
Yenidoğan Döneminde Anti-c Uyuşmazlığına Bağlı
Hemolitik Anemi: Olgu Sunumu*

Fetus ve yenidoğanın hemolitik hastalığı, fetal veya ne-
onatal eritrositlerin maternal alloantikorlar tarafından 

hemolizini ifade eder. Rh (D) dışındaki eritrosit antijenleri-
ne karşı gelişen maternal alloantikorlar nadir de olsa fetal 
ve neonatal dönemde klinik olarak anlamlı hemolize ne-
den olabilir. Anti-D gammaglobulinin kullanımındaki artış 
ile beraber Rh (D) uygunsuzluğuna bağlı yenidoğanın he-
molitik hastalığı sıklığı azaltmıştır. Bununla birlikte minör 
kan grubu uygunsuzluklarının etiyolojideki önemi artmış-
tır.[1] Bu yazıda aneminin nadir bir sebebi olan anti-c anti-
kor uyumsuzluğu saptanan bir olgu sunulmuş ve subgrup 
uyuşmazlıklarına bağlı gelişen yenidoğan hemolitik hasta-
lıkları gözden geçirilmiştir.

Olgu Sunumu
Yirmi üç yaşında annenin ikinci gebeliğinden 38 gebe-
lik haftasında 2650 gr olarak normal vajinal yolla doğan 
ve postnatal adaptasyon sorunu gelişmeyen bebeğin 
doğumdan hemen sonra yapılan fizik muayenede vital 
bulguları normal ancak cilt rengi belirgin olarak soluk gö-
rünümde idi. Tam kan sayımında hemoglobin 6.6 gr/dL, 
hematokrit %24, MCV 109,1 fL, trombosit sayısı 302.000/
mm3, beyaz küre sayısı 26.000/mm3 saptandı. Retikülosit 
sayısı %11 idi. Periferik kan yaymasında hedef hücreleri, 
gözyaşı hücreleri ve anizositoz mevcuttu. Anne ve bebek 
kan grupları A Rh (+) ve Direkt Coombs testi (-) idi. Ane-
mi nedeni ile yenidoğan yoğun bakım ünitesine alındı. 

Fetüs ve yenidoğanın hemolitik hastalığı, maternal alloantikorların fetüse geçmesi sonucu ortaya çıkan bir hastalıktır. Literatürde 
Rh (D) sensitizasyonuna bağlı yenidoğanın hemolitik hastalığın sıklığı, anti-D gammaglobulin kullanımının artması ile ters orantılı 
olarak azalmıştır. Bununla beraber minör kan grubu uygunsuzluklarının etyolojideki önemi artmıştır. Minör kan grubu uyuşmazlı-
ğına bağlı olgularda klinik prezentasyon; subklinik hemoliz bulgularından aktif hemoliz ve kan değişimi gerektiren hiperbilirubine-
miye kadar değişkenlik gösterebilir. Bu yazıda anti-c antikor uyumsuzluğuna bağlı hemolitik anemi saptanan bir olgu sunulmuştur.
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Yetmezlik bulgusu olmayan hastanın etyolojiye yönelik 
tetkiklerde glukoz-6-fosfat dehidrogenaz, pirüvat kinaz 
enzim düzeyleri, tiroit hormonlar ve hemoglobin elektro-
forezi normal bulundu. TORCH ve Parvovirüs serolojisi ne-
gatif saptandı. Kraniyal ve batın ultrasonografileri normal 
saptandı. Tandem mass spektrometri normal idi. Anne ve 
bebek minör kan grupları değerlendirildiğinde sırası ile 
Kell(-) E(+) e(+) C(+) c(-) ve Kell(-) E(+) e(+) C(+) c(+) olarak 
saptandı. Mevcut klinik ve laboratuar bulgularla, c minör 
kan grubu uyuşmazlığı nedenli hemolitik hastalık düşü-
nülen hasta, postnatal birinci gün subgrup uygun eritrosit 
süspansiyonu ile transfüze edildi. İzleminde hematokrit 
düzeyinde düşme gözlenmedi. Hiperbilirubinemi geliş-
meyen, transfüzyon ihtiyacı tekrarlamayan hasta postnatal 
beşinci gün poliklinik kontrolüne gelmek üzere taburcu 
edildi. Yenidoğan dönemi boyunca poliklinik izleminde 
olan hastanın takiplerine hemolitik anemi gelişmedi.

Tartışma
Rh kan grup sistemi tanımlanan en karmaşık insan kan 
gruplarından biridir. En az 45 Rh antijeni tanımlanmış ol-
makla beraber en önemlileri D, C, c, E ve e antijenleridir.[2, 3] 
Bu antijenler birinci kromozom üzerinde bulunan RHD ve 
RHCE genleri tarafından kodlanmaktadır.[2] Minör kan grubu 
uygunsuzluklarının yenidoğanda hemolize bağlı sarılıkların 
%3-5’inden sorumlu olduğu bildirilmektedir.[4] 70’ten fazla 
eritrosit antijeni antikor oluşturabilmektedir. Bununla birlik-
te minör kan grubu antijenlerinden anne ile bebek arasın-
da uyuşmazlığa en sık neden olanlar Kell, C, c, E, e, Diego, 
Duffy, Kidd ve MNS’ dir.[5] Olguların %8-14’ünde multispesifik 
antikorlar saptanırken, en sık kombinasyon anti-c ve anti-E 
birlikteliğidir.[6] Anti-c alloimmünizasyonu, anti-E ile veya an-
ti-E olmaksızın, tüm gebeliklerin %0,07' sinde bulunmakta 
olup, yenidoğanın hemolitik hastalığına neden olan anti- D 
dışındaki Rh antikorları ile (anti-c ve anti-E) az sayıda vaka 
bildirimi vardır.[7, 8] Geifman-Holtzman ve arkadaşlarının 
anne ile bebek arasındaki minör kan grubu uygunsuzluğu-
nu irdeledikleri çalışmalarında; anti-Kell uygunsuzluğu %22, 
anti-D % 18,4, anti-E %14, anti-c %5,8, anti- C %4,7 oranında 
bildirilmiştir.[9] Bizim olgumuzda aneminin nadir bir sebebi 
olan anti-c antikor uyumsuzluğu saptanmıştır.

Anti-c antikorları, fetomaternal hemoraji, ablasyon plasen-
ta, spontan veya terapötik abortus, sezaryen doğum, ekto-
pik gebelik veya transfüzyon gibi maruziyetlere bağlı olarak 
ortaya çıkar.[10] Akut veya gecikmiş hemolitik reaksiyonlara 
sebep olabilir. D antijeninde olduğu gibi, gebe kadınlar ilk 
gebelik sırasında c-antijene karşı duyarlanırlar ve sonraki 
gebeliklerde tekrar maruziyetle birlikte komplikasyonlar 
meydana gelir.[11] Antijenik uyarıya yanıt olarak ilk basa-

makta maternal IgM antikorları oluşmaktadır. Ancak bu an-
tikorlar plasentayı geçemediği için fetusta duyarlanmaya 
neden olmamaktadır. Antijenik uyarının devam etmesi ile 
oluşan Ig G tipi antikorlar ise transplasental olarak fetusa 
geçerek yenidoğanda klinik bulgulara yol açmaktadır.[1] Bi-
zim olgumuz da annenin ikinci gebeliği olması nedeni ile 
ilk gebelikte duyarlanmış olduğunu düşündürmekteydi. 

Minör kan grubu uyuşmazlığına bağlı hemolitik hastalık, ge-
belik döneminde hidrops fetalis ve intrauterin kayıplardan, 
yenidoğan döneminde subklinik hemoliz, aktif hemoliz ve 
kan değişimi gerektiren hiperbilirübinemiye kadar geniş 
bir klinik prezentasyon gösterebilir.[4, 5, 12] En ağır hemolitik 
tabloyu anti-c antikorlarının yaptığı bilinmektedir.[5, 13] Da-
jak ve arkadaşlarının maternal transfüzyon ve fetal/ neona-
tal hemoliz ilişkisini değerlendirdikleri çalışmalarında an-
ti-D dışındaki 44 hemoliz olgusunun 14’ünde ciddi hemoliz 
gelişmiş olup, ciddi hemoliz görülen olguların 8'inde anti-c 
antikor pozitif saptanmıştır.[14] Wenk ve arkadaşlarının 70 
anti-c pozitif olguyu değerlendirdikleri çalışmalarında ol-
guların 8’i hidropik doğum ve perinatal ölüm ile sonlanmış-
ken, %26’sında doğum sonrası transfüzyon gerektirmeyen 
hafif derecede hemolitik hastalık, %29’unda transfüzyon 
ihtiyacı olan orta derecede hemolitik hastalık saptanmıştır.
[15] Olgumuz transfüzyon gerektiren ağır hemolitik anemi 
tablosu ile prezente olmasına rağmen fototerapi, intrave-
nöz immunglobulin yada kan değişimi gerektirecek hiper-
bilirubinemi gelişmedi. Bu durum bize hemolizin ağırlığının 
ve hemolitik sürecin başlangıç zamanının klinik çeşitliliğin 
sebebi olabileceğini düşündürmüştür.

Direkt Coombs testinin pozitiflik oranı hastalık şiddeti ile 
doğru orantılı değildir. Amerika Birleşik Devletleri’nde yapı-
lan bir çalışmada 1967-2001 yılları arasında 55 anti-c alloim-
münize gebelikten doğan 46 bebekte (%84) direkt Coombs 
testi pozitif saptanmış olup bu bebeklerin sadece 12’sinde 
(%26) kan değişimi gerektiren şiddetli hemolitik hastalık 
geliştiği saptanmıştır.[10] Direkt Coombs testi pozitifliği su-
bgrup uygunsuzluğu saptanan olgularda yaklaşık üçte bir 
oranında bildirilmiştir. Hemolitik anemi bulgusu olan olgu-
larda direkt Coombs testi her zaman pozitif saptanmadığı 
gibi testin negatif olması da uyuşmazlık gelişmeyeceğini 
göstermemektedir. Minör eritrosit antijenlerinin zayıf antije-
nik özelliklerinin bu durumun sebebi olduğu düşünülmek-
tedir.[1] Bizim olgumuz da direkt Coombs testi negatif sap-
tanmasına rağmen klinik bulgu gelişen grup içerisinde idi.

Sonuç olarak, direkt Coombs testi negatif olan ancak he-
molitik hastalık bulguları mevcut olgularda hemoliz ne-
denleri arasında minör kan grubu uygunsuzlukları da akıl-
da tutulmalıdır.
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Açıklamalar

Bilgilendirilmiş onam: Olgu sunumunun ve beraberindeki gö-
rüntülerin yayınlanması için hastanın ailesinden yazılı bilgilendi-
rilmiş onam alındı.

Hakemli: Dış bağımsız.
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