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GiRiS

Fetls ve yenidoganin hemolitik hastaligi (HDFN), Amerika Birlesik Devletleri'nde her
100.000 canl dogumda yaklasik 1.695 kisiyi etkiledigi tahmin edilmektedir. Bu durum, maternal
alloantikor aracili fetal/neonatal eritrosit yikimi ile karakterizedir. Plasenta yoluyla gecen
maternal alloantikorlarin, fetal eritrositler tarafindan eksprese edilen belirli antijenlere
yonelerek hemolizi indukledigi ve/veya fetal eritropoezi baskiladigi gosterilmistir. HDFN'nin
klinik siddetinin, pozitif direkt antiglobulin testi (DAT) ile hafif fetal anemiden, intrauterin
miidahale yapiimadigi takdirde hidrops fetalis, kardiyovaskiiler kollaps ve intrauterin olim ile
sonuclanabilen siddetli fetal anemiye kadar degisebilmektedir. ABO uyumsuzlugunun ozellikle
tip O kan grubuna sahip gebelerin non-tip O fetlis/yenidoganlara sahip olmasi durumu, HDFN
vakalarinin en blyik oranini olusturmaktadir. Anti-D, RhD immiin globulin (Rhlg) kullanimina
ragmen, siddetli HDFN'nin en sik nedeni olmaya devam etmektedir. HDFN'nin patofizyolojisi iyi
tanimlanmis olmasina ragmen, risk altindaki fetuslara sahip bireyler icin klinik ve laboratuvar

izlem uygulamalarinin tutarsiz oldugu belirtilmistir. Bu calisma, ABD genelindeki merkezlerde
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HDFN riski tasityan fetuslara sahip bireylerin izlenmesi icin laboratuvar test uygulamalarini

karakterize etmeyi amaclamistir.

GEREC-YONTEM

HDFN riski tasiyan fetuslara sahip alloimmiinize gebe bireylerin test ve izleme
uygulamalarini degerlendirmek icin bir anket gelistirilmistir. Anket, Vanderbilt Universitesi Tip
Merkezi'nde bulunan Research Electronic Data Capture (REDCap) kullanilarak olusturulmus ve
transfiizyon tibbi, hematoloji ve obstetrik/maternal-fetal tip (MFM) alanlarinda uzmanlardan
olusan bir calisma grubu tarafindan Ocak 2024'te gelistirilmistir. iki merkezde pilot uygulama
yapilmig ve geri bildirimlere gore de glincellenmistir. Alloimmunize gebe bireylere tibbi bakim
saglayan ve laboratuvar/kan bankasi/transfiizyon tibbi (BBTM) testleri gerceklestiren temsili bir
ABD kurumlari ornegi olusturmak icin, (1) BBTM fellowship'i olan hastaneler; (2) MFM
fellowship'i olan hastaneler; ve (3) Kuzey Amerika Fetal Terapi Agi'ndaki ABD hastanelerinden
bir liste derlenmistir. Anketin Subat 6, 2024 ile Mart 22, 2024 arasinda acik kaldigi ve tim

yanitlarin toplu olarak analiz edildigi, verilerin kimliginin gizli tutuldugu belirtilmistir.

SONUG-TARTISMA

Anket 103 ABD kurumuna dagitiimis ve 45 yanit alinmistir (yanit orani %44). Yanit veren
kurumlarin %64'u (29/45) buyuk hastane (yatak kapasitesi >750) ve %58'i (26/45) yilhk >2000
dogum gergeklestiren kurumdur. Maternal antikor titrelerinin, yanit veren kurumlarin %93'linde
(42/45) kurum icinde gerceklestirildigi, %2'sinde (1/45) disariya gonderilerek test yapildigi ve
%4'Unde (2/45) hi¢ yapilmadigl saptanmistir. Kurum ici test yapanlarin %81'i (34/42) yalnizca
konvansiyonel tup bazli yontemler kullanmis, %12'si (5/42) kolon aglitinasyon teknolojisini
(CAT) tek basina veya tip bazh yontemlerle birlikte kullanmaktadir. Yanit verenlerin %96's
(43/45) anti-D, anti-C, anti-E, anti-Jk? ve anti-Fy? titresi yapmakta; en az titre yapilan antikor
spesifiteleri ise anti-N (%49, 22/45) ve anti-M (%67, 30/45)’dir. Yanit veren kurumlarin Ugte ikisi
(%67, 30/45), onceki gebelikte ayni antikor nedeniyle HDFN gecirmis olan gosterilebilir bir
antikora sahip tiim gebe bireyler icin seri antikor titreleri gerceklestirmektedir. ilk gebelik
taramasinda tespit edilebilir bir antikoru olmayan bireyler igin, kurumlarin %51'inin (23/45) RhD

durumuna bakilmaksizin tim bireyleri Gglincl trimesterde antikorlar icin yeniden taradig tespit
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edilmistir. Paternal RBC antijen testinin, yanit veren kurumlarin %60'inda (27/45) yapildigi ve
yaklasik %27'sinin (12/45) fetal antijen durumunu 6ng6érmek icin hicresiz (cell free) fetal DNA
(cffDNA) testi kullandigi belirlenmistir. cffDNA testini yapan kurumlarin yalnizca %25'inde (3/12)
BBTM servisinin, testlerin génderilmesi ve sonuglarin alinmasi/belgelenmesine dahil oldugu
saptanmistir. Fetal sonuclarin elektronik tibbi kayitta (EMR) belgelenmesi uygulamalarinin da
degisken oldugu, en yaygin olanin yalnizca maternal EMR'de yazilan bir not (%27, 12/45) oldugu
gosterilmistir. Alloimmiinize gebe bireylerin antikoru ve potansiyel HDFN hakkindaki
konsiltasyon sirecinin, en ¢ok MFM servisi tarafindan gergeklestirildigi (%82, 37/45)
belirtilmistir.

Bu calisma, ABD kurumlari arasinda HDFN riski tasiyan gebelerin test, izleme ve
raporlama uygulamalarinda genis bir degiskenlik oldugunu gostermis olup, bu durumun,
laboratuvar test protokollerinin standardizasyonu ve BBTM servisi ile obstetrik/MFM servisi

arasinda daha yakin isbirligi ihtiyacini ortaya koydugu vurgulanmistir.
SEKIL VE TABLOLAR:

Sekil 1: Arastirmaya yanit verenlerin konumu. ABD haritasi lizerinde ankete katilan kurumlarin

cografi dagilimini gdsteren gorsel.

- United States




N MER
. (—_\(A KE,
‘t-d - ;Q‘}L

& 2
F-_ ®
u’}‘ 0
;. &
4 &
MsFizyon D€

,Tablo 1: Yanit veren kurumlarin genel 6zellikleri. Tabloda hastane yatak kapasitesi, yillik dogum
sayilari, kurum icinde gerceklestirilen yilik maternal antikor titre testleri ve intrauterin
transflizyon yapma durumlari yizdelik dagilimlarla gosterilmistir.

TABLE 1 Overview of respondent institutions.

Institutions, no. (%N = 45

Hospital bed size
251-500 7{(16%)
501-750 9 (20%)
751-1000 18 (45%)
= 1000 11 (24%)

Annual deliveries

10-500 1(2%)
1001-2000 6 (13%)
=2000 26 (58%)
Mot sure 12 (27%)
Annual maternal antibody titer tests performed onsite®
0 3(m=)
1-10 2 (4%)
11-25 5 (185
26-50 4 (95)
51-100 7 (16%)
=100 16 (36%)
Mot sure 4 (99%)
Not reported 1(2%)
Perform intrauterine transfusions
Mo 7 (16%)
Yes 38 (B4%)

*Total number of tests, not unique individials.
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Tablo 2: Yanit veren kurumlar tarafindan kullanilan antikor titrasyon yontemleri. Tabloda tip
bazli yontemler, kolon aglitinasyon teknolojisi (CAT), potansiyel arttirici medya kullanimi,
paralel test yapilmasi ve reaktif eritrositlerde kognate antijen ekspresyonu gibi faktorlerin
kullanim oranlari gosterilmistir.

TAHLE 2 Antihody titration methods used by responding

institutions
Institut ons, no.
(&) N=45
Method
Tube-hased methods only H(TeT)
CAT only 5{11%)
Both matomated and manoal 3{alrz)
Automated only 1 (206
Marmal only 1{20%)
Tube-based methods and CAT 2{4%)
Tube-basad methods and SPRCA 1(2%)
Antibody titers are a send-out test 1{2%)

Doy mot perfonm antibody titems onzite (4T
or a5 a send-out teat

Enhancement media
Mo enhancement media 33(7TI=)
Yes 9{20%)
PEG only 4 (44%)
LESS only 4{44E)
PEG and LISS 1{11%)
Antibody titers are a zend-out test 1(2%)

Do not perform antibody titers onsite 21{4%)
or a3 a send-out test

Current sample tested in pamlle] with most reeent previous

sam il
Yes I5({THE)
Nao 5{11%)
Sometimes 2{4%)
If available 1 {50rE)

When titers am significantly higher 1 (50%)
than previous

Antibody titers are a send-out test 1{2%)

Do ot perform antibody tites onsite 1{4=)
T a5 & send-out test

Cognate antigen expression on reagent red celk

Dhouble dose/homozygous 31{p4T)
Single doge Mheterozygous 10{22%)
Mot e ported 1L{Z%)
Antihody titers are a send-out tes L{2%)

Do not perform antibody titers onsite 2{4%)
O 85 & send-out tes

Abbreviations CAT, column 2gg lutination echnalogy; LISS, low
innic-strengih sline; PEG, polyahylens ghyool; SPRCA saolid- phose red-aell
alhaenoe



