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Abstract

Son yillarda kan grubu uyusmazhgr olmayan yenidoganlarda
pozitif direkt Coombs (DC) test sikligindaki artis dikkati cekmektedir.
Bu artisa neden olan faktorleri degerlendirmek amaciyla bu galisma
yapilmistir. Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Yenidogan
Unitesinde Haziran 2004-Kasim 2006 yillari arasinda takip edilen 2362
bebekten DC test pozitifligi saptanan 97 vakanin dosyasi retrospektif
olarak incelendi. DC test pozitiflik prevalansi %4.1 olarak bulundu.
Olgularin 26’si prematiire idi. 41 hastada hemoliz vardi. 22 hastada
baslangigta negatif olan DC testi sonradan pozitiflesti. Prematiirelerin
%34.6’sinda, matir bebeklerin ise %14’inde DC pozitifligi sonradan
saptandi. Kan grup uyusmazli§i olmayan 35 hastada, intrauterin
ve postpartum sistemik inflamatuar yanit sendromu (SIRS) ve/veya
enfeksiyon, cesitli antenatal riskler, intraven6z immunglobulin (IVIG)
tedavisi ve antibiyotik kullanimi tespit edildi. Yenidoganlarda DC
test pozitifligine, kan grubu uyusmazligindan sonra en sik SIRS ve/
veya enfeksiyon, kan ve kan driinlerinin transflizyonu, intravendz
IVIG tedavisi, daha nadir olarak ta gesitli nedenlerle ortaya gikan
antikorlar neden oluyor gibi gézikmektedir.

Anahtar kelimeler: Direkt Coombs testi, yenidogan, enfeksiyon

In recent years, increase in the frequency of positive direct
Coomb’s (DC) test in newborns without blood incompatibilitiy is
remarkable. The objective of the present study is to determine the
associated factors that causing this increase. Ninety-seven patients
with positive DC test from 2362 newborns who were hospitalized
in Neonatology Unit of Eskisehir Osmangazi University Faculty
of Medicine between June 2004-November 2006 have reviewed
retrospectively. The prevalance of positive DC test was 4.1%.
Twenty-six patients were premature. Hemolysis was determined in
41 patients. In 22 patients DC test was negative initially, but became
positive in time. The DC test were became positive during the time,
in 34.6% of premature and 14% of term newborns respectively. In 35
patients without blood incompatibility; intrauterine and postpartum
systemic inflammatory response syndrome (SIRS) and/or infection,
various antenatal risks, intravenous immunoglobulin (IVIG) therapy
and antibiotic use were determined. In the newborns with positive
DC test, the most common etiologic factors after blood group
incompatibility are SIRS and/or infection, transfusion of blood and
blood products, IVIG therapy and more rarely the resulting antibodies
from various reasons.

Key words: Direct Coomb’s test, newborn, infection

GIRIS

Direkt Coombs (Direkt antiglobulin, Anti-Human globulin,
DC) testi c¢esitli nedenlerle eritrosit antijenlerine karsi
olusmus otoantikorlari (immiinglobulin G ve C3) saptamak igin
kullanilir. Hemolizi olan hastalarda immin etyolojinin varligini
ortaya koymada kullanilan bir parametredir. Otoimmin
hemolitik anemiler, ilaca bagli hemoliz, gecikmis ya da akut
transflizyon reaksiyonlari pozitif DC testi ile karakterizedir
(1-3). DC test pozitifligi, hemoliz olmaksizin da olusabilir ve
tek basina pozitif olmasi immiin hemolitik anemiyi gdstermez.
Son yillarda kan grubu uyusmazligi olmayan hastalarda DC
test pozitifligi sikhiginda artis dikkati ¢cekmis, bunu etkileyen
faktorleri degerlendirmek amaciyla bu galigsma planlanmistir.

GEREG ve YONTEM )
Eskisehir ~ Osmangazi Universitesi Tip  Fakiiltesi
Neonatoloji Bilim Dalinda Haziran 2004-Kasim 2006 yillari

arasinda takip edilen 2362 bebegin kayitlari tarandi. DC test
pozitifligi saptanan 97 vakanin dosyasi retrospektif olarak
incelendi. Olgular yas, cinsiyet, gebelik haftalari, dogum
agirhklari, anne ve bebek kan gruplari, yatis streleri, eslik
eden hastaliklar, uygulanan tedavi ve prognozlari yoniinden
degerlendirildi. Hastanemizde doganlarda ilk 6rnekler kordon
kaninda, disaridan gelen hastalarda ise vendz kandan DC
testi tip aglitinasyon ydéntemi anti-human globilin (AHG)
kiti ile calisildi. Higbir olguda subgrup tayini yapilmadi.
Hemoliz hizh total bilirubin artigi (>0.5 mg/dl/sa), anemi
(hematokrit<%45), retikilositoz (>%5) ve periferik yaymada
sferositoz bulgulari varsa kabul edildi. Hastalar DC testinin
ilk bagvuruda veya sonradan pozitif olmasina ve hemoliz olup
olmamasina gore gruplara ayrildi. Hastalarin hemoglobin,
retikilosit ve en yiksek bilirubin degerleri kaydedildi.
Hemolitik anemi yapan kalitsal hastalik tespit edilenler
calismaya alinmadi. Hiperbilirubinemi saptanan hastalara
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fototerapi ve exchange transflizyon karari igcin Amerikan
Pediatri Akademisi'nin egrileri kullanildi (4). idrar kiiltirinde
10x5 koloni bakteri iiremesi idrar yolu enfeksiyonu (IYE)
olarak kabul edildi. SIRS, Amerikan Koleji Gégus Hekimleri/
Yogun Bakim Klinikleri Birligi Konferansi Cemiyeti tarafindan
1992 yilinda belirlenen kriterlere goére konuldu (5). Yenidogan
hemolitik hastaligi veya SIRS klinigi olanlara 0.4 gr/kg’'dan
IVIG verildi.

Bulgularin degerlendiriimesinde SPSS 13 paket program
kullanildi. Normal dagilim gésteren degdiskenler igin veriler
ortalamazSD olarak gésterildi.

BULGULAR

DC test pozitiflik prevalansi %4.1 (97/2362) olarak
bulundu. DC test pozitifliginin saptanma zamani 2.7£4.1 gln
(0-21) arasinda degismekteydi. 46 hastada DC testi kordon
kaninda calisildi. Olgularin 54’0 kiz, 43’0 erkek idi ve 45'i
normal spontan vajinal yol ile 52’si sezaryen ile dogmustu.
Bebeklerin ortalama vicut agirhdr 2855+770 gr, gebelik
haftasi 36.9+3 idi ve 26’s1 prematire idi. Vakalarin 7’si cogul
gebelikti. Prematirelerin %34.6’sinda, matir bebeklerin ise
%14’lnde olmak Uzere 22 hastada DC test pozitifli§i sonradan
saptandi. DC testi 75 olguda baslangigta, 22 olguda sonradan
pozitif saptandi. Kan grubu uygunsuzlugu 62 (ABO:44, Rh:12,
ABO ve Rh: 6) hastada hemoliz 41 hastada saptandi. Kan
grubu uygunsuzlugu olmayan 35 hastanin 16’sinda (%45.7)
DC test pozitifligi sonradan saptandi. Hemoliz tanimlananlarin
15’inde (%36.6) kan grup uygunsuzlugu yoktu.

Bebeklerin bilirubin dizeyleri ortalama 16.1+£16.9 mg/
dl, karboksihemoglobin ylizdesi ortalama %9.4+9.6 olarak
saptandi. 59 hastada anemi saptandi, 67 (%69.1) hastaya
fototerapi, 15’ine (%15.5) (ikisine sepsis, 13’Une hemolitik
hastalik nedeniyle) exchange transfiizyonu yapildi. Kan grubu
uygunsuzlugu olanlarin 35’ine, kan grubu uygunsuzlugu
olmayanlarin 17’sine toplam 52 hastaya IVIG tedavisi verildi.
Hemoliz tanimlanan 41 hastanin 26’sina (%63.4) IVIG tedavisi
uygulandi. Tim hastalarin yatis stiresi 16+23 gln (1-132) idi.
Alti hastada (%6.1) neonatal kolestaz tablosu gelisti. Hemoliz
varliina goére bebeklerin demografik 6zellikleri Tablo 1'de
sunuldu.
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Kan grubu uygunsuzlugu olmayan bebeklerin antenatal
oykuleri Tablo 2'de sunuldu. Bu bebeklerin 24’iinde (%68.6)
SIRS ve/veya enfeksiyon saptandi. Siklik sirasina gore SIRS
(n:18), neonatal pnémoni (n:9), IYE (n:8), bogaz kiiltirinde
ureme (n:2), omfolit (n:2), peritonit, konjuktivit (n:2), yara
yeri enfeksiyonu (n:1), ventrikilit (n:1) saptandi. Antibiyotik
tedavisi alan 29 (%82.8) hastanin 14’lnde (%48.3), kan ve/
veya kan Urinleri transfizyonu yapilan 24 (%68.6) hastadan
15’'inde (%62.5), daha énceden IVIG kullanan 17 (%48.6)
hastanin 10'unda (%58.8) sonradan DC testi pozitif saptandi.
iki hastaya exchange transfiizyon yapilmisti. ikiser non
immin hidrops fetalis ve Down sendromu, birer hastada
travmatik dogum, transient 16semi ve galaktozemi birlikteligi
vardi. Ug hastada eslik eden hig bir faktér tespit edilemedi.
Olen 10 hastanin dokuzunda (%90) kan grubu uyusmazligi
yoktu (Tablo 3).

TARTISMA

DC test pozitifligi yenidogan hemolitik hastaliklari,
otoimmin hemolitik anemiler, ylksek doz gamaglobilin
tedavisi, hipergamaglobilinemi, annedeki alloantikorlarin
varliginda ve transflizyon reaksiyonlarinda saptanmaktadir
(1,2).

Yenidoganlarda DC test pozitiflik prevalansi %1-9
oraninda bildirilmistir (6-9). Biz ¢alismamizda DC test
pozitiflik prevalansini %4.1 saptadik. DC testinin hemolitik
hastalikta pozitif prediktif degeri %23-59, sensitivitesi ise
%86'dir (6,8,10). Bizim calismamizda hemoliz %42.3 idi.
DC test pozitifligi, hemoliz olmaksizin da olusabilir ve tek
basina pozitif olmasi hastanin immin hemolitik anemisi
oldugunu gostermez. GCalismamizda 22 olguda DC testi
sonradan pozitif saptanmistir. Birgok ilag (ampisilin, penisilin,
sefalosporinler, metil dopa, insilin, fenitoin, klorpromazin,
hidralazin, indometazin, kaptopril, kinidin, izoniazid, rifampin,
sulfanamidler vs.) testin yanhs pozitif sonu¢ vermesine
yol agabilmektedir (3,11,12). Indirekt hiperbilirubinemiyi
tetikleyen onemli faktdrlerden birisi de sepsis ve IYE'dir
(13,14). Ayrica transfizyon sonrasi alici alloantikorlarin
dondr eritrosit ylizeyini veya donér plazmasindaki antikorlarin
alici eritrositlerin yiizeyini kaplamasi sonucunda da DC test

Tablo 1. Hastalarin direkt coombs pozitifliginin saptanma zamanina ve hemoliz durumuna gdre demografik Ozelliklerinin

karsilastiriimasi

Hemoliz +

Hemoliz -

Toplam (n:97) (n:41, %42.3)

(n:56, %57.7)

Baslangic (n:28) Sonra (n:13) Baslangig(n:47) Sonra (n:9)
Kan grubu uygunsuzlugu 22 4 34 2
Gebelik haftasi 37.5+2.4 36 £39.9 38 +2.37 36 +4.25
(30-40) (28-39) (29-41) (28-39)
Dogum agirhgr (gr) 3029+ 663 2300 £797 3060 £740 2670+ 839
(1350-4250) (1200-3500) (1000-4700) (1240-3670)
Yatis stresi (gln) 1.1+ 8.7 26.69+ 22.6 9.2+9.3 51.4+ 53.6
(2-42) (4-89) (1-36) (5-132)
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Tablo 2. Kan grubu uygunsuzlugu olmayan bebeklerin antenatal ézellikleri

n n
Erken membran riptlri 4 APS 1
Oligohidramnios 1 Preeklampsi 1
Plasenta previa 5 Guatr 1
Gestasyonel Diabetes mellitus 1 HCV tasiyicilig 1
Tip 1 Diabetes mellitus 1 Pansitopeni 1
Non-sirotik portal hipertansiyona bagli ¢ok sayida transfiizyon 1

APS: Antifosfolipid antikor sendromu

pozitifligi gérilmektedir.

Calismamizda kan grubu uygunsuzlugu olmayan
hastalarin %68.6’linde enfeksiyon ve/veya SIRS saptanmis
bunlarinda %50'sinde DC sonradan pozitif saptanmistir.
Ayrica antibiyotik tedavisi alanlarin %48.3'linde, kan ve/veya
kan drlnleri transflizyonu yapilanlarin %62.5'inde ve daha
onceden IVIG kullananlarin %58.8’'inde DC testi sonradan
pozitif saptandi. Bu bulgular DC testinin sonradan pozitif
olmasinda; SIRS ve/veya enfeksiyon, IVIG ve antibiyotik
kullaniminin ve kan/kan Urlnlerinin transflizyonlarin etkili
olabilecegini dlsindlirmektedir. Ayrica bazi bebeklerin
antenatal Oykilerinde antifosfolipid antikor sendromu
(APS), preeklampsi, diabetes mellitus, anneye ¢ok sayida
transflizyon hikayeleri vardi. Kan grubu uygunsuziugu
olmayan bebeklerin  %48.6’sinin  prematire oldugu,
bunlarinda %58.8'inde sonradan DC pozitifliginin saptandigi
dislnilirse, DC pozitifliginin sonradan saptanmasinda
prematiriteye eslik eden SIRS ve/veya enfeksiyon, antibiyotik
ve IVIG kullaniminin roll oldugu distntlebilir.

ABO ve Rh uygunsuzlugu ile agiklanamayan DC test
pozitifliginde diger mindr uyusmazliklarin neden olabilecegi
ve antikor taramasinin yararli olacagi bildiriimektedir (14,15).
Ancak bizim ¢alismamizda alt grup analizi ve diger antikorlar
calisilamamistir.

Sonug olarak, yenidoganlarda DC test pozitifligine, kan
grubu uyusmazligindan sonra en sik SIRS ve/veya enfeksiyon,
kan ve kan urtnlerinin transfizyonu, IVIG tedavisi, daha nadir
olarak ta cesitli nedenlerle ortaya ¢ikan antikorlar neden
oluyor gibi gézlikmektedir.
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Tablo 3. Kan grubu uygunsuzlugu olmayanlarda eslik eden bulgular

Hemoliz + (n:15; %42.8)

Hemoliz - (n:20, %57.2)

Toplam (n:35) Baslangic (n:6) Sonra (n:9)
Prematire 3 7
SIRS/Enfeksiyon 4 8
Antibiyotik kullanimi 6 9
Kan/kan drtnleri transflizyon 3 8
Oncesinde IVIG 3 6
Exchange 2
Exitus 1 2

Baslangig(n:13) Sonra (n:7)
4 3
8 4
7 7
6 7
4 4
4 2

IVIG: Intravendz immunglobulin
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