀re fœto-

placentaire et donc d’HFM ont et́e ́ ev́oqueés : preĺe ̀vements ovulaires,
version par manœuvre externe, et traumatismes abdominaux [18].

Argumentaire
Les donneés issues de la litteŕature ev́aluant le lien entre l’HFM et

les preĺe ̀vements ovulaires (biopsie de trophoblaste, amniocente ̀se et
preĺe ̀vement de sang fœtal) preśentent de nombreuses limites. Elles
reposent sur des effectifs red́uits, ne distinguent pas toujours
clairement les diffeŕents types de preĺe ̀vements, n’intègrent pas
d’analyse en fonction de l’âge gestationnel et utilisent des techniques
het́eŕoge ̀nes pour diagnostiquer une ev́entuelle HFM [71–75]. Les RPC
sur la prev́ention de l’allo-immunisation anti-D (anti-RH1) du CNGOF
publieés en 2005, notaient que les preĺe ̀vements ovulaires reáliseś au
premier trimestre n’exposaient qu’à un risque modeŕe ́ de passage
d’heḿaties fœtales, tandis que le risque et́ait plus important au
(1000469). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.
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deuxie ̀me et au troisie ̀me trimestre [1]. Au-dela ̀ du risque potentiel
d’allo-immunisation anti-D et de la nećessite ́ d’une prophylaxie,
aucune donneé dans la litteŕature ne permet d’estimer le risque qu’une
HFM entraîne une hypovoleḿie et/ou une aneḿie fœtale en cas de
preĺe ̀vement ovulaire. Ainsi, le TK reálise ́ dans le cadre d’un
preĺe ̀vement ovulaire a pour principal objectif d’adapter la pro-
phylaxie de l’allo-immunisation, plutôt que de det́ecter une HFM a ̀
risque fœtal.

Concernant la version par manœuvres externes (VME), dans les
dernie ̀res recommandations de pratique clinique du CNGOF sur la
preśentation du sie ̀ge publieés en 2020, le risque d’HFM apre ̀s une
tentative de VME a et́e ́ dećrit comme faible (2,4 %), et le risque
d’HFM > 30 mL encore plus faible (< 0,1 %) (NP3) [76]. Il n’est
d’ailleurs pas recommande ́ de reáliser systeḿatiquement un test de
Kleihauer apre ̀s une tentative de VME en cas de preśentation du sie ̀ge a ̀
terme (Accord professionnel). En l’absence de nouvelles donneés
depuis la publication de ces RPC, le risque d’HFM justifie de reáliser
une prophylaxie systeḿatique de l’allo-immunisation anti-D chez les
femmes RH :-1 (Rheśus D neǵatif). En revanche, le risque d’HFM a ̀
risque de conseq́uences fœtales à court terme est lui faible, ne
justifiant donc pas la reálisation systeḿatique d’un TK apre ̀s une VME.

Concernant les traumatismes abdominaux pendant la grossesse,
une rećente revue systeḿatique de la litteŕature publieé en
2023 reprenant 45 et́udes, met en lumie ̀re la difficulte ́d’interpret́ation
des diffeŕentes publications, notamment compte-tenu de l’het́eŕo-
geńeíte ́ des classifications des traumatismes et des techniques de
quantification de l’HFM [77]. Il apparaît cependant que les
conseq́uences de ces traumatismes deṕendent de leur intensite ́ et
de leurs modaliteś, notamment car ces situations semblent preśenter
un risque accru d’heḿatome ret́ro-placentaire [78,79]. Dans une
et́ude ret́rospective française portant sur 265 femmes ayant preśente ́
un traumatisme abdominal apre ̀s 15 SA, et dans une et́ude de cohorte
ameŕicaine incluant 317 patientes, le taux de TK positifs et́ait correĺe ́ a ̀
l’intensite ́ du traumatisme [80,81]. Les classifications fondeés sur
l’intensite ́ du traumatisme pourraient être utiles pour identifier les
situations les plus à risque d’HFM, que ce soit a ̀ travers une approche
binaire (traumatisme mineur ou majeur) [82], ou en utilisant le score
Injury Severity Score (ISS), bien que ce dernier ne soit pas
spećifiquement adapte ́ à la femme enceinte. Ainsi dans l’et́ude de
Girard et al., [80], parmi les 265 femmes ayant preśente ́ un
traumatisme abdominal au-dela ̀ de 15 SA entre janvier 2014 et avril
2016, les chutes de leur hauteur repreśentaient 40 % des indications
de consultation pour traumatisme abdominal (106/265), les accidents
de la voie publique (AVP) 32 % (84/265) et les coups directs sur le
ventre 28 % (75/265). Les patientes avaient et́e ́ classeés en
2 groupes de traumatismes (mineurs ou sev́e ̀res) comme propose ́
par la Societ́e ́ des obstet́riciens et gynećologues du Canada (SOGC)
[82]. Le groupe « traumatismes sev́e ̀res » comprenait les patientes
ayant eu un traumatisme avec signe de gravite,́ c’est-à-dire : un
traumatisme de forte intensite ́ (AVP sur un veh́icule deux roues et/ou
une vitesse lors de l’accident ≥ 50 km/h et/ou le dećlenchement des
airbags lors du choc), des lombalgies ou cervicalgies apre ̀s un AVP, ou
un traumatisme ayant entraîne ́ des douleurs abdominales significa-
tives, des signes physiques de coups, des met́rorragies, une rupture de
la poche des eaux, des contractions uteŕines (≥ 1 par 10 minutes) ou
une anomalie du rythme cardiaque fœtal apre ̀s 24 SA. Parmi ces
265 patientes, 232 ont eu un TK à l’entreé. Un TK et́ait consideŕe ́
comme positif lorsqu’il et́ait supeŕieur ou eǵal à 10 heḿaties fœtales
pour 10 000 heḿaties maternelles. Parmi les patientes classeés dans le
groupe traumatisme mineur (n = 160), il et́ait retrouve ́ un TK positif
chez 5 patientes soit dans 3,1 % des cas. Dans le groupe traumatisme
sev́e ̀re (n = 69), il et́ait retrouve ́ un TK positif dans 11,6 % des cas
(n = 8). En revanche, il n’a pas et́e ́ retrouve ́ de diffeŕence significative
entre le taux d’issues def́avorables dans le groupe avec TK positifs et
celui avec TK neǵatif, que ce soit dans la population globale
(p = 0,16), dans la population de traumatismes mineurs (p = 1) ou
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dans la population de traumatismes sev́e ̀res (p = 0,14). À noter
qu’une revue systeḿatique rećente a synthet́ise ́ les recommandations
de six societ́eś savantes internationales concernant la prise en charge
des patientes enceintes ayant eu un traumatisme, mais ne prenait en
compte la reálisation d’un TK que pour ev́aluer le risque d’allo-
immunisation [83]. Ainsi, indeṕendamment de la positivite ́ du TK en
cas de traumatisme et de la question de l’allo-immunisation anti-D,
aucune donneé ne permet d’ev́aluer la place du TK pour recherche
d’une HFM à risque de conseq́uences fœtales à court terme.

Synthe ̀se : Les donneés de la litteŕature sont insuffisantes pour
ev́aluer de façon fiable les causes potentielles d’HFM, et en particulier
celles a ̀ risque d’HFM importante. Si ce risque parait limite ́ en cas de
preĺe ̀vement ovulaire ou de VME, il pourrait être plus important en cas
de traumatisme abdominal direct à forte intensite.́

3.3.2. Q4.2 Quelles sont les circonstances qui doivent faire ev́oquer une
HFM ?

Introduction
Au-dela ̀ des causes potentielles d’HFM, il est essentiel d’identifier

les circonstances qui doivent faire ev́oquer une HFM. Il peut s’agir de
signes maternels (met́rorragies ou diminution de la perception des
mouvements actifs fœtaux) ou, comme il a dej́a ̀ et́e ́ vu dans le champ
3, de signes fœtaux (anomalies ećhographiques et anomalies du
rythme cardiaque fœtal).

Argumentaire
Dans les recommandations du CNGOF de 2005 portant sur l’allo-

immunisation anti-D, la preśence de met́rorragies au 2e ou au 3e

trimestre et́ait consideŕeé comme à risque modeŕe ́ de passage
d’heḿaties fœtales dans la circulation maternelle [1]. Une des
principales publications est l’et́ude prospective de Balderston et al. en
2003, qui a montre ́ que le risque d’HFM ne semblait pas majore ́ chez
91 patientes ayant saigne ́ au troisie ̀me trimestre de la grossesse, en
comparaison à un groupe contrôle de patientes sans saignement [84].
Même si les donneés dans la litteŕature sont peu nombreuses, elles ne
justifient pas la reálisation systeḿatique d’un TK en cas de
met́rorragies isoleés, en dehors de la question de la prev́ention de
l’allo-immunisation anti-D, qui n’est pas abordeé dans ce consensus
formalise ́ d’experts.

La diminution des mouvements actifs fœtaux (MAF) est un motif
freq́uent de consultation. Le dernier consensus formalise ́ d’experts
portant sur la mort fœtale publie ́ en 2024 par le CNGOF, proposait de
ne pas reáliser systeḿatiquement de test de Kleihauer en cas de
consultation pour diminution des MAF, si l’ev́aluation initiale et́ait
normale et qu’il n’et́ait pas suspecte ́ de pathologie sous-jacente (avis
d’experts) [85]. Il n’y a pas eu de nouvelle donneé pertinente publieé à
ce sujet depuis ce consensus. La proposition eḿise par le groupe
d’expert en cas de consultation pour diminution des MAF et́ait la
suivante :

« En cas de consultation pour diminution des mouvements actifs
fœtaux, il est propose ́ de :

� vérifier la présence d’une activité cardiaque fœtale ;
� réaliser une évaluation initiale :
○ rechercher une situation à risque, notamment de retard de croissance in

utero et d’anémie fœtale par l’examen clinique et l’analyse du dossier
obstétrical,

○ réaliser une évaluation fœtale par :
(100046
– un enregistrement du rythme cardiaque fœtal et perception des
mouvements fœtaux,

– et/ou une échographie objectivant les mouvements fœtaux et
appréciant la quantité de liquide amniotique, sans nécessité de
réaliser un score biophysique (score de Manning).
Le choix de la ou des met́hodes d’ev́aluation sera deṕendant de
l’âge gestationnel, du contexte et des ressources locales.
9). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.
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Si l’ev́aluation initiale est normale et qu’il n’est pas suspecte ́ de
pathologie sous-jacente, il est propose ́ de ne pas reáliser de test de
Kleihauer, ni de prev́oir une surveillance spećifique, ni un dećlen-
chement systeḿatique de l’accouchement.

Si l’ev́aluation initiale n’est pas normale, la prise en charge doit
être adapteé au cas par cas (avis d’experts).

Concernant la mort fœtale, le CNGOF, dans le dernier consensus
formalise ́ d’experts publie ́ en 2024, proposait la reálisation systeḿa-
tique d’un TK en cas de mort fœtale (avis d’experts) [85].

Enfin, le champ de cette recommandation n’inclut pas le versant
neónatal. Toutefois, une aneḿie neónatale est observeé dans pre ̀s d’un
tiers des cas d’HFM sev́e ̀re [69]. Ainsi, en preśence d’une pâleur
neónatale importante, d’un choc hypovoleḿique ou d’une aneḿie
inexpliqueé, il semble pertinent de rechercher une HFM [18].

Par ailleurs, dans certains cas, l’aneḿie neónatale peut être lieé a ̀
un choriocarcinome placentaire [18]. Bien que cette pathologie soit
rare, touchant environ 1 grossesse sur 50 000, elle semble être
associeé à un risque accru d’HFM [86,87], un lien confirme ́ par deux
rećentes revues de la litteŕature [88,89]. En revanche, bien que parfois
retrouveé lors d’une aneḿie fœtale, l’association entre chorioangiome
et HFM n’est à ce jour pas deḿontreé [90,91]. Au regard de ces
donneés, lorsqu’une aneḿie neónatale est diagnostiqueé, un TK doit
être envisage.́ L’examen anatomopathologique du placenta, lorsqu’il
est encore disponible, peut apporter des eĺeḿents diagnostiques
suppleḿentaires, notamment pour rechercher un choriocarcinome

Synthe ̀se : Les donneés de la litteŕature sont insuffisantes pour
justifier la reálisation systeḿatique d’un TK en cas de met́rorragies
isoleés, en dehors de la question de la prev́ention de l’allo-
immunisation anti-D, ou de diminution des mouvements actifs
fœtaux, lorsque l’ev́aluation initiale est normale et qu’il n’est pas
suspecte ́ de pathologie sous-jacente.

3.4. Champ 5 : Conduite à tenir en cas d’heḿorragie fœto-maternelle

Question 5.1 En cas d’heḿorragie fœto-maternelle, quels sont les
crite ̀res de gravite ́ ?

Question 5.2 En cas d’heḿorragie fœto-maternelle, quelle est la
prise en charge ?

Question 5.3 Quel est le risque de rećidive d’une heḿorragie fœto-
maternelle à l’occasion d’une nouvelle grossesse ?

Proposition 5

En cas d’h�emorragie foeto-maternelle (HFM), il est propos�e
d’�evaluer la gravit�e en fonction de l’estimation du volume
d’HFM, de la pr�esence ou non de signes �echographiques
d’an�emie foetale, et de la pr�esence ou non d’anomalies du
rythme cardiaque foetal (RCF). Pour estimer le volume d’HFM, il
est propos�e d’utiliser le test de Kleihauer (TK) dont le r�esultat
sera rapport�e �a l’estimation �echographique du poids foetal.

À partir de ce calcul, il est propos�e de classer l’HFM selon
3 niveaux de risque de retentissement foetal ou n�eonatal :

� risque faible : volume d’HFM < 10 mL/kg, en l’ab-
sence de signes échographiques d’anémie foetale et
d’anomalies du RCF ;

� risque modéré : volume d’HFM ≥ 10 mL/kg
et < 20 mL/kg, en l’absence de signes échographiques
d’anémie foetale et d’anomalies du RCF ;

� risque important : volume ≥ 20 mL/kg, et/ou prés-
ence de signes échographiques d’anémie foetale et/ou
d’anomalies du RCF ;
 Elsevie
r M
Lors du suivi, il est propos�e de consid�erer une augmentation
du TK de 30 % ou plus par rapport au TK pr�ec�edent comme le
signe d’une HFM active et donc comme un �el�ement anormal de
la r�e�evaluation.
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La conduite �a tenir d�epend du niveau de risque :
En cas d’HFM �a risque faible :
Il est propos�e de ne pas hospitaliser syst�ematiquement la

patiente et de r�ealiser une r�e�evaluation �a 24 heures avec
renouvellement du test de Kleihauer, de l’�echographie et
d’un enregistrement du RCF selon l’âge gestationnel. La
situation sera consid�er�ee comme �etant �a risque important si
la r�e�evaluation est anormale.

Il est propos�e d’organiser une consultation de surveillance �a
5 - 10 jours avec test de Kleihauer, �echographie et enregis-
trement du RCF selon l’âge gestationnel si la r�e�evaluation �a
24 heures est normale.

En cas d’HFM �a risque mod�er�e :
Il est propos�e de discuter une hospitalisation en fonction du

contexte sans que celle-ci soit syst�ematique et de convenir de
la prise en charge en accord avec le centre de recours.

Il est propos�e de r�ealiser une r�e�evaluation syst�ematique �a
24 heures avec renouvellement du test de Kleihauer, de
l’�echographie et d’un enregistrement du RCF selon l’âge ges-
tationnel. La surveillance sera adapt�ee au cas par cas et la
situation sera consid�er�ee comme �etant �a risque important si la
r�e�evaluation est anormale.

En cas d’HFM �a risque important :
Il est propos�e de d�eterminer en urgence la prise en charge

avec le centre de recours.
Les grands principes de prise en charge devant être discut�es

sont les suivants : hospitalisation en maternit�e de type adapt�e,
corticoth�erapie ant�enatale avant 34 SA, surveillance quoti-
dienne (reposant sur le test de Kleihauer, l’�echographie et
l’enregistrement du RCF), une transfusion foetale ou une
naissance anticip�ee en fonction de l’âge gestationnel.

Une neuro-imagerie foetale de r�ef�erence pourra être r�ealis�ee
environ 4 semaines apres̀ le d�ebut av�er�e ou suppos�e de
l’an�emie foetale en fonction de l’âge gestationnel.

Si une naissance est envisag�ee, il est propos�e que celle-ci
soit organis�ee en coordination avec l’�equipe p�ediatrique en cas
de suspicion d’an�emie foetale. Le mode de naissance sera
choisi de faÓon �a permettre une naissance dans un d�elai court.
Une c�esarienne pourra être r�ealis�ee d’embl�ee si l’�etat foetal
n’est pas rassurant.

Il est propos�e qu’un examen anatomopathologique du
placenta soit r�ealis�e afin d’�eliminer notamment la pr�esence
d’un choriocarcinome.

En cas d’ant�ec�edent d’HFM lors d’une grossesse pr�ec�edente,
il est propos�e d’être rassurant quant au risque de r�ecidive
d’HFM et de ne pas r�ealiser de surveillance particulier̀e �a
l’occasion d’une nouvelle grossesse.

AVIS D’EXPERTS
Delphi : n = 50 ; m�ediane 8,5 ; 92 % en accord au 1er tour.

3.4.1. Q5.1 En cas d’heḿorragie fœto-maternelle, quels sont les critères de
gravite ́ ?

Introduction
Les heḿorragies fœto-maternelles (HFM) peuvent être de gravite ́

tre ̀s variable. Ce niveau de gravite ́ est lie ́ a ̀ l’impact fœtal ou neónatal
suspecte.́ La gravite ́ est apprećieé en fonction de parame ̀tres
biologiques, des donneés de l’ećhographie fœtale et du rythme
cardiaque fœtal.

Argumentaire
1/Crite ̀res de gravite ́ biologique
La gravite ́ de l’HFM est lieé à son volume estime ́ par le reśultat du

test de Kleihauer (TK) (cf. champ 2). Plusieurs et́udes ont ev́alue ́
l’impact de ce volume sur le devenir fœtal et neónatal [15–17,92]. Cet
impact est lie ́ à la proportion du volume sanguin fœtoplacentaire qu’il
repreśente. Ce dernier varie au cours de la grossesse en fonction
notamment du poids fœtal et il n’existe pas de formule consensuelle
permettant de l’estimer prećiseḿent [93–95]. Il est possible de
rapporter directement le volume de l’HFM au poids fœtal.
(1000469). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.
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Il n’existe que deux et́udes portant sur le devenir fœtal et neónatal
en fonction du volume de l’HFM rapporte ́ au poids fœtal [16,17]. Il
s’agit de deux et́udes françaises ret́rospectives. La premie ̀re et́ude, de
Rubod et al., porte sur une seŕie de 48 cas d’HFM d’au moins 20 mL et a
montre ́ que les conseq́uences peŕinatales et́aient plus freq́uentes a ̀
partir d’un seuil d’HFM de 20 mL par kg de poids fœtal estime ́ par un
TK : mort fœtale (26 % vs 0 %), preḿaturite ́ induite (17 % vs 0 %),
hospitalisation en soins intensifs (35 % vs 4 %), et transfusion
neónatale (22 % vs 0 %) [17]. Dans cette et́ude, aucune conseq́uence
peŕinatale n’a et́e ́ retrouveé lorsque le volume estime ́ de l’HFM et́ait
infeŕieur à 10 mL/kg.

La deuxie ̀me et́ude, publieé par Huissoud et al., a porte ́ sur les
facteurs pred́ictifs du devenir peŕinatal au sein d’une seŕie de 32 cas
d’HFM de volume supeŕieur ou eǵal a ̀ 20 mL [16]. Les issues
def́avorables et́aient def́inies comme suit : mort fœtale ou neónatale
ou aneḿie neónatale sev́e ̀re def́inie comme une heḿoglobine
infeŕieure à 6 g/dL. Une issue def́avorable est survenue dans 31 %
des cas (4 morts fœtales, 3 morts neónatales et 3 cas d’aneḿie
neónatale sev́e ̀re). Le volume seuil d’HFM estime ́ par le TK le plus
performant pour pred́ire la survenue d’une issue def́avorable et́ait de
43 mL par kg de poids fœtal (sensibilite ́ 100 % [IC95 % 66–100],
spećificite ́ 90 % [IC95 % 70–99]). La med́iane du volume estime ́ de
l’HFM parmi les cas associeś à une issue favorable et́ait de 11,8 mL/kg.

Par ailleurs, dans une et́ude ret́rospective portant sur 34 cas de
mort fœtale associeé à une HFM sur une peŕiode de 25 ans, O’Leary
et al. retrouvent une med́iane de volume d’HFM estime ́ par le TK de
38 mL par kg de poids fœtal [21].

Au total, en cas d’HFM d’un volume estime ́ infeŕieur a ̀ 10 mL/kg, le
risque de conseq́uence fœtale ou neónatale paraît limite.́ À l’inverse, a ̀
partir d’un volume d’HFM de 20 mL/kg (et a fortiori au-dessus de
40 mL/kg), le risque de retentissement fœtal ou neónatal paraît
important.

La cinet́ique des TK permet de det́erminer si l’HFM est active ou
non. En effet la dureé de vie d’un globule rouge et́ant de 120 jours, les
heḿaties fœtales observeés sur un seul preĺe ̀vement peuvent
teḿoigner d’un passage ancien ou toujours en cours. Le passage de
nouvelles heḿaties dans le cadre d’une HFM active se traduit par une
augmentation du reśultat du TK reálise ́ 24 h plus tard. Ces nouvelles
heḿaties viennent en effet s’ajouter aux heḿaties dej́a ̀ preśentes sur le
1er TK et qui n’ont pas encore disparu. Cependant, du fait de
l’incertitude de mesure du TK, une augmentation peut être consideŕeé
comme significative seulement si elle deṕasse la marge d’erreur. Le
CNRHP a retenu un seuil de 30 % d’augmentation lors de leur
validation de met́hode [96]. Ce seuil deṕend de chaque laboratoire. La
stabilite ́ du TK lors du preĺe ̀vement de contrôle à 24 h d’intervalle
serait en faveur d’une HFM non active. Inversement une augmentation
serait en faveur d’une HFM active, et donc à consideŕer comme a ̀
risque dans la mesure où sa dureé et donc son volume total ne peuvent
être pred́its.

Ainsi, le groupe d’experts propose 3 niveaux de risque de
retentissement fœtal ou neónatal en fonction du volume de l’HFM
estime ́ par le TK et rapporte ́ au poids fœtal :

� risque faible pour un volume < 10 mL/kg ;
� risque modéré pour un volume ≥ 10 mL/kg et < 20 mL/kg ;
� risque important pour un volume ≥ 20 mL/kg.

Toute augmentation du TK de 30 % entre deux preĺe ̀vements
reáliseś à 24 h d’intervalle doit faire classer l’HFM comme et́ant active
et donc à risque important.

2/Crite ̀res de gravite ́ ećhographiques et sur le RCF
La preśence d’anomalies du RCF peut être le signe d’une aneḿie

fœtale sev́e ̀re et constitue donc un crite ̀re de gravite ́ (cf. champ 3).
De même, la preśence de signes ećhographiques d’aneḿie fœtale

est eǵalement un signe de gravite ́ (cf. champ 3).
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Ainsi, le groupe d’experts propose qu’en preśence d’un de ces
signes, l’HFM soit consideŕeé comme a ̀ risque important.

Synthe ̀se : En cas d’HFM le risque est fonction du volume estime ́
par le TK rapporte ́ au poids fœtal. Seules 2 et́udes permettent de
proposer des seuils de gravite ́ de volume par kg de poids fœtal,
permettant ainsi de def́inir 3 cateǵories d’HFM de niveaux de risque
diffeŕents. Ce risque est eǵalement fonction de la cinet́ique du TK. Des
anomalies du RCF et des signes ećhographiques d’aneḿie fœtale
doivent être rechercheś car leur preśence constitue un signe de gravite ́
classant l’HFM comme à risque important de retentissement fœtal ou
neónatal

3.4.2. Q5.2 En cas d’HFM, quelle est la prise en charge ?
Introduction
La surveillance et la prise en charge doivent être adapteés au

niveau de risque.
Argumentaire
HFM à risque important
Une HFM à risque important correspond a ̀ des situations à la fois

graves et urgentes, justifiant d’en ref́eŕer immed́iatement à un centre
de recours (Centre pluridisciplinaire de diagnostic preńatal (CPDPN)
et/ou maternite ́ de type adapte)́ afin de convenir de la prise en charge
qui s’appuie sur les axes qui seront dev́eloppeś dans cette section.

1/Corticotheŕapie anteńatale
Il s’agit de situations à risque de preḿaturite ́ induite pour

lesquelles une corticotheŕapie anteńatale doit être discuteé avant
34 SA (et à partir d’un âge gestationnel compatible avec une prise en
charge fœtale). Si cette corticotheŕapie est administreé, son impact
potentiel sur le PSV-ACM doit être pris en compte dans la surveillance
ećhographique de l’aneḿie fœtale dans la mesure où une leǵère
diminution des vitesses a ̀ l’arte ̀re ceŕeb́rale moyenne a et́e ́ rapporteé
apre ̀s cure de corticoïdes [97–99].

2/Hospitalisation dans une maternite ́ de type adapte ́
En cas d’HFM a ̀ risque important avec ou sans aneḿie fœtale, une

hospitalisation doit être envisageé dans une maternite ́ pouvant
reáliser une transfusion fœtale, et/ou en capacite ́ d’accueillir un
nouveau-ne ́ nećessitant une transfusion neónatale voire une reánima-
tion, ceci même apre ̀s 34 SA [16,17,100,101]. Ainsi un transfert in
utero peut être nećessaire.

3/Surveillance
La surveillance est clinico-biologique. Elle porte sur la stabilite ́ et

l’ev́olution de l’HFM et la survenue d’un retentissement fœtal dans une
situation qui peut parfois ev́oluer rapidement.

La reṕet́ition des TK par 24 h initialement permet de suivre
l’ev́olution du volume de l’HFM et de det́erminer son caracte ̀re actif ou
non (cf. Q5.1).

Selon l’âge gestationnel, la surveillance inclut l’enregistrement du
RCF et l’ećhographie, a ̀ la recherche d’anomalies du RCF et de signes
ećhographiques ev́ocateurs d’aneḿie fœtale (cf. champ 3).

4/Transfusion fœtale
En cas de suspicion d’aneḿie fœtale sev́e ̀re une transfusion fœtale

peut être envisageé dans certaines situations. Il n’existe que tre ̀s peu
de donneés dans la litteŕature sur ce sujet. La revue de la litteŕature
reáliseé par Troia et al. rapporte 22 cas de fœtus transfuseś pour HFM
[102]. Dans cette revue, 8 cas sont dećrits pour lesquels une naissance
a lieu dans les 3 jours qui suivent la transfusion à un âge gestationnel
med́ian de 30+2 SA. Cela illustre le risque important de preḿaturite ́
induite à court terme qui existe en cas d’HFM avec aneḿie fœtale
sev́e ̀re. Les auteurs rapportent eǵalement 14 cas de transfusion fœtale
pour lesquels la naissance n’est pas survenue dans les 72 premie ̀res
heures. L’âge gestationnel med́ian de la premie ̀re transfusion et́ait de
27+1 SA. Une deuxie ̀me transfusion au minimum a et́e ́ reáliseé pour
10 cas. Ainsi l’HFM peut persister et entraîner la rećidive d’une aneḿie
fœtale sev́e ̀re apre ̀s transfusion et il est parfois nećessaire de reṕet́er la
proced́ure. Dans cette seŕie, si la naissance a eu lieu à un âge
(1000469). Il est interdit et illégal de diffuser ce document.
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gestationnel med́ian de 33+5 SA, l’intervalle med́ian entre la premie ̀re
transfusion et la naissance et́ait de 35 jours. La reálisation de
transfusions fœtales a donc permis de diffeŕer la naissance avec
parfois la possibilite ́ d’une naissance a ̀ terme.

Même si le risque de preḿaturite ́ reste important, privileǵier la
transfusion fœtale à la naissance pourrait permettre de prolonger la
grossesse et de limiter la preḿaturite ́ dans une situation où existe un
risque important de dećès neónatal variant de 8,4 % à 38,5 % dans la
litteŕature [13,16,24,69,100]. Cela se justifie eǵalement dans la
mesure où le devenir neónatal et à plus long terme serait fonction du
niveau d’aneḿie à la naissance [24,100,103].

Il est important de signaler qu’apre ̀s une transfusion in utero le TK
ne permet plus de surveiller l’HFM car les heḿaties transfuseés sont
d’origine adulte.

Au total, en cas d’aneḿie fœtale une transfusion in utero doit être
discuteé car cela peut permettre de prolonger la grossesse, de
corriger l’aneḿie fœtale, d’ev́iter de faire naître un nouveau-ne ́ dans
une situation où le risque de deće ̀s neónatal est important et d’ev́iter
une aneḿie neónatale sev́e ̀re qui est associeé a ̀ un moins bon
devenir. L’âge gestationnel jusqu’auquel cette proced́ure peut être
envisageé en situation d’HFM n’est pas consensuel. Il deṕend
notamment des habitudes du centre et de l’accessibilite ́ du cordon
ombilical.

5/Évaluation à distance de la neuro-anatomie fœtale
Les spećificiteś dans l’HFM sont que l’aneḿie fœtale peut

apparaître brutalement et qu’il existe probablement une part
heḿodynamique avec bas deb́it ceŕeb́ral en plus de l’hypoxie
qu’entraîne l’aneḿie sev́e ̀re. Le risque d’atteinte ceŕeb́rale pourrait
donc être particulie ̀rement important dans cette situation. Cependant
il n’existe presque aucune donneé spećifique sur ce risque [104].
L’existence de leśions ceŕeb́rales fœtales pouvant impacter le
neurodev́eloppement a et́e ́ dećrite dans un contexte d’aneḿie lieé a ̀
d’autres causes plus freq́uentes, ce risque paraissant surtout exister en
cas d’aneḿie profonde et plus particulie ̀rement en cas d’anasarque
fœtale [104–107].

S’il n’existe pas d’et́ude portant spećifiquement sur le deĺai
nećessaire à l’apparition de leśions ceŕeb́rales apre ̀s aneḿie fœtale,
dans les cas rapporteś, les leśions ont et́e ́ majoritairement observeés
3 à 4 semaines apre ̀s le diagnostic de l’aneḿie fœtale. Dans l’et́ude de
Ghesquie ̀re et al., portant sur 28 cas de fœtus ayant beńef́icie ́ de
transfusion in utero (dont 2 cas d’HFM) et pour lesquels une IRM
ceŕeb́rale fœtale avait et́e ́ reáliseé, cette IRM coupleé a ̀ l’ećhographie
paraissait permettre une meilleure det́ection que l’ećhographie seule.
La reálisation environ 4 semaines apre ̀s le diagnostic de l’aneḿie
fœtale d’une ev́aluation de la neuro-anatomie fœtale par le biais d’une
ećhographie coupleé a ̀ une IRM ceŕeb́rale fœtale permettra donc de
rechercher la preśence de leśions ceŕeb́rales.

6/Organisation de la naissance
Si une naissance est indiqueé elle doit être organiseé en

coordination avec l’eq́uipe ped́iatrique de façon à ce qu’une
reánimation neónatale avec notamment une transfusion du nou-
veau-ne ́ immed́iatement a ̀ la naissance puisse avoir lieu si elle s’avère
nećessaire.

7/Voie d’accouchement
Pour la majorite ́ des cas rapporteś dans la litteŕature, la naissance a

eu lieu par ceśarienne. Il s’agit d’et́udes observationnelles ret́rospec-
tives portant sur un petit nombre de cas et n’ayant pas spećifiquement
et́udie ́ le devenir neónatal en fonction de la voie d’accouchement
[16,24,92,100–103,108]. Il n’est donc pas possible sur la base de ces
donneés de recommander un mode d’accouchement.

Cependant au vu du risque d’aggravation de l’HFM, de la
vulneŕabilite ́ potentielle du fœtus pendant le travail, et du risque
neónatal, il parait raisonnable de proposer un mode d’accouchement
qui permette une naissance dans un deĺai court, avec une surveillance
fœtale rapprocheé. La ceśarienne pourra être indiqueé d’embleé si
l’et́at fœtal n’est pas rassurant.
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8/Examen anatomopathologique du placenta
Quelques cas de choriocarcinome dećouverts sur examen histo-

logique du placenta dans un contexte d’HFM ont et́e ́ rapporteś
[88,89]. Même si cette pathologie est très rare, sa gravite ́ potentielle
justifie qu’elle soit systeḿatiquement rechercheé. Certains chorio-
carcinomes de petites taille peuvent ne pas être retrouveś à l’examen
anatomopathologique, et dans ce cas un dosage de bet́a-HCG 2 mois
apre ̀s l’accouchement pourrait permettre de rattraper le diagnostic.

HFM a ̀ risque modeŕe ́
Dans ces situations, le risque en l’et́at de retentissement fœtal ou

neónatal immed́iat n’est pas eĺeve ́mais peut le devenir en cas d’HFM
active. Cela justifie une surveillance rapprocheé associant une
reṕet́ition du TK, une ećhographie et un enregistrement du RCF
(selon l’âge gestationnel) a ̀ raison de plusieurs fois par semaine à la
phase initiale.

HFM a ̀ risque faible
Les HFM a ̀ faible volume sont freq́uentes et sans conseq́uence [15].

Dans les 2 seŕies françaises ayant et́udie ́ les issues fœtales et
neónatales en fonction du volume de l’HFM rapporte ́ au poids fœtal
aucune conseq́uence n’a et́e ́ rapporteé pour un volume infeŕieur à
10 mL/kg. Dans cette situation, si l’ev́aluation initiale ne retrouve pas
d’eĺeḿent en faveur d’une aneḿie fœtale et que la reév́aluation a ̀ 24 h
incluant un contrôle du TK est en faveur d’un arrêt de l’HFM, le risque
paraît tre ̀s faible et ne nećessite pas de poursuite de la surveillance au-
dela ̀ d’une consultation de surveillance à 5-10 jours afin de s’assurer
de la stabilite ́ de la situation.

Synthe ̀se : Un algorithme de prise en charge en fonction du niveau
de risque de l’HFM est propose ́ Fig. 1.Algorithme de prise en charge en
fonction du niveau de risque d'heḿoragie foeto-maternelle

3.4.3. Q5.3 Quel est le risque de rećidive d’HFM à l’occasion d’une
nouvelle grossesse ?

Introduction
En cas d’antećed́ent d’HFM, la cause et́ant souvent inconnue (dans

80 % des cas) [69] et les conseq́uences parfois graves, la question du
risque de rećidive est centrale.

Argumentaire
Il n’existe que peu de donneés sur le risque de rećidive d’HFM en

cas de nouvelle grossesse.
En dehors de quelques cas rapporteś, seule une et́ude ret́rospective

de Boller et al. a et́e ́ publieé en 2021 [109]. Il s’agit d’une et́ude
reprenant les cas d’HFM reṕertorieś via le syste ̀me de soins Kaiser
Permanente Northern California (KNPC) en Californie aux États-Unis
sur 10 ans, entre 2008 et 2018. À noter que le diagnostic d’HFM et́ait
fait par cytomet́rie en flux et non par le test de Kleihauer. Un total de
340 cas d’HFM ont et́e ́ recenseś sur 375 864 grossesses (soit 1/1100
naissances). Parmi ces patientes, 225 ont eu une nouvelle grossesse
dont 210 qui ont pu être incluses. Parmi ces 210 nouvelles grossesses,
174 (82,9 %) ont deṕasse ́ le terme de la viabilite ́ et ont et́e ́meneés à
terme. Un seul cas rećurrent d’HFM (0,57 %) a et́e ́ identifie.́

Synthe ̀se : Il y a peu de donneés dans la litteŕature permettant
d’estimer le risque de rećurrence d’HFM lors d’une nouvelle grossesse
mais celui-est est vraisemblablement tre ̀s faible voire identique a ̀ celui
de la population geńeŕale. Aucune mesure de surveillance particulie ̀re
ne paraît donc indiqueé.
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Fig. 1. Algorithme de prise en charge en fonction du niveau de risque d’heḿoragie fœto-maternelle.
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