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Anti-D ile Transfuzyon Reaksiyonu



Tanim

RhD antijeninde;

Uretim azhg,

Pozisyon etkisi

Antijenik epitop eksikligine
bagli serolojik olarak

RhD antijeninin saptanamamasi
veya

Zayif reaksiyon vermesi

durumudur.



Rh Genetigi

* Rh lokusu 1.kromozomda
bulunmaktadir.

» |ki tane birbiri ile yakin iliskide
gen bulunmaktadir. %93 - %98
ortak, kodlayici 20 exondan
olusur.

Locus 1 Locus 2
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* RHD geni "D” antijenini urettirir
yani RhD (+)’ligini belirler.
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Rh (D) Negatif




Rh antijeni
« Transmembran polipeptididir.

* Eritrosit membraninin yapisal parcasidir.

« RHD ve RHCE geninin her ikisi de 417
aminoasitlik bir protein sentezlerler.

R el T e P S -

. _Bu |k| proteln arasmda sadece
44 bazlik bir farklilik mevcuttur.

« Farkli monoklonal antikorlar ile 30°dan
fazla “D” antijenik epitopu tanimlanmistir



Zayif D = D
Genetik olarak Rh(D) pozitif

IgM anti-D serumlari ile
saptanamayan IgG antijeni ile
saptanbilen "D” antijeni

“D” antijenin ekspresyonunda
zayIflik soz konusu

Indirekt Antiglobulin Testi
Ile saptanabillir.



DU ?=Zayif D ?

Guncel terminolojide
“Varyant D”
Gorulme sikligr % 0.2 - %1

Zayif D eritrositler normal
Rh(D) pozitif hucrelerden daha
az sayida “D” antijenine sahip

Rh (D) Negatif bireylerde
anti-D uretimini uyarabillir.

“D” antijeni ile karsilastiginda
nadiren anti-D olusur.



Zayif D Genetigi

* Genetik gecisi vertikaldir
Nesilden nesile aktarilabilir.

e Ya

“D” antijeninin zayiflamasi
pozisyon etkisi ile olabilir.

— Trans posizyonda “C”

* Yada

Eritrosit yuzeyinde
“D” antijen sayisi azdir.



Pozisyon Etkisi
(Ceppelini Etkisi)
Trgns pozisyo‘rlda “C”
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Molekuler Yapi

80°den fazla genotip alleli,

Tek amino asit degisimi

% 93'u Tip1, Tip2, Tip3

Bu tipler “D” antijeni ile
karsilastiginda anti-D olusmaz.

Tip4.2, Tip5, Tipll, Tipl5,
Tipl19, Tip20 “D” antijeni ile
karsilastiginda anti-D olusur.

Type 11(M2951)

\
Type 15(G282D) |  Type 9 (A294P)

T i T e B ||
TypeG(R10Q)§ & \i. Type 10 (W393R)
Type 3 (S3C

Type 4 (T201R; F223
Type 14 (S182T; Type 16
K198N; T201R)  (W220R)



Molekuler Yapi

Rh Polipeptidi

irwaras
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Zayif D

Normal D

Eritrosit Zar

2,500

Tip4

2,000

Tip5, Tipll, Tipl5

Eritrosit Uzerindeki Antijen Sayisi



Del = DEL

» ZayIf D'nin ¢ok zayif formu
* Antijen sayisiI cok az (22-36)

« Adsorbsiyon - Elusyon ile
saptanir.




Kismi D/ Mozaik D
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“D” antijenin antijenik yapisini
olusturan bazi epitoplarin
uretiminin eksik olmasi durumu

NormalD
v

% Eksik
Boliim
KismiD
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Eritrosit Zan

Bu hastalara Rh(D) pozitif
eritrosit verilirse eksik epitopa

karsi anti-D olusabillir.



RHD
Genetik Degisimler

Poinmnt Mutations
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Zayif D / Kismi D

» Her iki varyant D arasindaki
belirgin farklar

Zayif D | Kismi D
Epitoplar tam, Bazi
Antijenik Yapi sayl eksik ya da epitoplar
pozisyonel etki eksik

“D” antijeni ile
karsilastiginda

Buyuk
cogunlugunda

Yuksek olasilikla

Anti-D olusma | Anti-D olusmaz ATIRD) CUNE?
Eritoat zan inde | EFTOsitzar
Genetik etki ¢ disinda aminoasit

ya da sitoplazmik
bolumde

degisimi




Sonu¢ Atama

Bagisci
*Hasta

Gebe

*Yeni dogan

*Rutin Gruplama



Bagisci Zayif D Sonucu

Bagisci “D” veya “zayif D" pozitif
iIse RhD (+) kabul edilir.

Bagisci kan grubu RhD (-)
bulunur ise anti-human globilin
testi ile test tekrarlanir.

Bununla sonug yine negatif
cikarsa kisi Rh(-) kabul edilir.

Genotipik inceleme ?

Bu asamalardan herhangi biri
pozitif bulunur ise kisi RhD(+)
kabul edilir.



Bagisci Kismi D Sonucu

Ilk kez bagis yapanlar DIV, DV
ve DVI epitoplari ile reaksiyona
giren iki Anti-D ile arastirilir.

ki monokol Anti-D kullanilir ise
farkli klonlardan olmalidir.

Her ikisi de negatif ¢cikarsa Kisi
RhD(-), her ikisi de pozitif ¢cikarsa
RhD(+) olarak etiketlenir.

Bu asamalardan herhangi biri
pozitif bulunur ise kisi RhD(+)
kabul edilir.



Bagisci Kismi D Sonucu

* Duzenli bagiscilarda DIV, DV ve
DVI epitoplari ile reaksiyona
giren tek Anti-D ile arastirmak

yeterlidir.

* DEL fenotipl anti-human
globilin testi ile bile
saptanamayabillir.

* Adsorbsiyon-Elusyon
yapiimalidir.
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Alici Zayif D Sonucu

Alicilarda zayif D'nin
calisiimasi tartismalidir.

C trans ve genetik zayif D'de
antijenin yapisi tam ancak sayi!
olarak azdir.

“D antijeni ile karsilasildiginda
buyuk cogunlugunda anti-D
gelisimi beklenmez.

Tip, Tip2, Tip3 zayif D olanlar
stok yonetimi agisindan RhD
Pozitif kabul edilebilirler.



Alict Kismi D Sonucu

Kismi D cok nadirdir.
Alicilarda kismi D arastiriimalidir.

“D” antijeni ile karsilastiginda
anti-D gelisir.

Bu kisilere Rh pozitif kan verilir
Ise reaksiyon olusabilir.

Ancak bu daha ¢cok nadirdir.
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Cross-Match




Alici RhD Sonucu

* RhD (-) alicilara rutin anti-D
bakilmasi (DEL hari¢) gereksizdir.

Tip Tayinin Yapilamiyorsa
“ZAYIF D” ve ya “KISMI D”

de olsa

TUM ALICILAR Rh(D) NEGATIF
KABUL EDILMELIDIR.



Gebe ve Yenidogan
Rh Sonucu

Gebelerde RhD durumunun
belirlenmesi onemlidir.

Tum RhD(-) ve varyant D(+) kigiler
RhD immunizasyonu icin adaydirlar.

Anne zayif D (Tip1, Tip2, Tip3 harig)
ve kismi DVI epitopu eksik
bulunursa Anti-D uygulamasi
gerekir.

Annesi RhD (-) veya varyant D
olanlarin bebeklerinde de varyant D
arastiriimasi onemilidir.



Gebe ve Yenidogan
Rh Sonucu

Bazen bebegin eritrositleri
Intrauterin olarak annenin
urettigi IgG karakterindeki
anti-D antikorlari ile kapl olabilir.

Bu antikorlar ¢ok az antijenik
bolgenin acgikta kalmasina neden
olur ve RhD grubu saptanamaz.

Eger elusyon yapilar, eritrositlere
baglanan antikorlar ayrilir ise RhD
durumunu belirlemek mumkun olur.

Anne ve bebege genotipik analiz ?



D-Delesyonu

 Eritrositler anti-E, anti-e, anti-C
veya anti-c karsilastiklarinda
reaksiyon bulunmaz.

» D-delesyonlu kan transfuzyonu
yapilimalidir. Allo antikor
gelisebillir.

 D-- veya -D-
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D epitopu RHCE geninde
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Rutin Gruplama

Anti-D Reaksiyonu Zayif mi?

&HAYIR
EVET

RhD (+)
EVET

Raporla
<50 Yas, Kadin? N
RhD (-) Raporla

Sik Transfiizyon = Dogrulama?
Aday1? =

EMonHonaJab

EVET
iHAYIR EGenotipIeme
RhD (+) Zayif D Tip1-3
Raporla RhD (+)

Diger Varyant
RhD (-)



RhD antijeni reaktifleri

Salin icerikli

» |Ik kullanilan IgM iceren
reaktiflerdir.

* Avantajlari:
IgG ile kapli eritrositleri
saptamada da yararlidir.

» Dezavantajlari:
Pahall, inkubasyonu uzun,
varyant D’yi tesbit etmez.



RhD antijeni reaktifleri

Yuksek protein anti-D icerikli

* Yuksek anti-D iceren insan
plazmasindan elde edilir.

* Dezavantaji:

Yalanci pozitifligi arttirir.
Kontrol calismasi yapilmalidir.

» Avantaji:

Inkiibasyon slresini azaltir.
Zayif D testini slide metodu ile
yapabilme sansi tasir.



RhD antijeni reaktifleri

Kimyasal IgG anti-D icerikli

« Kimyasal etki ile antikorun
relaks hale gelmesi ile
eritrositler arasindaki iligki
daha dusuk protein
konsantrasyonunda da
saglanir.

* Hem slide hem de tupte
calisilabilir. Sonuc pozitif
bulunur ise gercek
aglutinasyon olup olmadigini
kanitlamak icin saline ile test
tekrarlanmalidir. Spontan
aglutinasyon olusabillir.




RhD antijeni reaktifleri

Monoklonal antikorlar icerikli

* Antikor ureten tek bir klondan
olusmaktadir.

» Uretimi arttirmak igin hicreler
myeloma hucreleri hibridize
edilir.

* Tup, slide, mikrokolonda
kullanilabilir.
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Hybridization station (4)

Scanner (5) \' Thermocycler (1, 2, 3)

Quantification Reporting
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.
| \ 2
' » " S
N ;










RhD antikorlari

RhD antikorlarinin buyuk bolumu IgG
karakterindedir. 37 derecede optimum
reaksiyon gosterirler.

RhD antikorlari gebelik veya
transfuzyon sonucu maruz kalinan
yabanci antijenlere karsi olusur.

1 mlI'den daha az eritrosit
Immunojenitenin olusmasini saglar.

G1,G2,G3,G4 subtipinde olablilir ancak
G1 ve G3 en onemli grubu olusturur.



RhD antikorlari

* RhD sensitizasyonunda da
once IgM yapisinda antikorlar
olusur. Daha sonra IgG’ye
donus gosterirler

* Sensitize olmus kisiye az
miktarda eritrosit verilse bile
Anti-D uretimi artar

* Anti-RhD antikoru tespit edilen
Kigilere transfuzyon yapilacag!
zaman antikor gosterilememis
olsa bile RhD negatif
transfuzyon yapilmalidir.




RhD’ye bagli hemolitik
reaksiyonlar

Primer yanit
Ik temastan 120 glin sonra

Sekonder yanit
2-7 gun sonra

Ekstravaskuler hemoliz
Aclklanamayan ates, bilirubin
yuksekligi, hemoglobinde
azalma

Direk coombs pozitif
AT negatif
Eluate pozitif



