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Anti-Kell ve anti-C alloimmiinizasyonu: Ug olgu sunumu
Yenidoganin hemolitik hastaligi, eritrositler tizerinde yer alan antijenlere kar-
st olusan antikorlarin fetlse gecmesi nedeni ile ortaya cikan bir hastaliktir.
Glinlimuzde Rh uyusmazhigi nedeni ile Rh (D) immunglobulinlerin yaygin ola-
rak kullanilmasi sonucunda anti-D disindaki antikorlarin neden oldugu sub-
grup uyusmazligina bagl yenidoganin hemolitik hastaliginin 6nemi ve sikligi
giderek artmaktadir. Klinik bulgular, yenidoganin hafif sariligindan baglayip
agir his fetalis olgularina kadar degisen bir spektrumda izlenmektedir.

Bu yazida, yenidogan doneminde sarilik ve anemi tanilari ile yatirilan ve sub-
grup uyusmazligi tespit edilen Gg olgu sunulmustur. OLGU 1: Postnatal 22.
saatinde sarligi fark edilen zamaninda dogmus bebegin fizik muayenesinde
sarilik disinda patolojik bulgu saptanmadi. Direkt coombs pozitifligi ve anemi-
si olan hastaya fototerapi baglandi ve intraven6z immiinglobulin (IVIG) veril-
di. Subgrup analizinde anti-C antikor pozitifligi saptandi. OLGU 2: Postnatal
besinci glin sarilik sikdyeti ile basvuran term olgu, 48 saat siireyle uygulanan
fototerapi sonrasinda total serum bilirubini (TSB) 12 mg/dl'ye diistu. Fotote-
rapi kesildikten 12 saat sonra bakilan TSB 18 mg/dl'ye ylkselmesi izerine ya-
pilan tetkiklerinde anti-Kell antikorlari pozitif saptandi. OLGU 3: Postnatal 24.
saatinde ortaya ¢ikan sarilik nedeniyle yatirilan term bebegin dykistinde kar-
desine iki gunlik iken kan degisimi yapildigi ve kaybedildigi ¢grenildi. Fizik
muayenesinde cilt ve konjuktivalari ikterik, mezokardiak odakta 2/6 siddetin-
de Gftriim saptandi. Direkt coombs testi pozitif oldugu icin IVIG verildi. Sub-
grup analizinde anti-Kell antikorlari pozitif olarak saptandi. Kell negatif kan
ile bebege kan degisimi uygulandi.

Glinimuzde ozellikle subgruplara bagli gelisen hemolitik aneminin énemi gi-
derek artmaktadir. Daha onceleri hafif anemi ile seyrettigi diisiinilen sub-
grup uyusmazliklarinin da artik ciddi fetal ve neonatal komplikasyonlara yol
acabilecegi bilinmektedir. Bu nedenle hemolitik anemisi olan yenidogan be-
bekler olasi subgrup uyusmazligi agisindan dikkat edilmelidir.

Anahtar sozciikler: Yenidogan, hiperbilirubinemi, hemolitik anemi, subgrup
uyusmazhgi
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Olgu Sunumu / Case Report

ABSTRACT:

AntiKell and anti-C alloimmunization: report of three cases
Hemolytic disease of the newborn is characterized by the transfer of
antibodies to fetus which was produced against the antigens on the
erythrocytes. Due to widespread use of Rh immunoglobulin for prevention
of Rh hemolytic disease, the importance of hemolytic disease due to
antibodies other than anti-D has increased. The spectrum of the disease
varies from mild hyperbilirubinemia to severe hys fetalis.

In this report, three neonates hospitalized for hyperbilirubinemia and anemia
who were diagnosed to have subgroup incompatibility were presented. Case
I 'was a term newborn with hyperbilirubinemia detected at postnatal 22nd
hour without any abnormal physical finding except for generalized jaundice.
The neonate whose Direct Coombs test was positive and had anemia, was
treated with phototherapy and IVIG. Subgroup analysis revealed anti-C
antibodies. Case Il was a term neonate admitted due to hyperbilirubinemia
at postnatal 5th day. After he was treated with phototherapy for 48 hours,
bilirubin levels decreased to 12 mg/dl. After termination of phototherapy,
rebound bilirubin levels increased to 18 mg/dl. Anti-kell antibodies were
detected in subgroup analysis. Case Ill was admitted at postnatal 24th hour
due to hyperbilirubinemia. A sibling who died in neonatal period with a
history of exchange transfusion at postnatal 2nd day was recorded. Physical
examination was normal except jaundice and a murmur with 2/6 intensity at
mesocardiac area. IVIG was given to the neonate with Direct Coombs
positivity. Subgroup analysis confirmed the presence of anti-kell antibodies.
Exchange transfusion was performed with Kell negative blood.

The importance of hemolytic disease of the newborn due to subgroup
incompatibility has increased. Subgroup incompatibilities which were
thought only to cause mild anemia is now considered to cause severe
obstetric and neonatal complications. Newborns with hemolytic anemia
should thoroughly be evaluated for subgroup incompatibility.
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GIRIS

Yenidogamn hemolitik hastaligit (YHH), eritrositler
iizerinde yer alan antijenlere kars1 olusan antikorla-
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rin intrauterin donemde fetlise gegmesi nedeni ile olusan
bir hastaliktir. Eritrositler lizerinde hemolitik anemiye
neden olabilecek 270 tane antijen grubu vardir (1). Im-
miinolojik olarak en 6nemlileri ABO grubu, Rh (CDE)
grubu, Lewis, Kell, Duffy, Kidd, MNS, Lutheran ve Die-
go antijen gruplaridir. Her bir antijen grubunun iginde en
az 2 adet alt grup vardir ve her birinin immiinolojik gii-
cii farklidir. Bu nedenle olusan klinik tablo, yenidoganin
hafif sariligindan agir hidrops fetalis olgularina kadar
degisen bir spektrumda ortaya ¢ikabilmektedir. YHH na
neden olan antikorlar, siklik sirasina gore anti-D, anti-E,
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anti-C ve anti Kell antikorlaridir.

Kell antijen grubu, immiinolojik giicii yiiksek olan bir
antijen grubudur. Diger antijen gruplarmdan en 6nemli
farki, anti-Kell antikorlarin fetal eritrositlere ve ayni za-
manda fetal kemik iligindeki prekiirsor eritrositlere de
baglanmasidir. Bu nedenle eritrosit iiretimi azalir, hemo-
liz hafiftir. Anemi belirgin fakat sarilik hafiftir (2).

Anti-C antikorlar nedeniyle ortaya ¢ikan YHH, ge-
nellikle hafif seyirli anemi ve hiperbilirubinemi seklinde
bir klinik tablo olusturur. Literatiirde ilk anti-C izoim-
miinizasyon vakasi 1944’de yaymlanmistir. Bugiine ka-
dar bildirilen vakalarin ¢ogu hafif-orta siddette anemi ve
sarilik seklindedir (3). YHH’ da, fototerapi, kan degisimi
ve gebelikte ortaya ¢ikan siddetli vakalarda ise intraute-
rin transfiizyona kadar giden tedavi secenekleri vardir.
Yiiksek doz intravendz immiinglobulin, yenidogan do-
nemindeki izoimmiin hemolitik anemiye bagli kan degi-
simini azaltmak icin verilebilir (4).

Bu yazida, yenidogan déneminde sarilik ve anemi ta-
nilart ile yatirilan ve subgrup uyusmazIigi olan ii¢ olgu
sunulmustur.

OLGU 1

Otuz dort yagindaki saglikli annenin dordiincii cocu-
gu olarak hastanemizde sezaryen ile 3200 gram olarak
zamaninda dogdu. Annenin dort gebeliginin diisiik ile
sonlandig1, bir kardesinin ise yenidogan doneminde sari-
lik nedeniyle fototerapi aldigi 6grenildi. Bu nedenle ya-
kin izleme alinan hastanin Postnatal 22. saatinde sarilig1
ortaya ¢ikti. Fizik muayenesinde sarilik disinda patolojik
bulgu yoktu. Anne kan grubu B Rh (+), bebek kan gru-
bu ORh (+), TSB 19.7 mg/dl, direkt bilirubin 0.5 mg/dl,
hematokrit %37, direkt coombs (+), retikiilosit %7 idi.
Periferik yaymasinda eritrosit morfolojisi normaldi. im-
miin hemolitik anemi ve hiperbilirubinemi tanisi ile
IVIG verildi ve yogun fototerapiye alindi. Dort saat son-
ra TSB 16,7 mg/dl’ye geriledi. Tiroit hormonlari, Glikoz
6 fosfat dehidrogenaz (G6PD) enzim diizeyi normal bu-
lundu. Idrar kiiltiiriinde iireme olmadi. Idrarda rediiktan
madde negatif saptandi. Subgrup analizinde anti-C anti-
kor pozitifligi saptandi. Postnatal besinci giin TSB 13,6
mg/dl saptaninca poliklinik kontroliine gelmek iizere ta-
burcu edildi. Anemi ve hiperbilirubineminin nedeni an-
ti-C subgrup uyusmazligina baglandi. Kontrollerinde sa-
riliginda yiikselme olmadi.
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OLGU 2

Yirmi iki yasindaki saglikli annenin ikinci ¢ocugu,
baska bir saglik kurulusunda normal spontan vaginal do-
gum ile 2170 gr olarak dogdugu ve postnatal ikinci giin
taburcu edildigi 6grenildi. Hastanemize bes giinliik iken
sarilik sikayeti ile bagvurdu. Fizik muayenesinde sarilik
disinda bir 6zellik saptanmadi. Anne ve bebek kan gru-
bu ORh (+), hematokrit %45, TSB 19,9 mg/dl, direkt co-
ombs testi pozitif, retikiilosit %8 ve periferik yaymasin-
da eritrosit morfolojisi normal saptandi. Indirekt hiperbi-
lirubinemi 6n tanisi ile yatirildi ve fototerapiye baslandi.
Kirk sekiz saat sonra bakilan TSB diizeyi 12 mg/dl’ye
geriledi ve fototerapi sonlandirildi. On iki saat sonra
TSB tekrar 18 mg/dl’ye ¢ikmasi ve hematokritinin ise
%38 e diismesi iizerine tekrar fototerapiye baslandi. Ti-
roit hormonlari, G6PD diizeyi, idrar kiiltiirii ve idrarda
rediiktan madde tetkiklerinde anormallik saptanmadi.
Eritrosit subgrup analizinde anti-Kell antikorlar1 pozitif
saptandi. Yatisinin dordiincii glinii TSB 13 mg/dl, hema-
tokriti ise %37 olarak bulundu. Fototerapisi sonlandiri-
lan hastanin kontroliinde bilirubin degerinde yiikselme
olmadi ve poliklinik kontroliine gelmek {iizere taburcu
edildi. Olgumuzdaki anemi ve hiperbilirubineminin ne-
deni Kell subgrup uyusmazligina baglandi.

OLGU 3

Otuz dort yasindaki saglikli annenin {igtlincii canli ¢o-
cugu sezaryen ile 3140 gr dogdu. Postnatal 24. saatinde
sarilig1 nedeniyle servise yatirildi. Annenin dykiisiinden
bir bebegini intrauterin donemde kaybettigi ve canli do-
gan ikinci ¢ocuguna iki giinliik iken kan degisimi uygu-
landig1 6grenildi. Bu nedenle yakin izleme alinan hasta-
mizin muayenesinde sarilik ve mezokardiak odakta 2/6
siddetinde iifiirlim saptandi. Anne ve bebek kan grubu B
Rh (-), direk coombs testi (++++), hematokrit %43,6,
TSB 16,3 mg/dl, direkt bilirubini 1.45 mg/dl saptandi.
Hemolitik anemi ve Indirekt hiperbilirubinemi 6n tanist
ile IVIG verilmesi sonrasinda yogun fototerapiye bas-
land1. Fototerapinin dordiincii saatinde hematokrit %40
saptanirken, TSB ise 25 mg/dlI’ye yiikseldi. Subgrup
analizinde anti-Kell antikorlar pozitif olarak saptandi. B
Rh (-) subgrup Kell (-) taze tam kan ile kan degisimi ya-
pild1 ve total bilirubini 15 mg/dI’ye diistii. Yogun fotote-
rapiye 48 saat siireyle devam edildi. TSB diizeyi ve he-
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matokriti sabit olan hasta poliklinik kontroliine gelmek
iizere taburcu edildi. Hemolitik anemi ve sariligi Kell
subgrup uyusmazligina baglandi.

TARTISMA

Gilinlimiizde Rh uyusmazIlig1 nedeni ile Rh (D) im-
munglobulinlerin yaygin olarak kullanilmas: sonucunda
anti-D disindaki antikorlar nedeni ile olusan hemolitik
hastaligin 6nemi giderek artmaktadir (4). Ozellikle son
20 yilda YHH’ na neden olan Rh (D) dis1 antikorlarla il-
gili calismalar iizerine yogunlagilmistir (5,6). Bizim ol-
gularimizdaki anemi ve hiperbilirubineminin nedeni an-
ti- Kell ve anti-C antikorlar olarak saptandigi i¢in sunul-
mustur.

Hemolize neden olan antikorlar intrauterin donemde
olusarak fetiise gectigi zaman, hidrops fetalis ve fetal ka-
yiba neden olabilirken, immunizasyonun diisiik oranda
gerceklestigi hafif vakalarda ise klinik bulgular dogum-
dan sonra hafif ve uzamig sarilik ile ortaya ¢ikabilmek-
tedir (1). Anti-Kell antikorlarin 6zellikle kemik iliginde-
ki fetal eritrosit prekiirsorlerine afinitesi nedeniyle ma-
ternal antikor titreleri ile fetal aneminin siddeti arasinda
korelasyon saptanmayabilir. Titre diisiik olmasina rag-
men eritropoez inhibe oldugu i¢in anemi daha belirgin
olabilmektedir (7,8). Sensitizasyondan sonraki tiim ge-
beliklerde hemoliz ortaya ¢ikabildigi i¢in, dykiisiinde
riskli oldugu bilinen bebeklerin izleminde alloimmiini-
zasyon acisindan dikkatli olunmalidir. Baturao ve
ark.’nin yaymladiklar1 olgu sunumunda anti-Kell pozitif
olgunun daha 6nceki bes gebeliginin fetal kayip ile son-
landigint bildirmiglerdir (9). Bizim hastalarimizda; bi-
rinci olguda 4 fetal kayip; ti¢lincii olguda bir fetal kayip
ve bir neonatal donemde kan degisimi olan kardes 6ykii-
sii mevcuttu.

YHH’da klinik tablo antikorun tiiriine ve titresine go-
re degiskenlik gosterir. Gebelik donemindeki hidrops fe-
talis ve intrauterin kayip olgularindan, yenidogan done-
minde ortaya ¢ikan hafif sarilik veya siddetli anemiye
kadar degisen bir spektrum s6z konusu olabilir. McKen-
na ve ark. anti-Kell pozitif 156 gebe lizerinde yaptiklari
caligmada, 13 vakada hafif-orta anemi, 8 vakada ise agir

anemi olmak iizere 21 yenidoganda, ilk 24 saatte ortaya
cikan hemolitik anemi varligin1 saptamislardir. Tedavi
icin bir hastada kan degisimi yapmislar ve digerlerine
fototerapi yeterli olmustur (10). Filbey ve ark. anti-C
izoimmiinizasyonu olan ve hafif-orta anemi seklinde
seyreden 17 vakanin higbirinde kan degisimine gerek
duyulmadigini bildirmislerdir (11). Howard ve ark. 19
vakalik anti-C izoimmiinizasyon serilerinde {i¢ vakada
kan degisimine gerek duyulacak siddette hemoliz sap-
tandigini bildirmislerdir (12). Bu yazidaki {i¢ olgumuzun
birinde klinik seyir anti-Kell antikorlara bagli agir he-
molitik anemi, diger ikisinde ise anti-Kell ve anti C an-
tikorlara bagli hafif-orta anemi seklindeydi. Anti-Kell
antikorlara bagli YHH olan olgulardan birine kan degi-
simi uyguland: diger ikisinde ise fototerapi yeterli oldu.

Rh grubu antijenlere bagl bir subgrup olan C antije-
nine bagli hemolitik anemi nadiren hidrops fetalise ne-
den olur ve genellikle yenidogan doneminde taninan ha-
fif-orta anemi ile seyreder. Anti-C antikorlara bagh agir
hemoliz beklenmemekle birlikte literatiirde hidrops ile
seyreden ve fetal kayip ile sonuglanan vakalar bildiril-
mistir (13). Byers ve ark. fetal donemde anemi tanis1 ko-
nan ve hem intrauterin transfiizyon hem de yenidogan
doneminde kan degisimi ile anemisi tedavi edilen anti-C
antikorlara bagli agir hemoliz vakasi bildirmislerdir
(14). Kollamparambil ve ark. ise hidrops fetalis ile tani-
st konan anti-C alloimmiinizasyon vakasi tanimlamiglar-
dir (15). Bizim bir vakamizda anti-C antikorlara bagl
orta giddette anemi saptandi ve yenidogan doneminde
kan degisimine gerek kalmadan fototerapi ve IVIG ile
tedavi edildi.

Gilnlimiizde ozellikle subgruplara bagli gelisen
YHH nin 6nemi giderek artmaktadir. Daha onceleri ha-
fif anemi ile seyrettigi diisiiniilen subgrup uyusmazlikla-
rinin da artik ciddi intrauterin ve erken neonatal kompli-
kasyonlara yol acabildigi bilinmektedir. Bu nedenle an-
tenatal anamnezlerinde risk 6ngoriilen yenidogan bebek-
lerin erken donemde kontrollerinin yapilmasi gerekmek-
tedir. Ayrica hemolitik anemi tanili yenidoganlar sub-
gruplar agisindan dikkatle izlenmelidir. Ailelere bir son-
raki gebelikte ortaya ¢ikacak subgrup uyusmazligi yo-
niinden gerekli uyarilar yapilmalidir.
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