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Yenidogan indirekt hiperbilirubinesinde
ABO ve Rh uygunsuzlugunun karsilastiriimasi
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OZET:

Yenido@an indirekt hiperbilirubinesinde ABO ve Rh uygunsuzlugunun karsilastiriimasi
Amag: ABO ve Rh uygunsuzluguna bagl indirekt hiperbilirubineminin klinik ve laboratuar bulgularinin degerlen-
dirilmesi, ciddi hiperbilirubinemi agisindan her iki grubun karsilastiriimasi.

Gerec ve Yontem: Ocak 2008- Ocak 2010 tarihleri arasinda ABO ve Rh uygunsuzluguna bagli indirekt hiperbi-
lirubinemi tanisi ile yatirilan term bebekler, retrospektif olarak incelendi. Iki grubun serum total bilirubin dizey-
leri, hematokrit, direkt coombs testi, ciddi hiperbilirubinemi orani, fototerapi sireleri, intravendz immiinglobulin
kullanimi ve kan degisimi oranlari karsilastirildi.

Bulgular: iki yil icerisinde yenidogan yogun bakim {initesine yatirilan 1610 hastanin 420'sinde (%26) indirekt
hiperbilirubinemi saptandi. Bunlarin 123'ii (%29,2) ABO uygunsuzlugu, 27'si (%6,4) Rh uygunsuzlugu idi. iki gru-
bun demografik 6zellikleri benzerdi. ABO uygunsuzlugunda ciddi hiperbilirubinemi daha fazla gorildi (p:0,04).
ikinci ve dictincii giin basvuran ABO uygunsuzlugu olan hastalarin serum total bilirubin diizeyi daha yiiksekti
(ikinci giin P:0,01, ticlincli gtin (p:0,001). Rh uygunsuzlugunda intravendz immiinglobulin kullanim orani daha
fazlaydi (p:0,009). Bes hastaya kan degisimi yapildi. Bunlarin 4' ABO uygunsuzlugu, 1'i Rh uygunsuzlugu idi.
Hastalarin hicbirinde isitme kaybi gériilmedi.

Sonug: ABO uygunsuzlugu 6nemli bir indirekt hiperbilirubinemi nedenidir. ABO uygunsuzlugu olan hastalarin
antenatal ve postnatal yakin takibi ABO uygunsuzluguna bagh morbiditeyi azaltabilir.

Anahtar kelimeler: Yenidogan, ABO ve Rh uygunsuzlugu, indirek hiperbilirubinemi

ABSTRACT:

Comparison of ABO and Rh group incompatibility for neonatal indirect hyperbilirubinemia
Aim: to evaluate clinical and labaratory findings between ABO and Rh incompatability and to compare the
results of groups in terms of severe hyperbilirubinemia.

Methods: Term neonates with indirect hyperbilirubinemia due to ABO and Rh blood group incompatibilities who
were hospitalized in Neonatal Intensive Care Unit between 2008 and 2010 were included and evaluated retro-
spectively. Among the two groups, Serum total bilirubin levels, hematocrit levels, direct coombs test results,
existance of severe hyperbilirubinemia levels, phototherapy duration, IVIG usage and rates of exchange transfu-
sion were compared.

Results: During the period, 1610 newborns were admitted to Neonatal Intensive Care Unit for two years. Of the
patients, 420 (%26) were diagnosed as indirect hyperbilirubinemia. ABO and Rh incompatability were found in
123 (%29,2) and 27 (%6,4), respectively. There was similar to demographic characteristics. Severe hyperbiliru-
binemia was seen more often in ABO incompatibility group (p=0,04). Serum total bilirubin levels at 2nd (p=0,01)
and 3rd days (p=0,001) were found to be higher in ABO incompatibility group. IVIG was used more often in Rh
incompatibility group(p=0,009). Five patients; 4 of them with ABO group incompatibility and 1 with Rh group
incompatibility had undergone exchange transfusion. None of the patients were diagnosed of hearing loss.
Conclusion: ABO incompatibility is an important cause of indirect hyperbilirubinemia. Close follow-up of patient
with ABO incompatability in antenatal and postnatal period could decrease morbidity due to ABO incompat-
ability.
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GiRi$

indirekt hiperbilirubinemi yenidoganlarda en sik
karsilasilan sorunlardan biridir. Saglikli term bebekle-
rin %50’sinde, preterm bebeklerin %70’inden fazla-
sinda gorilmesine ragmen ¢ok az bir kisminda altta
yatan onemli bir hastalik vardir (1). Yiksek bilirubin
diizeyi zamaninda tani konulup tedavi edilmedigin-

de, bilirubin ensefalopatisine neden olabileceginden
hekimlerde endiseye neden olabilmektedir (2). Yeni-
dogan doneminin indirekt hiperbilirubinemisi fizyo-
lojik ve patolojik olarak ikiye ayrilir. En sik patolojik
indirekt hiperbilirubinemi nedenlerinden biri de anne
ile bebek arasinda ABO ve Rh uygunsuzlugudur (1,3).

Rh antijeni eritrosit membraninda bulunan gli-
koprotein yapisinda buyuk bir molektldir. Rh hasta-
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lig1, fetal eritrositlere karsi anne tarafindan olusturu-
lan antikorlarin neden oldugu hemolizle giden bir
klinik durumdur. Son 20 yil icerisinde Rh hemolitik
hastaliginda anti-D immiuinglobulin uygulanmasi,
Doppler ultrasonografi ve intrauterin kan transfiizyo-
nu ile hemolitik anemi, hidrops fetalis ve hiperbiliru-
binemiye bagh kernikterus gorilme sikligi 6nemli
oranda azaltilmistir (4-6).

Anne ile bebek arasinda kan uyusmazligina bagh
hemoliz ve indirekt hiperbilirubinemi en stk ABO
uygunsuzlugunda goralur. Tam gebeliklerin
%15-20"sinde anne ile bebek arasinda ABO uygun-
suzlugu oldugu, %0,33-2,2’sinde hemoliz ve indirekt
hiperbilirubinemi gelistigi bildirilmektedir. ABO
uygunsuzlugunda anti A veya anti B antikorlarinin
(IgM) plasentadan gecmemesi nedeniyle klinik olarak
hafif anemi veya sarilik gortlebilir. Literatirde ABO
uyusmazhiginda nadiren IgG antikorlari olusarak hid-
rops fetalise neden oldugu da bildirilmektedir. Hafif
hemoliz ve sarilik goriilen olgularda izlem yeterli iken,
orta ve agir olgulara fototerapi, intraventz immiinglo-
bulin ve kan degisimi uygulanabilmektedir (3,7).

Bu calisma, yenidogan yogun bakim tnitemizde
ABO ve Rh uygunsuzluguna bagli indirekt hiperbili-
rubineminin klinik ve laboratuar bulgularinin deger-
lendirilmesi, bilirubin dizeyleri tizerine etkilerinin
incelenmesi amaciyla yapildi.

MATERYAL METOD

Bu retrospektif kohort calisma Ocak 2008-
Ocak.2010 tarihleri arasinda Sigli Etfal Egitim ve
Arastirma Hastanesi, Yenidogan Yogun Bakim Unite-
sinde (YYBU) yapildi. iki yil icerisinde ABO ve Rh
uygunsuzluguna bagli indirekt hiperbilirubinemi
tanisi ile yatirilan hastalarin dosyalari arsivden c¢ika-
rildi. ABO ve Rh uygunsuzlugu olan term bebekler
degerlendirmeye alindi. Konjenital kalp hastaligi,
kromozom anomalisi, sepsis ve metabolik hastalig
olanlar galismaya alinmad.

Calismada kullanilan testler ve sonuclarinin
degerlendirilmesi

Kan grubu 0 olan annenin A veya B kan grubu
bebegi varsa ABO uygunsuzlugu, Rh negatif annenin

Rh pozitif bebegi varsa Rh uygunsuzlugu kabul edil-
di (5). Klinigimizde ABO ve Rh uygunsuzlugu olan
tim hastalardan anne ve bebek kan grubu, serum
total bilirubin (STB) diizeyi, hematokrit, direkt
Coombs testi (DCT), retikilosit ve periferik formil
rutin olarak bakilmaktadir. Onceden hazirlanmis
calisma formuna gestasyon yasi, dogum yeri, dogum
sekli, dogum agirligi, beslenmesi, kacinci ¢cocuk
oldugu, getirilme zamani ve yatis stresi kaydedildi.
Serum total bilirubin diizeyi 20 mg/dl’nin tzeri ciddi
hiperbilirubinemi olarak kabul edildi (8). Hemolitik
indirekt hiperbilirubinemi tanisi hematokritin %45’in
alti, retikilositin %5’in lzeri, DCT’nin pozitifligi,
indirekt hiperbilirubinemi ve periferik formilde
hemoliz bulgularindan en az ikisinin varhgi ile konul-
du (9). Fototerapi ve kan degisimi igin Amerikan
Pediatri Akademisinin bilirubin egrileri kullanildi
(10). Hemolizi ve bilirubin diizeyi kan degisimi sini-
rinda olan hastalara 0,5 gr/kg’dan intravenoz
immunglobulin (IVIG) verildi (11). ABO ve Rh uygun-
suzlugu olan gruplarin serum total bilirubin diizeyle-
ri, ciddi hiperbilirubinemi varhigi, fototerapi stireleri,
IVIG ve kan degisim oranlari karsilastirild.

istatistiksel analiz

Calismada elde edilen bulgularin istatistiksel ana-
lizleriicin SPSS 15 yazilim programi kullanildi. Aras-
tirmada demografik 6zellikler tanimlayici istatistiksel
analizi ile degerlendirildi. Gruplar arasi karsilastirma
t testi, kategorik degiskenler icin Ki-kare testi veya
Fisher’in tam testi kullanildi. istatiksel olarak p <0.05
degeri anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Belirlenen siire icinde YYBU’ne 1610 bebek yatiril-
di. Hastalarin 420'si (%26) indirekt hiperbilirubinemi
tanisi aldi. Anne ile bebek arasinda ABO ve Rh uygun-
suzlugu 170’inde (%41) saptandi. Dogumsal metabo-
lik hastalik, asfiksi, sepsis, glikoz 6 fosfat dehidrogenaz
enzim eksikligi nedeniyle 20 hasta calisma disi birakil-
di. Calismaya alinan 150 hastanin 123’tinde (%29,2)
ABO uygunsuzlugu, 27’sinde (%6,4) Rh uygunsuzlu-
gu vardi. ABO uygunsuzlugunun 80'i (%64,9) O-A,
43’0 (35,1) O-B kan grubu uygunsuzlugu idi. Gruplar
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Tablo 1: izoimmiin sarilik tanili hastalarin demografik 6zellikleri

ABO uygqunsuziugu Rh uygunsuziugu p
Cinsiyet
Erkek n,% 68 (55,3) 16 (59,3) 0,7
Kiz n,% 55 (44,7) 1(40,7)
Dogum sekli,
Normal n,% 78 (63,4) 19 (70,4) 0,6
Sezaryan n,% 45 (36,6) 8 (29,6)
Gestasyon haftasi?, hafta 38,9+0,9 38,7+l 0.3
Dogum agirhge, g 31074471 30424476 05
Dogum vyeri
Devlet hastanesi n,% 87 (710,7) 21(77,8) 0,5
Ozel hastane n,% 33 (26,8) 6 (22,2)
Diger hastane n,% 34 b
Ailenin kacinci cocugu
Birinci cocugu n,% 92 (74,8) 13 (48,1) 0,02
ikinci cocugu n,% 17 (13,8) 9 (33,3)
Uctincli cocugu n,% 12 (9,8) 2 (7,4)
Digerleri n,% 2 (1,6) 3310
Beslenme durumu
Anne sutd n,% 99 (80,5) 19 (70,4) 01
Anne suti ve mama n,% 22 (17,9) 2 (7,4)
Mama n,% 2 (1,6) 6 (22,2)
Basvuru zamani*, giin 4,5+3,0 4,9+6,8 0,2
Yatig slresi*, glin 3,2+2,0 3,4+1,9 0,6

aDederler, ortalama+standart sapma olarak verildi.
bistatistiksel analiz devlet hastanesi ile 6zel hastane arasinda yapildi.

arasinda cinsiyet, dogum sekli, gestasyon haftasi,
dogum agirligi, dogum yeri, bagvuru giind, yatis stre-
si, beslenme sekli acisindan fark yoktu. Rh uygunsuz-
[ugunin ikinci bebeklerde daha sik gorildigi saptandi
(p: 0,02). ABO ve Rh uygunsuzlugu gruplarinin
demografik 6zellikleri Tablo 1’de verilmistir.

Rh uygunsuzlugunun tamamina kordon kaninda
DCT, STB diizeyi ve taburculuk sonrasi bir takip
programi olusturulurken, ABO uygunsuzlugunun ise
32’sine (%26) DCT, 30’una (%20) STB diizeyi, 18’ine
(%14,6) taburculuk sonrasi bir takip programi olustu-
rulmustu. Rh uygunsuzlugunun tamami, ABO uygun-
suzlugunun ise %20’si 48 saatten sonra taburcu edil-
misti. Hastalarin ilk basvurusunda sariliga, 10’'unda
uyuklama, 5’inde ates, 2’sinde huzursuzluk sikayet-
leri eslik etmekteydi. Tedaviye basladiktan 48 saat
sonra sikayetleri kayboldu. ilk basvuruda ABO ve Rh
uygunsuzlugu gruplari arasinda STB diizeyi, hema-
tokrit, retikilosit ve fototerapi stiresi acisindan fark
saptanmadi. ikinci (p:0,01) ve liglincii giin (p:0,001)
basvuran ABO uygunsuzlugu olan hastalarin STB

diizeyinin daha ytiksek oldugu saptandi (Sekil 1).
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Sekil 1: izoimmiin indirekt hiperbilirubinemi tanili
hastalarda STB diizeyleri
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Tablo 2: izoimmiin sarilik tanili hastalarin laboratuvar bulgulari

ABO uygqunsuzlugu Rh uygunsuziugu P

Total Serum Bilirubin dizeyi*,mg/dl 18,4+4,5 (7-37) 16,8+6,1(8-35) 0,2
Ciddi Hiperbilirubinemi (>20 mg/dl) n,% 42 (34,) 5 (18,5) 0,04
Hematokrit*, 49,4+6,2 (32-66) 49,6+11,3 0,9
Retikulosit*, 3,3£2,6 (0,3-13,5) 5,4+9,3 (0,1-4) 0,2

D. Coombs pozitifligi n,% 9 (7,3) 8 (29,6) 0,003
IVIG t n,% 2(1,6) 4 (14,8) 0,009
Fototerapi siresi*, saat 51,2+32,1 46,4125 0,6
Kan degisimi n,% 4(3,3) 1(3,7) 0,9

* Dederler ortalama ve standart sapma olarak verildi.
t: IVIG: intravendz immiinglobulin

Ciddi hiperbilirubinemi tanili 47 hasta vardi. ABO
uygunsuzlugunda ciddi hiperbilirubinemi orani daha
yuksekti (p:0,04). Rh uygunsuzlugunda DCT’nin
pozitifligi daha fazla idi (p:0,003). ABO uygunsuzlu-
gu olan iki hastaya, Rh uygunsuzlugu olan dort has-
taya akut hemoliz ve ciddi hiperbilirubinemi nede-
niyle IVIG verildi. Kan degisim sinirindaki ABO
uygunsuzlugu olan bir, Rh uygunsuzlugu olan iki
hastaya IVIG ve yogun fototerapiden 4 saat sonra STB
dizeyi kan degisim sinirinin altinda oldugu icin kan
degisimi yapilmadi. Kan degisimi yapilan hastalarin
4’4 ABO uygunsuzlugu, 1'i Rh uygunsuzlugu idi
(Tablo 2).

Tum hastalara otoakustik emisyon testi yapildi.
Testten gecemeyen hastalara (n:24) ve kan degisimi
yapilan bebeklerin (n:5) tiimiine isitsel Beyin Sapi
Refleks (ABR) testi yapildi. Hicbir hastada isitme kay-
bi gorilmedi.

TARTISMA

Gelismis ulkelerde 6zellikle son on yilda anne-
bebek ciftinin dogum sonrasi hastanede kalis stiresi
kisalmistir. Erken taburculugun faydalari; ailenin
bebegi kabullenmesi, anne-bebek birlikteliginin kuv-
vetlenmesi, hastane enfeksiyonlarindan korunmasi,
annenin daha iyi dinlenmesi ve giiven ortaminin
olusmasi sayilabilir (12). Erken taburcu edilen bebek-
lerin hastaneye tekrar yatis oranlarinda artis olmasi
endiseleri de beraberinde getirmistir (13). Hastane-
den taburcu olmadan 6nce hiperbilirubinemi agisin-
dan riskli faktorlerini belirlemeye yonelik bilimsel
calismalara ragmen hala énemli bir sorun olmaya
devam etmektedir. Kan degisimi, Rh uygunsuzlugu

olan annelere immunglobulin profilaksisi ve fototera-
piye ragmen bilirubin ensefalopatisi ve kernikterus
oranlari azaltilamamuistir. Yenidogan bebekleri izle-
yen her saglik calisaninin bilirubin metabolizmasi,
fizyolojik ve patolojik sarilik ayrimi, izlem ve tedavi
ilkelerini bilme ve uygulama sorumlulugu vardir.
Tum bu cabalardaki amag bilirubin diizeylerinin asi-
ri yikselmesini 6nlemek ve norolojik hasar riskini
ortadan kaldirmak, bir anlamda kernikterus gorilme-
sini onlemeye yoneliktir.

Anti-D imminoglobulin kullanimi ile Rh uygun-
suzluguna bagl hemolitik sarilik azalirken, ABO
uygunsuzluguna bagli indirekt hiperbilirubineminin
onemi ve sikhgi giderek artmaktadir (14,15). Kavlu ve
ark.’lari (16) indirekt hiperbilirubinemi tanisi ile yati-
rilan hastalarin %27'5’inde ABO uygunsuzlugu,
%8,75’inde Rh uygunsuzlugu; Yigit ve ark.’lari (17)
ise %21’inde ABO uygunsuzlugu %4,7’sinde Rh
uygunsuzlugu oldugunu bildirmislerdir. Calismamiz-
da ise indirek hiperbilirubinemi tanisi ile yatirilan
hastalarin %29,2’si ABO uygunsuzlugu, %6,4’t Rh
uygunsuzlugu idi.

Rh negatif anneden dogan Rh pozitif bebeklerin
gobek kordon kaninda hemogram, direkt coombs test
ve total bilirubin diizeyi bakilmasi, dogumdan sonra
da STB artis hizinin 6l¢tilmesi sik uygulanan bir yak-
lasimdir. Benzer bir yaklasimin 0 kan grubu olan
annelere de uygulanmasinin erken tani ve tedavi aci-
sindan uygun oldugu distintlmektedir (4,18,19).
Calismamizda Rh uygunsuzlugu olan hastalarin
tamamina kordon kaninda DCT, STB diizeyine baki-
larak bilurubin takip programi yapilmis iken ABO
uygunsuzlugu olan bebeklerin %26’sina DCT,
%20’sine STB diizeyi bakilmis ve %14,6’sina biliru-
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bin takip programi yapilmisti. ABO uygunsuzlugu
olan hastalarin hastaneye yatis ve ciddi hiperbilirubi-
nemi oraninin fazla olmasi ABO uygunsuzlugu olan
hastalarin da Rh uygunsuzlugu olan hastalar gibi siki
izlenmesi gerektigini dustinmekteyiz.

Hipebilirubinemi Amerika Birlesik Devletleri'nde
yenidoganlarin hastaneye en sik yatis nedenidir (20).
Hiperbilirubinemi igin risk faktorleri; ilk 24 saat ve
taburcu edilmeden 6nce sarilik olmasi, fototerapi
alan kardes oykist, gestasyon yasinin 35-37 hafta
arasinda olmasi, Asya irki, dogum travmasi ve sefalo-
hematom varhgi, Rh ve ABO uygunsuzlugu, glikoz 6
fosfat dehidrogenaz eksikligi sayilabilir (10). Sgro ve
ark.’lari (21) ciddi hiperbilirubineminin en sik nede-
ninin ABO uygunsuzlugu oldugunu ve besinci glin
hastaneye basvurduklarini bildirmislerdir. Calisma-
mizda ABO uygunsuzlugu olan hastalarin iki ve
Gclincl gun total serum bilirubin dizeyi daha yiik-
sekti. ABO uygunsuzluguna bagl bilirubin ensefalo-
patiyi onlemede ilk ti¢ giin 6nemli oldugunu distin-
mekteyiz.

Sarici ve ark.’larinin (19) yaptiklari ¢calismalarin-
da, ABO uygunsuzlugu olan saglikl term bebeklerde
retikiilosit sayisinin, direkt Coombs test pozitifliginin,
kardesinde sarilik varliginin ve altinci saatte bilirubin
dizeyinin 6 mg/dl'nin tzerinde olmasinin ciddi
hiperbilirubinemiyi 6n gérmede 6nemli testler oldu-
gunu bildirmislerdir (19). Yasen ve ark.’lari (14)
dogumdan sonra 24. saatte indirekt bilirubin diizeyi-
nin 8 mg/dl'nin tzerinde olanlarin 48.saatte daha
fazla yatis yapildigini bildirmislerdir. Alpay ve
ark.’lari (9) ilk 24 saat icerisinde term bebeklerde
6mg/dl'nin tzerindeki indirekt bilirubin diizeylerinin
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