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Direkt Coombs Pozitif ABO Uygunsuzlugunda Dogum
Sonrasi 12, Saatte Bilirubin Persentilinin Profilaktik
Intravenoz Immiinglobiilin Kullaniminda Belirleyici Rolii

Amag: Kordon kaminda direkt Coombs pozitif ABO uygun-
suzlugu olan yenidoganlarda 12. saat total bilirubin diizeyi
ile ciddi hiperbilirubinemi riskini ve erken intravenoz
immiinglobiilin (IVIG) tedavisi gereksinimini degerlendir-
mek.

Yontem: Hastanemizde 1 Kasum 2007-19 Subat 2008
tarihleri arasinda dogan, anne bebek arasinda ABO
uygunsuzlugu olup, kordon kaminda direkt Coombs pozitif
olan 21 yenidoganda dogum sonrast 12. saatte total biliru-
bin olgiiliip, bilirubin risk egrisine gore ciddi hiperbiliru-
binemi gelisme riski saptandi. Risk bolgelerine gore fotote-
rapi ve IVIG tedavisi oranlart belirlendi.

Bulgular: ABO uygunsuzlugu olan 57 yenidoganin 21’inde
(% 36.8) kordon kaminda direkt Coombs pozitif saptandi.
Total bilirubin, bilirubin risk egrisine gore % 19.1 vakada
40. persentilin altinda, % 23.8 vakada 40-75. persentil
arasinda, % 23.8 vakada 75-95. persentil arasinda, % 33.3
vakada 95. persentilin iizerindeydi. Izlemde yiiksek risk
bolgesinde olanlarin (n:7) tiimiinde, orta-yiiksek riskte
olanlarin (n:5) birinde olmak tizere toplam sekiz vakaya
fototerapi uygulandi. Fototerapi alanlarin begine ayni
zamanda IVIG tedavisi de uygulandi.

Sonug¢: ABO uyunsuzlugu olan yenidoganlarda kordon
karminda direkt Coombs bakilmast ve pozitif olanlarda 12.
saatte total bilirubin olciilmesinin ciddi ABO hemolitik
hastaligimin erken tamisinda degerli olabilecegi diisiiniil-
miLstiir.

Anahtar kelimeler: Hiperbilirubinemi, yenidogan, ABO
uygunsuzlugu
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The Role of 12th Hour Bilirubin Percentile in Direct
Coombs Positive ABO Incompatible Newborn Infants in
the Use of Prophylactic Intravenous Immunoglobulin

Aim: To investigate the risk of serious hyperbilirubinemia
and the requirement for early intravenous immunoglobulin
G (IVIG) treatment using twelfth-hour total serum biliru-
bin levels in ABO-incompatible newborns who had positive
direct Coombs test.

Methods: This clinical study was conducted in 21 newborn
babies with ABO incompatibility and who were direct
Coombs positive. The total bilirubin level was measured
twelve hours after birth and the risk of significant hyperbi-
lirubinemia was predicted using the bilirubin risk zones.
Phototherapy and IVIG treatment needs were identified
based on the risk levels.

Results: Of the 57 newborn babies with ABO incompatibi-
lity, 21 were direct Coombs positive. 19.1 % of the babies
had total bilirubin levels below 40th percentile, 23.8 % had
bilirubin levels between 40-75th percentile, 23.8 % biliru-
bin levels between 75-95th percentile, and 33,3 % had total
bilirubin levels over 95th percentile. Photherapy was nee-
ded in 8 patients including all patients from the high-risk
category (n:7) and one patient from the moderate risk
category (n:5). IVIG treatment was also given to 5 babies
who received phototherapy.

Conclusions: It is suggested that newborn babies with
ABO incompatibility should be tested for direct Coombs
tests in their cord blood. If the result is positive, measure-
ment of total bilirubin level 12 hours after birth could be a
valuable predictor of ABO hemolytic disease.
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ABO uygunsuzlugu olan yenidoganlarda erken tabur-
culuk, bunlarin bir kisminda izommiin hemolitik
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hastalik gelisebilecegi i¢in risklidir V. Hastalik hafif
hemolizden, siddetli hemoliz, anemi ve hiperbilirubi-
nemiye kadar degisen genis bir spektrum gosterir.
Direkt Coombs pozitif ABO hemolitik hastalikta
erken intravendz immiinglobulin (IVIG) kullanimi-
nin fototerapi ve kan degisimi gereksinimini azalttig1
bildirilmektedir ®¥. Ancak, IVIG tedavisi pahali,
temini gli¢ olabilen ve kan tiriinii olmasit nedeniyle de
bazi riskleri bulunan bir tedavidir. Caligmamizda
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kordon kaninda direkt Coombs pozitif ABO uygun-
suzlugu olan yenidoganlarda 12. saat total bilirubin
diizeyi ile ciddi hiperbilirubinemi gelisme riskini ve
erken IVIG tedavisi gereksinimini degerlendirmek
amaclandi.

GEREC ve YONTEM

Hastanemizde 1 Kasim 2007-19 Subat 2008 tarihleri
arasinda dogan, anne bebek arasinda ABO uygunsuz-
Iugu olup (O grubu annenin A veya B grubu bebegi),
kordon kaninda direkt Coombs pozitif saptanan 21
saglikli term (= 37 GH) yenidogan ¢alisma grubunu
olusturdu. Dogum sonrasi 12. saatte hemoglobin
(Hb), hematokrit (Hct), retikiilosit, serum total (TSB)
ve indirekt bilirubin diizeylerine bakildi. Bhutani bili-
rubin nomogrami “ kullanilarak 12. saat TSB diizeyi
diistik (< 4 mg), orta-diisiik (= 4 mg, <5 mg/dL), orta-
yiiksek (= 5 mg/dL, <7 mg/dL) ve ytiksek (= 7 mg/dL)
risk bolgesi olarak smiflandirildi. Vakalarin cinsiyeti,
dogum kilosu, gestasyonel yasi, dogum sekli, beslen-
me sekli, fazla tart1 kaybr varlii, anne yasi, paritesi,
annenin kronik hastalik durumu kaydedildi.

On ikinci saatteki bilirubin diizeyleri ve risk bolgesi-
ne gore serum bilirubin diizeyleri, dort ile 24 saat
arasinda degisen araliklarla izlendi.

Fototerapi (FT) karar1 icin bilirubin yilikselme hizi
(TSB > 0,5 mg/dL/sa yiikselmesi) ve Amerikan
Pediatri Akademisi’nin 35 hafta ve lizerindeki gestas-
yon haftasindaki yenidoganlar i¢in 6nerdigi fototera-
pi egrileri kullanildi ®. TSB’i bu smurlari gegen
vakalar anlamli hiperbilirubinemi olarak kabul edildi
ve yogun fototerapi baslandi. Fototerapi tedavisi alan
vakalara TSB’i 4-8 saat icinde 0.5 mg/dL/st azalma
gostermemesi durumunda, IVIG tedavisi (0.5 g/kg
tek doz) verildi.

BULGULAR

ABO uygunsuzlugu % 11.8 (57/482) sikligindaydi.
ABO uygunsuzlugu olan 57 yenidoganin 21’inde
(% 36.8) kordon kaninda direkt Coombs pozitif sap-
tandi. Direkt Coombs pozitif olgularin 14’1 (% 66.7)
kizdi, 12’si (% 57.1) primipar anneden, 17’si (%
80.9) normal spontan dogum ile dogmustu. Gestasyon
haftalar1 ortalama 39+1.4 hafta (37-42 hafta); dogum
kilosu ortalama 3176 g+435 g (2500-4500 g, medi-

yan 3150 g) idi (Tablo 1). Dogum sonrasi 12. saatte
saptanan total serum bilirubin (TSB) diizeyi ortalama
6.3+2.5 mg/dL (1.7-11.7 mg/dL) saptand:.

Tablo 1. Direkt Coombs pozitif vakalarm sosyodemografik
ozellikleri.

Direkt Coombs (+) (n:21) n % Ortalama + SD
Kiz 14 (66.7)

Primipar anne 12 (57.1)

NSD 17 (80.9)

Gestasyon yasgi (hafta) 39+1.4
Dogum tartis1 (g) 3176435

Dogum sonrasi 12. saatte TSB % 19.1’inde (n:4) 40.
persentilin altinda, % 23.8’inde (n:5) 40-75. persentil
arasinda, % 23.8’inde (n:5) 75-95. persentil arasinda,
% 33.3’tnde (n:7) 95. persentilin lizerindeydi.
Izlemde yiiksek riskte olanlarin tiimii (n:7, % 100),
orta-yiiksek riskte olanlarin birinde (% 20) olmak
tizere toplam sekiz hastanin (% 38.1) ilk 12-48 saat
arasinda fototerapi tedavisi gereksinimi oldu (Tablo 2).

Tablo 2. Direkt Coombs pozitif vakalarin bilirubin risk bolge-
lerine gore dagilim ve fototerapi gereksinimleri.

Bilirubin persentili n % Fototerapi tedavisi (n)
<40.p 4 (19.1) 0
40-75.p 5 (23.) 0
75-95.p 5 (23.8) 1
>95.p 7 (333) 7

Ortalama gestasyon haftas1 fototerapi alanlarda (n:8)
39+1.5 hafta, fototerapi almayanlarda (n:13) 39+1.3
hafta; fototerapi alanlarda patolojik tart1 kayb1 % 37.5,
fototerapi gereksinimi olmayanlarda % 38.5 saptandi.
Fototerapi alan ve almayanlar arasinda gestasyon yasi,
patolojik tart1 kaybi, hipernatremi agisindan fark yoktu.
Vakalarimizda saptanan ortalama Hb (16.9+1.8 g/dL;
dagilim:14.2-19.7 g/dL) ve Hct diizeyleri de (%
50.5+6.4, dagilim: % 40.6-58) idi. Fototerapi alan ve
almayan grupta Hb ve Hct degerleri arasinda anlamlt
fark saptanmadi (p:0.72, p:0,37).

Fototerapi alanlarin besine IVIG (direkt Coombs
pozitif olanlarin % 23.8’ine) tedavisi de uygulandi.

TARTISMA
ABO uygunsuzlugu (Anne O grubu, bebek A ya da B
kan grubu) tiim gebeliklerin % 15-20’sinde mevcut-

tur . Calismamizda bu oran1 % 11.8 bulduk. ABO
uygunsuzlugunda hemolitik hastalik klinik olarak Rh
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uygunsuzlugundan daha hafif olabilmesine ragmen,
agir hemoliz de goriilebilir ©. O grubu annenin A veya
B kan grubu olan bebeklerinde kordon kaninda direkt
Coombs testi % 32 oraninda pozitif bulunmus, ancak
direkt Coombs pozitif olan bu bebeklerin yalnizca
1/5’inde (% 20) orta derecede hiperbilirubinemi oldu-
gu bildirilmigtir @. Direkt Coombs pozitif ABO
uygunsuzlugunda orta derecede hiperbilirubinemi
diger yenidoganlara gore iki kat fazla, kan degisimi
riski 5-10 kat fazladir 9. Calismamizda ABO uygun-
suzlugu olan vakalarin % 36.8’inde (21/57) kordon
kaninda direkt Coombs testini pozitif saptadik. Direkt
Coombs porzitif olan vakalarin yalniz % 38.1’inde
(8/21) tedavi gerektiren hiperbilirubinemi goriildii.

Fototerapi alan vakalarin tiimiinde 12. saat TSB’i
bilirubin nomograminda 75. persentilden, % 87.5’i
95. persentilden yiiksekti. Bu nedenle 12. saat TSB’i
olarak 5 mg/dL’nin altinda hemolitik hastalik gelisme
riskinin diistik oldugunu, 7 mg/dL iizerinde olmas1 ve
ABO uygunsuzluguna bagl anlamli hiperbilirubine-
mi ve ciddi hemolitik hastalik riskinin yiiksek oldugu
distintilebilir. Ayrica, TSB izleminde TSB’nin saatte
0.2 mg/dL’den fazla artmas1 hemoliz bulgusu olarak
degerlendirilmelidir 19,

IVIG tedavisinin retikiiloendoteyal hiicrelerde Fc
reseptorlerini bloke ederek hemolizi ve buna bagh
olarak bilirubin olusumunu azalttig1 diigiintilmekte-
dir @®. Rh ve ABO uygunsuzlugunda kan degisimi
gereksinimini azalttigi yoniinde literatiir bilgisinin
yaninda ®!""'» ABO hemolitik hastalikta IVIG ve ¢ift
yiizey mavi 151k fototerapi arasinda fark saptanmadi-
&1 da bildirilmigtir . IVIG alan ve almayan grubu-
muzda kan degisimi gereksinimi olan vakamiz olma-
di. Bu ¢aligma ile klinigimizde direkt Coombs pozitif
ABO uygunsuzlugu saptanan yenidoganlara IVIG
uygulamasi % 23.8’e indirilmesi saglanmustir.

Rh uygunsuzlugunun aksine anti-A veya anti-B
onemli derecede anemi yapmaksizin hiperbilirubine-
miye neden olurlar. ABO hemolitik aneminin daha
hafif seyretmesinin nedenleri A veya B kan grubun-
daki bebeklerde antijenin tiim dokularda olmasi
nedeniyle, maternal antikorlar1 seyreltmesi ve notra-
lize edilmesi; maternal antikorlarn fetal dolagima
girmeden plasental A ve B antijenleriyle notralize
edilmesi ve A veya B antikorlarinin relatif zayif anti-
kor olmasi seklinde aciklanmaktadir 9. Vakalarimiz-
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dasaptananortalamaHb (16.9+1.8 g/dL;dagilim:14.2-
19.7 g/dL) ve Het diizeyleri de (% 50.5- 64, dagilim:
% 40.6- 58) direkt Coombs pozitif ABO uygunsuzli-
ginda anemi gelismeden hiperbilirubinemi gelistigini
gostermektedir.

SONUC

ABO uyunsuzlugu olan yenidoganlarda kordon
kaninda Direkt Coombs bakilmasi ve pozitif sapta-
nanlarda 12. saatte total bilirubin 6l¢iilmesinin ciddi
ABO hemolitik hastali§inin erken tanisinda degerli
olabilecegi distintilmiisttir. Bilirubin risk egrisinde
duistik ve disiik orta riskte olanlarda anlamli hiperbi-
lirubinemi gelisme riskinin ve tedavi gereksiniminin
diisiik oldugu disiiniilebilir. Bu yaklagim gereksiz
erken profilaktik IVIG kullanimini da azaltacaktir.
Bilirubin persentili yiiksek riskte olanlarda erken
IVIG tedavisinin gerekliligi icin vaka sayisinin fazla
oldugu caligsmalara gereksinim vardir.
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