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Rh (+) ANNELERDEN DOGAN Rh (-) YENIDOGANLARDA VE
ERISKINLERDE Rh DUYARLASMASININ ARASTIRILMASI
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OZET

Bu ¢alismada, Rh(+) anneden dogmug Rh(-) yeni
doganlarda ve eriskinlerde Rh duyarlagmasinin olup
olmadigi arastirimus ve %8 bulunmugstur. Bu yeni-
doganlardan kiz olanlara anti-D yapilmasinin gerekli
olup olmadig: tartisiimaktadir. Yapildig: takdirde, bu

anti-D nin Rh uyugmazliginin sebeplerinden birini
ortadan kaldiracagi tahmin edilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Rh uyusmazligi, maternofetal
transfiizyon, anti-D

SUMMARY

Rh Sensitization in Rh (-) Newborns and
Adults who were Born to Rh (+) Mothers.

In this study, it was investigated whether Rh sen-
sitization occurred in Rh(-) newborns and adults from
Rh(+) mothers. Rh sensitization was found to be 8%
of the cases. It has been discussed whether it was ne-
cessary to administer anti-D to these newborn girls.
It was estimated that if anti-D administered one of
the causes of the Rh hemolytic disease might be ab-
olished.

Key Words: Rh incompatibility, maternofetal
transfusion, anti-D.

GIRIS

1940 yilinda Landsteiner ve Wiener'in Rh
fakt6riinii bulmalari yenidoganin hemolitik has-
talifimin patofizyolojisinin de ortaya ¢ikmasina
biiyiik katkilar saglad: (1). Ciinkii daha sonra yapilan
aragtirmalarda gebelik siiresince ve dogum travayi
sirasinda eritrosit, trombosit ve 16kosit gibi gesitli
fetal hiicrelerin anne dolagimina gegtigi gosterildi
(2). Eritrositlerin anne dolagimina gegmelerinin
tagidiklar1 Rh faktorii sebebiyle de Rh duyar-
lagmasina sebep oldugu belirlendi (3). Rh duyar-
lagmasinin Rh(-) annenin Rh(+) bir fetusa hamile
kalmasi sonucu anneye gegen Rh(+) eritrositlerdeki
Rh antijenine karsi antikor yapilmasiyla ortaya
¢ikugr anlagildi (4). Daha sonraki gebeliklerde de
anne dolasiminda bulunan anti-D antikorlarinin fetu-
sa gegmeleri ve Rh(+) fetustaki Rh antijeni ile
birlesmesi sonucu immun komgplckslerle yiiklii fetal
eritrositlerin retikiiloendotelyal sistemde normal erit-
rositlere gore ¢ok yiiksek oranda yakalanmalan ve
hemolize olmalar1 sonucu yenidoganin hemolitik
hastahginin ortaya ¢iktigr anlasildi (3).

Oysa ki gebelik siiresince ve dogum eylemi
sirasinda fetustan ve bebekten anneye kan-hiicre
gegebildigi gibi aksi de olabilmektedir (2). Yani an-

nenin hiicreleri de plasenta yolu ile ve dogum travay:
sirasinda fetusa ve bebege gegebilmektedir (2). O
halde yenidoganin hemolitik hastalifinin patogenezi
ters bir gekilde bu kez bebekte olabilmelidir. Diger
bir deyisle kendisine Rh(+) eritrositler gecen Rh(-)
bir bebek Rh antijenine karg1 duyarlasmalidir. Ko-
nuya agiklik getirmek i¢in soyle de sdylenebilir: Rh
(+) bir anneden dogan Rh(-) bir kiz ¢ocugu, daha
dogumunda Rh antijenine kars1 duyarli hale gelecek-
tir. Daha sonra ayni kiz ¢ocugunun eriskin hale gelip
Rh(+) bir bebege hamile kalmas: halinde de kendi-
sinde Rh duyarlagmas: oldugu i¢in transplasental fe-
tusa gegecek antikorlar daha ilk bebekte yenidoganin
hemolitik hastalifina yol agabilecektir. Bu durum te-
orik olarak miimkiindiir ve dolayisiyla arastirilmasi
gereken ilgi ¢ekici bir olay gibi gériinmektedir.

Rh(-) annelerin Rh(+) ¢ocuk dogurmalar1 halinde
ortaya ¢ikacak immunizasyon anneye anti-D tatbik
edilerek buyiik olgiide Onlenebilmektedir. Bu,
yillardir bilinen ve uygulanan bir durumdur (5).
Bebegin Rh(-) ve annenin de Rh(+) oldugu durumda
ise ortaya ¢ikabilecek sensitizasyonun énlenmesi ge-
rekli degil midir? Calismamizin amaci bu konuya
aciklik kazandirabilmek, Rh(+) annelerden dogan Rh
(-) bebeklerde Rh duyarlagmasinin olup olmadigini
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gostermek ve varsa bu duyarlagmanin derecesini tay-
in etmek ve gerekiyorsa Onlenmesi i¢in bebeklere
anti-D yapilmasinin gerekli olup olmadigin1 ortaya
koymaktir.

MATERYAL VE METOD®

Calismamiz Mayis-1988 ile Mayis-1989 tarihleri
arasinda S.S.Y.B. Konya Dogumevi ve S.U. Tip
Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dofum Anabilim
Dali Kliniklerine gelen ve dogum yapan Rh(+)
kadmlar ve Rh(-) bebekleri iizerinde ailelerin nizalan
alinmak sart1 ile yapilmigtur.

Calismamizin yenidogan bebek donemini kapsay-
an kismi 33 bebek iizerinde gergeklestirilmigtir. Be-
beklerin vendz kan drnekleri dogumdan sonraki ilk
24 saatte, 1., 3. ve 6. aylarda alimmigtir. Bu kanlar-
dan ayrilan serum ornckleri ¢alisma anmina kadar
-21°C de derin dondurucuda saklanmigtir. Dogum
sirasinda alinan kan orneklerinden tiip yontemi ile
kan gruplar tayin edilmigtir (1).

Yenidogan bebeklerdeki maternal eritrositleri be-
lirlemede isec Jones ve Silver (6) tarafindan
tammlanan mikst agliitinasyon yontemi kullanildi.
33 bebekle bagladiimiz arastirmada ailelerin bebek-
leri kontrole getirmemeleri sonucu vaka sayisi birin-
ci ayda 27'ye, iigiincii ve alunci aylarda ise 25'c
diistii. Bu bebeklerde Rh sensitizasyonunun bulgusu
olarak anti-D'nin olup olmadig: indirekt coombs, sa-
line ve ficin enzim yontemleri ile arastirild: (1).

Caligmamizin eriskinleri kapsayan kismi ise
S.U. Tip Fakiiltesi ile S.S.Y.B. Kiz Saglik Koleji
ogrencileri arasinda Rh(+) anneden dogup Rh (-) kan
grubuna sahip olanlar arasinda gergeklestirilmistir.
Ek olarak bu gruba, kliniklerimize herhangi bir ne-
denle gelip kan gruplan agisindan ayni durumu
gosteren biiyiik cocuklar da dahil edilmistir. Vaka-
lanmizin yas ortalamalart 9 ila 36 yil arasinda
degismekte idi. 5 vakada anneleri ile ABO uygunsuz-
lugu vardi. Digerlerinde ise ABO kan grublar birbir-
lerine uygunluk gosteriyordu. 26 kisilik bu grubda
kisilere daha once kan transfiizyonu yapilmamig ol-
masina, kadin ve kizlarin ise daha Once diisiik,
kiiretaj ve dogum yapmamig olmalarina dikkat edildi.
Bu grubun kan grublan tip yontemi ile S.U. Tip
Fakiiltesi Kanr Merkezi'nde ¢alisildi. Bu erigkin gru-
bun annelerinin kan grublan da anamnez ile kesin
belirli olanlarin disindakilerde ayni yontemle
calisildi. Bu grubda da Rh sensitizasyonunun bulgu-
su olarak anti-D antikorlarmin bulunup bulunmadig:
yenidoZanlarda oldugu gibi indirckt coombs, saline
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ve ficin enzim yontemleri ile aragtirildi.
BULGULAR

Calisma grubunu olugturan 33 bebefin annesinde
postpartum ¢alisilan direkt coombs negatifti. Mater-
no-fetal transfiizyon, aragtirilan 33 bebekten 4'iinde
gosterildi (%12,1). Bunlardan birinde 1/10.000,
3'iinde ise 1/100.000 oraninda bebek dolagiminda
anne eritrositleri tesbit edildi.

Caligmamizin yenidogan grubunu tegkil eden 33
bebekten higbirinde ilk 24 saat i¢inde alinan kan
orneklerinden Rh scnsitizasyonunu gosterecek bir
bulgu tesbit edilmedi. Coombs testi, saline ve ficin
enzimi yontemleri tiim bebeklerde negatif kaldi.

Birinci ay kontroliime kaulan 25 bebekten
hi¢birinde her ii¢ yontemle de anti-D gosterilemedi.

Alunci ay kontroliine katilan 25 vakadan birinde
ficin enzim ydntemi ile anti-D antikorlarmin varligt
gosterildi. Bu bebek de 24 yagindaki primipar anne-
den normal yolla dogan siirmatiir ve diigiik dofum
afirhikhi bir bebekti. Dogum sonrasi yapilan ince-
lemelerde bebekte 1/100.000 oraninda maternal Rh
(+) critrositlerin bulundugu tesbit edilmigtir. Bebek
ile anne arasinda ABO uygunlugu mevcuttu ve daha
once yapilan 1. ve 3. ay kontrollerinde antikor
varlifi gosterilemcemistir.

Birinci ayda saline yontemi ile anti-D antikor-
larinin tespit edildigi bebekte ise daha sonraki kont-
rollerde anti-D antikorlarinin sebat ettii gosteri-
lemedi. Yani daha sonraki kontrollerde tiim testler
negatif kaldi.

Sonug olarak galigmay: tamamlayan 25 bebekten
ikisinde anti-D antikorlaninin varlif: tespit edildi. Bu
vakalardan birinde daha sonra mevcut antikorlar kay-
boldu ya da tesbit edilemeyecek bir diizeye indi. Bu-
nunla beraber ortalama Rh sensitizasyonu %8 olarak
bulunmug oldu.

Caligmamizin erigkin grubunu kapsayan
kisminda ise Rh(+) anneden dogan 26 Rh(-) erigkin
vardi. Tiim vakalarda anti-D antikorlari her ii¢ yon-
temle de arandi. Ancak higbirinde varlif: gosterile-
medi.

TARTISMA

Rh hemolitik hastalifi yillardan beri hekimlerin
ilgisini ¢eken, gerek hastalifin tedavisi ve gerekse
korunmasinda oldukca basaril sonuglar elde edilen
bir antitedir. Hastalifin tedavisinde intrauterin
transfiizyon, fototerapi ve kan degisimi gibi metot-
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larla mortalite ve morbiditede belirgin azalma
saglanmisur. Tedavideki bu geligmeler yaninda gebe-
ligin 28 ila 34. haftalarinda, diigiiklerden sonra ve
dofum sonrasi annclere uygulanan Anti-D enjek-
siyonlar ile de profilakside 6nemli basarilar elde
edilmistir (7).

Rh(+) annelerden dogan Rh(-) yenidoganlarda
anti-D arastrilmasinda indirckt coombs, saline ve [i-
cin enzim yontemleri ile olusabilecek 1gM ve 1eG
tipi antikorlarin belirlenmesi esas alinmistir. Bilin-
digi gibi indirckt coombs ve ficin enzim yontemleri
ile 1gG, saline ve ficin enzim yontemleri ile de [gM
tipi antikorlarin varlifn gosterilebilir (1).

Postpartum yecnidoganlardan alinan kanlarda
yapilan analizlerde 33 vakadan hicbirinde her ii¢
yontemle anti-D antikorlarinin varligi gosterilemedi.
Bowen ve Renfield (8), ile Carapella - de Luca ve ar-
kadaglarinin (9) aragurmalan Rh(+) anneden dogan
Rh(-) yenidoganlarda dogum sonrasi anti-D antikor-
larinin bulunmadigm gostermektedir. Bizim bulgu-
larimiz her iki arastirma grubunun sonuglar ile de
uyumludur.

Bu vakalardan birinci ay sonunda kontrola gelen
27'sinden sadece birinde saline yontemi ile (anti-D
varligr olarak) zayif bir agliitinasyon oldugunun
gosterilmesi, bu vakamizda hastamizin materno-fetal
transfiizyon sonucu sensitize olup IgM gelistirmeye
basladig1 seklinde yorumlandi. Ciinkii bu vakamizda
dogum sonrast 1/10.000 oraninda maternal eritrosit-
lerin varhg tespit edilmigti. Bebek ile ane arasinda
ABO uygunluu meveuttu. Ayni vakada ficin enzim
ve indirckt anti-globulin ile anti-D antikorlarmin
aragtinlmasi negatif sonug vermigtir.

Ugiincii ay kontroliinde 25 vaka ¢alismamiza
kauldi. Birinci ayda sensitizazyonun gelismekte
oldugu seklinde yorumlanan vakamizda da olmak
tizere tim grupta ne IgM ne de IgG tespit edemedik.
anti-D'nin varliginin birinci ayda gosterilip ve fakat
3'ncii ayda kaybolmasmi, Rh sensitizasyonu ile
gelisen antikorlarin zamanla dlciilemeyecck diizeye
indikleri seklinde agikladik. Bu tip vakalarda sensili-
zasyonun varhifi ancak sahsin antijenle tekrar
kargilagmasi halinde sckonder cevap vermesi ile
anlasilacaktir. Bu scbeple bu vakanm Rh sensitizas-
yonu yoniinden ileriki tarihlerde yeniden kontroliiniin
yaptlmasinin uygun olacagi kanaatindeyiz. Bu yonde
aileye onerilerde bulunulmustur.

Alunci ay kontrollerinde daha onccki kontrollerde
anti-D negatif bulunan bebekte anti-D antikorlarinin
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geligtiginin gosterilmesi ilgi ¢ekici oldu. 3 aylik
kontroledek heniiz geligmemis bulunan antikorlarin
bu yastan sonra ortaya ¢ikmasi acaip karsilansa da;
literatiirde antijenin ilk enjeksiyonundan aylarca son-
ra dahi ancak titre edilebilir antikorlarin gosterildigi
scklinde yaymlar bulunmaktadir (4). Bunun nedeni
literatiirde agiklanmamakla birlikte bebegin antijenik
uyariya cevabinmin yavag ve zayif olmasi olabilir.

Birinci ay kontroliinde bir vaka, 6. ay kontrolle-
rinde de diger bir vakada olmak iizere toplam 2 vaka-
da anti-D antikorlarinin gelistiZinin gosterilmesi ile
calismamizda Rh(+) anncden dogan Rh(-) bebeklerde
anti-D antikorlarinin gelisme insidans1 %8 olarak
tespit edildi. Bu oran Hindemann (10) tarafindan
%5.6, Bowen ve Renfield (8) tarafindan %11.1 ola-
rak tesbit edilmisgtir ve sonuglarimizla yakinhik
gostermektedir. Carepella-De Luga ve arkadaslarinin
(9) aragsurmasinda ise %22.2 gibi yiiksek bir deger
bulunmugtur. Baar-Billingham'in (2) bulgusu %2.5,
Jennings'inki (11) isc yaklasik olarak %2, Scott ve
arkadaglarinin (12) arastirmas: da benzer sonuca
varmigtir.

Rh(+) anneden dogan Rh(-) yenidoganlarda sensi-
tizasyonun gelismesini 6nlemek i¢in anti-Rh gam-
maglobulin uygulamasi hususunda literatiirde ¢elis-
kiler mevcuttur. Hindeman (10) ve Beer-Billingham
(2) bu vakalarda anti-Rh gammaglobulin proflaksi-
nin gerckebilecegini bildirirken, Jennings (11) bu be-
beklerde rutin anti-Rh gamaglobulin proflaksisinin
endike olmadigmi savunmaktadir.

Rh(+) anneden dogan Rh(-) erigkinlerde yapilan
anti-D antikorlarinmn arastirilmasinda, hikayesinde
kan transfiizyonu, kizlarda isc dogum ve diisiik bu-
lunmayan 26 vakada ficin, saline, indirekt coombs
yontemleri ile yapilan ¢alismada hicbirinde anti-D
antikorlar tespit edilemedi. Gergi bu antikorlarin za-
manla azalarak olgiilemeyecck diizeye indigi ve
sahsin aym antijenle tekrar karsilasmasi durumunda
daha kisa siirede ve daha yiiksek miktarda antikor
olusumu ile karakterize sckonder cevaba neden olduk-
lar1 da bilinmektedir (13). Nitckim Rh(-) anneden
dogan Rh(+) bebegin, Rh(+) bityiikaenneye sahip ol-
mas! durumunda Rh hemolitik hastalik insidansinin
artufina dair literatiirde ¢calismalar mecuttur (14,15).

Kabaca bir hesapla toplumun %15'i Rh(-) ve
bunlann yaklasik %401 Rh(+) bir anneden dogdugu
kabul edilirse, sadece kiz ¢ocuklarinin konu ile ilgisi
diisiiniildigiinde tiim yeni doganlarin %3'iinde Anti-
Rh gammaglobulin uygulanmas: sdzkonusudur.
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Gergi bu olgularda materno-fetal transfiizyon miktan
dikkate alindiginda anti-Rh gammaglobulin ih-
tiyacinin ¢ok az olmasi gercktigi sdylenebilir. Rh(+)
anneden dogan Rh(-) kiz ¢cocuklarina anti-Rh gamma-
globulin uygulanmasi durumunda Rh hemolitik has-
talifin patogenezinde rol oynayan faktorlerden biri
daha elimine edilmig olacaktir. Bu konuda daha genis
kapsamli caligmalara ihtiyag vardir.

Sonu¢ olarak ¢aligmamizin baginda tespit
ettifimiz amaca yonelik olarak Rh(+) annelerden
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dogan Rh(-) yenidoganlarda dogumdan sonra Rh sen-
sitizasyonunun gelistifi, bunun gelisme ihtimalinin
%8 civarinda bulundugu ve dolayisiyla oldukga
yiiksek oranda Rh duyarlasmasinin ortaya ¢iktig:
soylenebilir. Literatiirde ¢eliskiler olmakla birlikte
Rh(+) annelerden dogan (Rh-) yenidoganlara da bu
Rh duyarlagmasim dnlemek igin anti-D uygulamasi
Onerilebilir. Hi¢ siiphesiz bu uygulama eger
yapilacaksa, sadece kiz ¢cocuklarina yapilmalidir.
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