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OZET

Agir hemolizi olan Rh uygunsuzlugu vakalarinda siddetli hiperbilirubinemi, anemi ve
splenomegali yaygin goriilen o6zelliklerdir. Ancak ciddi direkt bilirubin ve CRP
yiiksekligi nadir goriilmektedir. Burada yasamin ilk giintinde Rh uygunsuzluguna
bagl hiperbilirubinemi nedeniyle klinigimize yatirilan, siddetli direkt hiperbili-
rubinemi ve CRP yiiksekliginin de bulundugu agir hemolizi olan bir yenidogan olgusu
sunuldu. Nadirde olsa, ciddi Rh uygunsuzluguna direkt bilirubin ve CRP yiik-
sekliginin eslik edebilecegi vurgulanmak istendi.

Anahtar sozciikler: CRP, direkt hiperbilirubinemi, Rh uygunsuzlugu

SUMMARY

Significant hyperbilirubinemia, anemia, and splenomegaly are common features in
cases of Rh incompatibility with severe hemolysis whereas conjugated
hyperbilirubinemia and high CRP levels are uncommon. Herein, we reported a
newborn referred to our clinic because of hyperbilirubinemia due to Rh incompatibility
on the first day of life with conjugated hyperbilirubinemia. She had severe hemolysis
with conjugated hyperbilirubinemia and high CRP levels. Rarely, we wanted to
emphasized that high conjugated bilirubin and CRP levels may be associated with
severe Rh incompatibility.
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Yasamin ilk giiniinde goriilen indirekt hiperbiliru-
binemi siklikla Rh veya Kell gibi mindr kan grubu
uyusmazligr veya infeksiyondan kaynaklanan hemolizi
gostermektedir. Direkt hiperbilirubinemi ise Rh ve ABO
uyusmazligr gibi izoimmiin hemolitik aneminin yaygin
olmayan bir 6zelligidir. Bu olgularda goriilen kolestaz
genellikle hafif ve gecicidir. Direkt bilirubin degeri 2
mg/dl'den yiiksek total

veya bilirubin  degerinin

© 2011 DEU TIP FAKULTESI DERGISI

%?20’sinden yiiksek oldugunda direkt hiperbilirubinemi-
den bahsedilmektedir (1). C-Reaktif Protein (CRP), sadece
infeksiyon durumlarinda degil, doku enflamasyonu ve
hasar1 durumlarinda da hepatositler tarafindan sentez-

lenen bir akut faz proteinidir (2).

Rh uygunsuzluguna bagli izoimmiin hemolitik anemili
bir yenidogan olgusu, erken baslangich ciddi direkt

hiperbilirubinemi ve CRP yiiksekliginin olmasi, ayn za-
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manda Rh uygunsuzlugu ile bu bulgularin birlikteliginin

nadir goriilmesi nedeni ile sunuldu.
OLGU SUNUMU

Yirmi dokuz yasinda saglikli, kan grubu A Rh (-) olan
anneden takipli gebelik sonrasi zamaninda dogan kiz
olgu, yasamun ilk giiniinde hiperbilirubinemi tanisiyla
klinigimize sevk edildi. Anne ve baba arasinda birinci
derece kuzen akrabalig1 oldugu, babanin 33 yasinda sag-
lIikli ve kan grubu 0 Rh (+) oldugu, hastamizin 6 yasinda
saglikli erkek kardesi oldugu oOgrenildi. Dogum kilosu
3440 g (50 P), boyu 50 cm (50 P), bas gevresi 34 cm (25 P),
vital bulgulari normal sinirlarda saptandi. Hastanin genel
goriinimii iyi, canli, aktifti sarillk ve splenomegali
(midklavikular hatta 4 cm) mevcuttu, ensefalopatiyi dii-
stiindiiren bulguya rastlanmadi. Bebek kan grubu A Rh
pozitif, direkt coombs testi 3 pozitif saptandi. Postnatal 23.
saatinde bakilan serum total bilirubin degeri 28 mg/dL,
direkt bilirubin degeri 11 mg/dL, aspartat transaminaz
(AST) 414 U/L, alanin aminotransferaz (ALT) 50 U/L,
alkalen fosfataz (ALP) 157 U/L, gamma glutamil trans-
feraz (GGT) 141 U/L, hemoglobin 8,6 g/dL, beyaz kan hiic-
resi 171000 /mm?, trombosit 103000/mm?3, CRP 57 mg/dL,
kan gazi normal, retikiilosit orani %15, kan periferik
yaymasinda %46 notrofil, %46 lenfosit, %8 monosit, 200
normoblast, bol kiimeli trombositler, normokrom makro-
siter ve parcalanmis eritrositler saptandi. Hastaya yogun
fototerapi, intravendz giiniine uygun siv1 ve sepsis ekarte
edilemediginden parenteral ampisilin ve amikasin teda-
vileri baslandi. Sarilik ve CRP yiiksekligi disinda sepsisi
diistindiiren herhangi bir bulgunun olmamasi, bu
bulgularin da Rh uyusmazligina bagh agir hemolize bagl
oldugunun diisiiniilmesi, emmesinin ve diger yenidogan
reflekslerinin normal olmasi, tedaviden 48 saat sonra kan
ve idrar kiiltiirinde {ireme olmamas: {izerine sepsis
kesildi.

Yogun fototerapiye ragmen, 4 saat sonra bakilan total

diisiiniilmeyen hastanin antibiyotik tedavisi
serum bilirubin degeri 23 mg/dL, direkt bilirubin 13
mg/dL saptanmasi {izerine hastaya once kan degisimi,
ardindan 1 g/kg intravenéz immunglobulin tedavisi
uygulandi. Kan degisimi sonrasi total serum bilirubin
degeri 9,9 mg/dL, direkt bilirubin degeri 4,6 mg/dL
saptandi. Fototerapiye 5 giin daha devam edildi. Yasamin
2. ve 3. giinlerinde bakilan CRP degerleri sirasiyla 64

mg/dL ve 35 mg/dL saptandi. CRP degerinin 1 hafta
sonunda normale dondiigii goriildii. Postnatal 9. giiniin-
de, direkt bilirubin yiiksekligi devam ettigi i¢in Urso-
deoksikolik Asid (UDCA) 20 mg/kg/giin iki dozda
baglandi. Direkt bilirubin ve CRP yiiksekligi yapabilecek
diger nedenleri dislamak igin bakilan kan kiiltiiri,
koagiilasyon profili, alfa-1 antitripsin, lipid profili, Tan-
dem MS (metabolik panel), serolojik testler (toksoplazma,
rubella, sitomegalovirus, parvovirus, sifiliz, herpes
simpleks, HIV ve hepatit A, B, C) ve hepatobiliyer sistem
ultrasonografisi normal saptandi. Hasta postnatal 12. gii-
niinde taburcu edildi. Direkt bilirubin degeri 30 giinliik-
ken normale dondii, UDCA tedavisi kesildi. Yagsamin 6.
ayinda norolojik muayenesinin, isitme testinin ve Denver

gelisim testinin normal oldugu gorildii.
TARTISMA

Rh uygunsuzlugu olan yenidoganlarda kolestazin
insidans1 ve patogenezi tam olarak bilinmemektedir.
Yenidoganlarda intrauterin transfiizyon ve/veya kan degi-
simi ile tedavi edilen Rh uygunsuzluguna bagl kolestatik
karaciger hastaligi, hiperferritinemi ve karacigerde demir
birikimi ile sonuglanabilmektedir (3-5). Agir hemolitik
anemide, direkt hiperbilirubineminin mekanizmasmin
koyulasmis safra sendromuna yol acan asir1 bilirubin
yilikii ve nadiren anemi ve kalp yetmezligine sekonder
fonksiyonel ve/veya anatomik karaciger hiicre hasarina
bagl oldugu diistiniilmektedir. Direkt hiperbilirubinemi,
kolestaz veya hepatoselliiler hasar gibi altta yatan ciddi
bir bozukluga bagli olabilecegi i¢in acil olarak degerlendi-
rilmelidir (6). Siddetli eritroblastozis fetalis ve ABO uy-
gunsuzlugu olan yenidoganlarda direkt hiperbilirubinemi
rapor edilmistir (7). Ancak olgumuzda oldugu gibi yiiksek

direkt bilirubin degerleri nadiren goriilmektedir.

Amerikan Pediatri Akademisi hiperbilirubinemi teda-
visinin serum total bilirubin degerine goére yapilmas1 ge-
rektigini bildirmektedir. Ancak, direkt bilirubin degeri
totalin %50’sini gectiginde, tedavi igin Onerilen bir
bilirubin aralig1 bulunmamaktadir. Bilirubin ensefalopatisi
indirekt bilirubine bagli olusmaktadir, ancak artmig direkt
bilirubineminin kernikterus riskini artirip arttirmadigt
bilinmemektedir ve bu olgulardaki tedavi yaklasimi halen
tartismalidir. Uygun olan, indirekt bilirubin degerine gore

tedavinin planlanmasidir (5-7).



Kolestaz tedavisinde koleretik ajan olarak UDCA kul-
lanilmaktadir. Perez ve ark eritroblastozis fetalisli bir yeni-
doganda faydal: etkilerini bildirmislerdir (8). Olgumuzda
da kolestaz tedavisinde UDCA kullanildi ve herhangi bir

yan etkiye rastlanmadan kolestazi azalttig1 goriildii.

CRP Kklinik olarak onemli bir akut faz proteinidir.
Normalde 0,1-0,5 ug/ml altinda olmas: gerekirken, doku
hasar1 ve inflamasyon sirasinda 1000 kata kadar artabil-
mektedir (9). Konagin hasarli hiicrelerini tanimada ve eli-
minasyonunda, dogal immiin sistemin 6nemli bir kompo-
nentidir (10). Fakat yapilan baz1 ¢alismalarda hemoliz ve
hiperbilirubinemi durumlarinda da CRP yiiksekligi olabil-
digi gosterilmistir (11). Olgumuzdaki CRP yiiksekligi, agir
hemolize ve/veya hiperbilirubinemiye bagli olusmus
olabilecegi gibi karaciger doku hasarma baglh da olusmus

olabilir.

Agir hiperbilirubinemi yasayan infantlarda atetoid
serebral palsi, sensorindral isitme kaybi, yukar: bakis pa-
ralizisi, enemal displazisi gibi ensefalopatiye bagli 6nemli
sekellere neden olabilmektedir (12). Bizim olgumuzda
oldugu gibi zamaninda miidahale edilen hastalarda bu tiir

komplikasyonlara nadiren rastlanilmaktadir.

Sonug olarak; eritroblastosis fetalisin goriilmedigi Rh
uygunsuzluguna bagli hemolizlerde, nadirende olsa sid-
detli direkt hiperbilirubinemi ve CRP yiiksekliginin mev-
cut klinige eslik edebilecegi akilda tutulmalidir.
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