FOTAL ERITROBLASTOZiSIN TESHIS VE TEDAVISI (*)

DIAGNOSIS AND THE TREATMENT OF ERITROBLASTOSIS

Dr. Asuman EGRIBOZLU — Dr. Ozer PALA

Tibbin son gelismeleri ve elde edi-
len yeni imkénlar bir cok hadiselere
daha tatminkar miidahale yollar1 sag-
lamagtir.

Son senelerde, bir hasta olarak, fe-
tlisiin tedavisi ile canli normal bir do-
gum saglanmasi imkanlarimiz arasina
girmistir.

Bu yazimizin gayesi eritroblasto-
zisli fetiisiin teshisi ile dogumdan 6nce
(intraiiterin) tedavisindeki esaslar1 k-
saca gozden gecirmektir.

Rh uyusmazhg sebebiyle eritro-
blastozisli fetiislerin % 15 ile % 30 u ge-
beligin 17-40. haftalarinda, bunlarin ya-
ris1 30. haftadan evvel olmak iizere kay-
dedilmektedirler (1, 4, 10, 20). Her ne

kadar bugiin ¢ok genig aragtirma im-
kéanlarinin ve tatbikatlarin son derece
hayret verici olmasina ragmen fotal e-
ritroblastoziste yagama gansi tam degil-
dir. Ayrica bu cocuklarin intraiiterin
devrede herhangi bir anomaliye musab
olmalar1 ve 0-10 arasinda agpar skoru
icinde bulunmalar1 gibi tehlikelere de
maruz kalabilecekleri g6z oniine alin-
malidir (31).

FOTAL ERITROBLASTOZIS

TESHISI:

1 — Klinik miisahedeler ve mater-
nal semptomlar: Uterus hacmi ve ge-
lismesi miadinda dogumun 6nemli iga-
retleri olmasma ragmen fetiisiin agir e-
ritroblastozisi uterus hacmi ve gelis-

(*) Haseki Cocuk Klinigi ¢alismalarindan.
XX, Milli Tirk Tip Kongresinde teblig edilmistir.
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mesi ile alakali olmiyabilir. Fetiisiin
kalp sesleri ve bariz hareketleri gross
bir hydropsun amnioforetik tetkikinden
evvel miigsahede edilebilinir (6).

On plasenta hipertrofisi fetiis hare-
ketlerinin yalmz uterus da degil karin
duvarinda da hissedilmesine yol acabil-
diginden lizumsuz bir miidaheleyi ge-
ciktirebilir.

Agir gebelik toksemileri cocugun

tiin gebelik diizensizliklerinde klinik be-
lirti ve isaretlerin sabit olmamas: ya-
nilmalara yol actigi gibi bunlara giive-
nilmesi muvaffakiyetle yapilabilecek
tedavide gecikmeye sebep olabilir.

2 — Anneye tatbik edilen bislojik
testler: Anne, fetiise bir itrah vasitas:
olarak yardim eder. Eskiden eritroblas-
tik gebeliklerde annedeki sarilik {izerin-
de durulmustur. Sonradan yapilan arag-

beliklerde annede sarilik goriilmemesi-
ne ragmen, bir kisim miiellifler (22) an-
ne bilirubininde hafif bir artma tesbit
etmiglerdir.

Agir hemolitik vak’alarda hiperpla-
sentozise bagl olarak annenin serum
ve idrarinda chorionic gonodotropin se-
viyelerinde bir artma gorilmiistiir (21,
24). Izoimmiinize gebelerin vaginal
smear’lerinde Ostrogen yetmezligi be-

vaginal sitoloji ile Ostrojen metaboliz-
masi1 arasindaki miinasebet tamamiyle
aydinlatilmamigtir.  Eritroblastoziste
amnios mayii ve fetiis serumunda eryt-
repoetn’in artmas: (10, 11, 12, 16) ve

fotal anemi zuhurunda annede retikii-
lositoz miisahede edilmesi cok alaka
cekici fizyolojik hadiselerdir.

3 — Eritroblastozisli fotiisiin rad-

‘yolojik tetkiki: Bu durumda fetiisiin

radyoclojik tetkiki ile daha evvel bizi
ikaz edecek belirtiler elde etmek giic-
tir.

Halo belirtisi efsanesi de degerini
kaybetmistir (6, 5). Fetiisiin govde ve
basinin defleksiyonu, ekstremitelerin
govdeden uzaklagsmasi, asag gogiis ka-
fesinin parlamasi, kostalardan 1 cm.
mesafede skapular displasman ve za-
yiflik, stibkiitanoz yag hattinin oblite-
rasyonu gibi bilinen belirtiler hemoli-
tik hastaligin terminal fazi olan hyd-
rops fotalisin husullinii ve artik cok
gec kalinmis oldugunu gosterir.

- Abdominal ve torasik tiimérler ve-
ya mayi birikmesinden de husule gele%
bilen «Buday belirtisi patognomonik bir
bulgu degildir.

Bu durumda en emin ve erken rad-
yolojik teghis amniografi ile miimkiin-
diir. Suda eriyen diatrizoic asit tuzlari
vasitasi ile plasenta caplari siibkiitanoz
anomaliler ve abdominal konturlar tat-
minkér bir sekilde teshit edilebilmek-
tedir,

Siibkiitanoz doku kalinlagmalarinin
seri halinde tayini ve anormal durum-
larin arastirilmasi icin, fétal deri lize-
rinde devamli bir parlak satih husule
getiren iodize yagin tesbiti cok kiymet-
lidir. :

Halen intraiiterin eritroblastozis
teshisinde radiolojik bulgular tatmin-
kar olmaktan uzaktir.
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4 — Amnios mayii’nin tetkiki: 1956
da ilk defa Bevis tarafindan amniosen-
tez yapilarak elde edilen mayide spekt-
rofotometrik arastirmalar ile 6nemli
bulgular elde edilmistir (18). Spektro-
fotometre ile amnios mayiindeki mubh-
telif pigmentlerin optik dansite sevi-
yelerinin 6l¢iilmesi ve tayininde Liley
metodu cok basit ve harcialemdir (19,
8).

Bu metod ile intraiiterin E. F. ve
fotiisiin durumu  biiylik bir ihtimalle
(% 95) onceden tesbit edilebilir.

Olii dogum ve eritroblaszisten ye-
ni dogan 6liim nisbeti bu metodla 6n-
ceden konulan teshis ve alinan tedbirle
%30 dan %10 ve daha asafiya diismiis-
tir (14, 20, 30) .

Amniosentez teknigi basittir ve teh-
likesizdir. Elde edilen mayiin tetkiki
iyi bir spektrofotometresi olan her yer-
de kolayca yapilabilmektedir.

Amnios mayii 1s18a maruz kalma-

dig1 takdirde icindeki pigmentler stabl - !

oldugundan dondurulmug vaziyette di-
ger labaratuarlara gonderlleblhr
Ammosentez CDDrnbs antikor tltras—
yc)nu, l/lB, veya daha yiliksek olan Rh
(—) kadinlara endikedir, Ponksiyon
ilk olarak 28. haftada yapilmalidir. Ta-
yin edilmig gebelik yasinin 36. hafta-
simna kadar iki haftada bn- tekrarlam
mahdw :

- AMNIOS MAYIiiNDE ARA$TIRI-
LACAK FAKTORLER

a) Kan grubu faktérleri:  Amnios
mayiindeki ABO grubu tayini giic degil-
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dir. Rh tayini yapan arastiricilarin bul-
gular: (17, 29) digerleri tarafindan te-
yit edilmemistir (6, 3, 25).

b) Pigmentler: Amnios mayiinde
bir hayli pigment vardir. Hernekadar
amnios mayii berrak yesil olup hiliver-
din ihtiva ederse de ekseriya ¢ok az
miktarda porfirinler ve bilirubinoid pig-
mentler vardir.

Mekonyumun goriilmesi ikineci ve-
ya tliclincii trimestrin baglarinda nadir
olup miadinda dogumda ziyadesiyle
siktir,

Daha cok Ql{smemoglobm hematin,
methemalbumin gibi- eritrosit harabi-
yetiyle husule gelen pigmentler gorii-
liir. Bu pigmentlerin normal gebelerde
cok az bulunmasma kars.;;,ﬂlk bunlara

raji veya gug yap11m1§ blr amniosen-
tezden sonra daha sik rastlanir.

pigmentlerin
degigiklik-
lere gore pigment zirvesine bagh iic
zone tefrik edilebilir (Sekil: 1).

1) A OD (Optik dansite) 450 mmec.
de zirve 0,2 nin altinda ise fétiis agir
bir §ekﬂde afetzede degildir. 36. hafta
sonunda bazen erken endiiksiyon endi-
kedir. o o v

2) A OD 28-34. haftalar arasin-
da 450 mme. de 0.2 den fazla ise fotiis a-
fetzededir ve fétal transfiizyon endike-
dir. ‘

3) A OD, 450 mmc. de 0.3 den faz-
la ise fotiis hidropsa gitmektedir bu. gi-
bi ahvalde 6liim %90 olduguna gore int-

Amnios | mayiindeki
/\ OD de husule getirdigi
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raperitoneal fétal transfiizyon lizum-
suzdur.

c) Non-hemin demir: Amnios ma-
yiindeki non hemin demir muhtevasi
logaritmas1 ve gibek hemoglobini ara-
sinda bir korelasyon miisahede edilmis-
tir (25).

d) Eritropoetin: Amnios mayiinde
eritropoetin mevcudiyeti ve agir ane-
mik fotiisléerde ylikselmesi ilk defa Hal-
varsen ve Finne tarafindan gosterilmis-
tir (12). Mekonyum amnios mayiindeki
eritropoetini tahrip edebilir ve anemi-

den bagka sebepler mesela preeklamp-
si, postmatiirite ve diabet eritropoetin
seviyelerini yiikseltebilirler. Son aras-

tirmalar (2) eritropoetin tayin ve pig-

ment tesbitinin fétal anemide antena-

tur.

Eger daha kolay ve daha siiratli
bir metod bulunacak olursa eritropoe-
tin tayinleri hemolitik hastaligin teghi-
sinde 6nemli bir yer alirlar.

e) Antikor titrasyonu: Amnios ma-
yiinde enkomplet antikorlar tesbit edil-
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mistir (9, 23, 27, 28). Son senelerde ya-
pilan calismalarda fotal anemi ile an-
tikor titrasyonu arasinda bir korelas-
yon miigsahede edilmigtir.

f) Protein: Amnios mayiindeki
protein konsantrasyonunun normalde
liclincii trimestride diistiigiinii lakin he-
molitik hastalikta bilirubin seviyeleri
ile alakal olarak yiiksek seviyelere ¢ik-
tig1 ve agir anemilerde daha da arta-
bilecegi miigahede edilmistir (26, 28).

BiLIRUBIN VE AMNIOS MAYii

Amnios mayiinde diazo metodu ile
tesbit edilebilen ‘biliriibin % 0.16-0.4
mgr. olup fotal menselidir. Bu mikta-
rin artmasi fetiis eritrositlerinin hemo-
lizi ve bu bakimdan fétal ameni dere-
cesi ile alakalidir. Bunlara ragmen am-
nios mayiinde bilirubini artiran yol
tam manasiyle bilinmemektedir.

Amnios mayiinde bilirubin yaninda
suda eriyebilen diazo negatif bilirubi-
noid hiicreler vardir. Normal maksi-
mum pigment muhtevasi 18-24 haftalar
arasinda goriilmektedir.

Bu arada fotal hepatit ve bazi ano-
maliler (barsak anomalileri, anansefa-
liler) de pigment artis1 tesbit edilebilir.

Amnios mayii
yol acan durumlar:

tetkikinde hataya

Yanlig yerden alinan mayi: Anne
veya fotiis idrari, Fotal asit, amniotik
kistler, fotal meningosel.

Bulagma: Fotal kan, fétal mekon-
yum, '
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Fo6tal hastaliklar: Anomaliler - a-
nensefali, barsak atrezisi, trakeo-0ze-
fagal fistiil, hepatit, asfiksi.

Teknik: Mayiin 1s12a maruz kalma-
s1, donmasi, bilinmiyen sebepler.

iNTRAUTERIN ERITRO
BLASTOZIiSiN TEDAVISI

Intrauterin agir eritroblastozisi he-
molize bagh olarak anemi, hipoksi ve
bilirubin toksitesi neticesinde hydrops
fotalis husule gelmektedir.

Rh uyusmazhigi neticesinde mey-
dana gelen hadiseleri intraiiterin devre-
de onlemek ve erken safhada tedavi
etmek suretiyle canli dogumu saglamak
dogumcu, cocukcu, radyolojist ve he-
matolojistin baslica vazifelerindendir.

FOTAL ERITROBLASTOZiS TE-
DAVISiNiN ESASLARI SOYLECE SI-
RALANABILIR:

1 — Anti-D gamma globiilin kullan-
makla hastalifi onlemek.

2 — Intraiiterin transfiizyon
a) Kapali (perkiitan)
b) Acik (Hysterotomy)

1 — Anti-D gamma globiilin kulla-
narak eritroblastozisten korunma: Rh
negatif bir kadinda Rh hassasiyeti, do-
lanima gecen Rh pozitif fotal hiicrele-
rin husule getirdigi anti-D antikorlarin
meydana getirmesidir. Yapilan aragtir-
malarda Rh negatif kadinlarin 9 50 in-
de gebeligin 4. trimestrinde dolasimda
Rh pozitif hiicreler bulundugu ve bu
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hiicrelerin gebelik boyunca anne dola-
simina girdigi anlagilmigtir (12).

Rh antikor titresinin anne ile ABO
uyusmazhgl olan fotliste nadiren yiik-
seldigi tesbit edilmistir.

Plasentay: gecen fotal eritrositler
annenin Anti-A veya Anti-B antikorla-
r1 ile agliitine edilirler ve Rh siibstan-
s1 antijen gibi tesir etmeden evvel
dolasimdan izale edilirler.

~ Bu bulgular ABO uygun kan veri-
len Rh negatif erkeklerde ABO uygun-
suz kan verilenlerde goriilenden daha
yiksek anti-D titresi teshit edilmesi ile
teyit edilmisgtir.

Bir antijen ile birlikte fazla miktar-
da spesifik antikor enjeksiyonu immiin
bir cevap husuliine mani olacaktir. Im-
mﬁnizasyonu 'c')ﬁleyeﬁ pasif Dlar—ak tat-

gltu dcla§1mdan antuemn suratle iza-
lesinin. tatminkar bir izahi da yapila-
mamigtir,

1961 de Finn ve arkadaslari1 (13),
Freda ve Gorman (15) 6zel hazirlanmig
yiksek potansiyelli anti-D globiilini
vermek suretiyle gebelerdeki Rh husu-
liine mani olunabilecegini ileri siirmiis-
lerdir. Rh (—) goniillii erkeklerde ya-
pilan calismalar bu tedavinin transfiiz-
yon yapilmig Rh (4 ) eritrositleri sii-
ratle izale ettigini gostermistir.

Bu aragtirmalara istinaden bir cok
yverde gebelikten kisa bir zaman sonra
anneye o0zel olarak hazirlanmig yiiksek
potansiyelli anti-D gamma globulin tat-
bik edilmektedir. Halen tesirli profilak-

si icin optimal doz tayin edilmemistir
(31).

5 cc British gamma globiilin (170
cc lik) genig transplasental bir hemo-
rajiyi temizliyebilir. Anne kanini degis-
tirmek, kortizon, bioflavinoidler, ostro-
jenler, 17 hydroxyprogesteron, kobalt
mazide kalmig tatbikatlardir.

intraiiterin transfiizyon teknigi:

1 — Kapal (perkiitanoz) transfiiz-
yon: Liley tarafindan tarif edilen me-
tod modifie edilmis olup, cok ufak ve
mobil fetiislere tatbik edilebilir sekilde
kullanilmaktadir.

Amnioforetik yol ile 6n plasenta ve
erken hydrops tesbiti yapilir. Tatbikat
fotlisiin durumu, sirt1 doniik, bacakla-
rin karnina c¢ekilmis olmas: v.s. halm-
de 24 saat gemktlrﬂlr

Bazn ahvalde Liggins in self retai-
nin katateri biiyiik faydalar saglar bu
suretle 24 saatten fazla kateter tatbi-
kinin husule getirdigi agir perltamtler
onlenm1§ olur (31). '

Intrauterm fotai transfuzyan lle
miiterafik muhtemel kumhkasycmlar ve
tehlikeler su sekilde ozetlenebihr (31
32):

FOTAL:

Ignenin travmasiyla
Hemotoraks )
Karacigerin yirtilmasi
Kalp tamponadi
Dalak yirtilmasi
Retreperitoneal kanama
Siibkiitan hematom

— 176 —



Plasental enfarktiis

Umbilikal damar harabiyeti
" Barsak perforasyonu

Enfeksiyon

izah edilemiyen dliimler

" NEONATAL:

Konjlige hiperbilirubinemi — ?.

karaciger harabiyeti
Exchange transfusion sayisinin
artmasi
Batinda distansiyon — ? Fitik
Trombositopenia ?
Peritonit
Agir anemi
Runt hastahg

Travayin erken baglamasi
Peritonit :
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Psikolojik problemler
Sarilik — ? hepatit
Uterus ruptiiri (nadir) ?
2 — Acik (hysterotomy) tatbikati:
Bu metodda exchange i¢in 3 ayri yol
kullaniimigtir:

a) Fotal arter (Fredo ve Adom-
son) ve vena safena

b) Umblical ven (Melbon ve Sa-
vaya)

¢) Chorionik periferik venlerin
kateterizasyonu (Seelen)

Yukaridaki tatbikatlarin mahzur ve
faydalar: heniiz genis kullanilma im-
kanlar1 olmadigindan «tatminkar sayi-
da vak’a bulunmadig: icin» tamamiyle
ortaya konulamamustir (31).

OZET

Intraiiterin eritroblastozis fotalis teghi-
si ve tedavisinde literatiir maliimat gézden
gecirilmis, amnions mayiindeki pigmentle-
rin optik dansitede husule getirdigi degisme-
lerin teshisteki 6nemi belirtilmistir. Teda-

vide anti-D gamma globiilin degeri iizerin-
de de durulmustur. Ayrica gerek teshis ve
gerekse tedavi esnasindaki miidahelelerin
tehlikeleri dzetlenmistir:

SUMMARY::

The literature has been investigated in
the diagnosis and the treatment of Intrau-
terin Eritroblastosis The importance
in the diagnosis that the liquid of amnion’s
pigments could make some changes in the
optic density has been investigated.

We examined the value of the anti-D
gamma globulin on the therapy and in addi-
tion the dangers during the diagnosis and
the treatment interventions were summed
up.
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