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Protilatka anti-Kp® v téhotenstvi

Anti-Kp® antibody in pregnancy
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SOUHRN: Kazuistika popisuje velmi vzacny pfipad aloprotilatky proti antigenu Kp® (antigen s vysokou frekvenci vyskytu — HFA) v téhotenstvi.
V literatufe se uvadi rdzna klinicka vyznamnost anti-Kp®, od klinicky nevyznamné protilatky az po zavaznou hemolyzu plodu/novorozence.
V nasem piipadé zlstala vyse titru anti-Kp® po celou dobu gravidity neménna. Transfuze erytrocyt plodu/novorozence nebyla zapotiebi.
K 1é¢bé postnatalni hyperbilirubinemie stacila fototerapie. Kazuistika ukazuje nejednoduchou problematiku diagnostiky a zajistovani pfipadné
hemoterapie u anti-HFA.

KLICOVA SLOVA: hemolytické onemocnéni plodu a novorozence - antierytrocytové protilatky — antigeny s vysokou frekvenci vyskytu - anti-Kp®

SUMMARY: This case report describes rare incompatibility in Kell system (antigen Kp®) during pregnancy. In literature, there are varied reports
of the clinical significance of anti-Kp® ranging, from a clinically insignificant antibody to serious hemolytic disease of the fetus/newborn. In our
case, the titer remained the same throughout pregnancy. Red blood cell transfusion was not necessary. Phototherapy was sufficient for postnatal

hyperbilirubinemia. The case report highlights the complicated issues regarding diagnosis and potential hemotherapy in anti-HFA.
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UVOD

Protilatky proti antigenim s vysokou
frekvenci vyskytu (high frequency anti-
gens — HFA) zpUsobuji sice vzacné, ale
zato pro imunohematologickou labora-
tof ¢&i krevni banku slozité situace. Po-
myslet na pfitomnost anti-HFA je po-
tfeba v pfipadé ndlezu pozitivit plazmy
¢i séra vySetfované osoby se viemi dia-
gnostickymi erytrocyty a zéroven nega-
tivity s vlastnimi erytrocyty. Uréeni spe-
cifity je obvykle mimo moznosti vétsiny
laboratofi, pficemz v CR je v rukou Na-
rodni laboratofe pro imunohematolo-
gii. Kromé urceni specifity aloprotilatky
je hlavnim problémem zajisténi antigen
negativnich erytrocytl pro hemotera-
pii téchto pacientl. Dalsi otazkou je vy-
znam dané protilatky v téhotenstvi, kdy
je plod s velkou pravdépodobnosti no-
sitelem HFA a mize hrozit riziko hemo-
lytického onemocnéni plodu/novoro-
zence (HON) s rlizné tézkymi klinickymi
dopady pro plod a/nebo novorozence.

KAZUISTIKA

V rdmci imunohematologického scree-
ningu byl do nasi laboratofe zaslan
krevni vzorek 34leté téhotné v 18. tydnu
téhotenstvi. Jednalo se o druhé tého-
tenstvi. V prvni gravidité nebyla dete-
kovdna zadna alo- ¢i autoprotildtka.
V rdmci testovani jsme zjistili uniformni
reaktivitu se viemi diagnostickymi ery-
trocyty screeningového i identifikac¢niho
panelu v nepfimém antiglobulinovém
(sila reakce 2+) a v enzymovém testu
(sila reakce 1+). Plazma téhotné s vlast-
nimi erytrocyty nereagovala, pfimy an-
tiglobulinovy test byl negativni. Reakce
s novorozeneckymi erytrocyty byla po-
zitivni. Z 1ék0 uzivala téhotna pouze an-
tihypertenzivum obsahujici metyldopu.
Klinicky byla v dobrém stavu, bez zavaz-
nych zdravotnich problémU a s normal-
nim nalezem v krevnim obrazu. Krevni
skupina téhotné byla A RhD pozitivni, fe-
notyp CCee Cw- K- Fy(a+b-) Jk(a+b+)
S+ s+ M+ N- P1- Le(a-b+) Lu(a—b+). Po-

jali jsme podezieni na pfitomnost anti-
-HFA. Vzhledem k pftislusnosti k mi-
noritni populaci (romsky pavod) jsme
uvazovali o nej¢astéji zachycované anti-
-HFA v této komunité, a to anti-Jr®. Nové
odebrané vzorky jsme zaslali do Narodni
referencni laboratorfe (NRL) pro imuno-
hematologii UHKT Praha k uréeni spe-
cifity. Zde byla stanovena protilatka
anti-Kp® v titru 16 (gelova sloupcova
aglutinace). Téhotnd byla zafazena ke
sledovani do ambulance pro rizikové té-
hotenstvi. Pro pfipadnou potfebu hemo-
terapie erytrocyty jsme provedli Setfeni
v rdmci rodiny a vyhledali dérce v regis-
tru dérch se vzacnymi krevnimi skupi-
nami (dale jen ,registr”). Dale jsme oslo-
vili zastupce banky kryokonzervovanych
erytrocytd v Ustfedni vojenské nemoc-
nici (UVN) Praha, kde t.¢. nebyly k dispo-
zici Zzddné zmrazené erytrocyty fenotypu
Kp(b-). V registru jsme nalezli pouze
3 darce/dérkyné Kp(b-) ze dvou zafi-
zeni transfuzni sluzby, ale nakonec byla
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redlné k dispozici pouze jedna darkyné,
ktera navic cca 1-2 mésice pred plano-
vanym terminem porodu nami sledo-
vané téhotné méla absolvovat operac¢ni
vykon. Této darkyni byla proto v UVN
Praha s predstihem provedena erytrocy-
taferéza a byly vyrobeny 2 jednotky ery-
trocytl deleukotizovanych kryokonzer-
vovanych zmrazenych (EDKZ). Téhotna
méla 4 sourozence, 2 sestry a 2 bratry.
Jedna ze sester vsak Zila ve Velké Brita-
nii a 1 bratr byl zdravotné nezpUsobily.
Provedli jsme tedy vySetfeni antigenu
Kp® u zbyvajicich dvou sourozenc, se-
stra byla Kp(b+) a bratr Kp(b-). Bratr spl-
roval kritéria darcovstvi krve véetné ne-
gativity infek¢nich markert mandatorné
vysetfovanych u darcd krve a krevnich
slozek a byl ochoten pro svou sestru krev
darovat. Odmitl vsak pfipadny odbér
erytrocytaferézou v UVN Praha. Zpraco-
vani pIné krve ¢i aferetickych erytrocytli
odebranych na nasem pracovisti nebylo
v kryobance UVN Praha akceptovéno
z dlvodu preference zmrazovani erytro-
cytd do 1 hodiny od odbéru. Odbér krve
bratra téhotné jsme tedy naplanovali
cca 4 tydny pred predpoklddanym ter-
minem porodu. Opakovana stanoveni
titru protilatky v NRL pro imunohema-
tologii nevykazovala zadnou dynamiku,
pretrvdval titr 16. Gynekologické kont-
roly neprokazovaly zadné komplikace
vyvoje plodu ¢i jeho anemizaci. Vzhle-
dem k preeklampsii byla téhotna pfijata
k hospitalizaci a k pfed¢asnému porodu
cisafskym fezem (SC) ve 34. tydnu gra-
vidity v odpolednich hodinach. SC bylo
nutné provést s ohledem na ohrozeni
plodu nejpozdéji do druhého dne. Cer-
veny krevni obraz téhotné pfi pfijmu byl
subnormalni (erytrocyty 3,55x10'%/I, Hb
110g/l, hematokrit 0,331/1). V den pla-
novaného SC jsme odebrali krev bratra
téhotné a vyrobili erytrocyty resuspen-
dované deleukotizované (ERD). Zaro-
ven byla domluvena moznost urgent-
niho dodani Kp(b-) EDKZ z UVN Praha.
SC probéhl bez komplikaci, bez vét-
Sich krevnich ztrat (200 ml). Novorozend
holcicka méla po narozeni Apgar skore
9, erytrocyty 4,17x10'%/I, hemoglobin

1619/l a celkovy bilirubin 30 pmol/I,
ktery se v prlbéhu hospitalizace zvysil
na 214 umol/I (8. den po narozeni). Od
3. dne po porodu byla kratkodobé pro-
vadéna fototerapie. Transfuze erytrocyt(
novorozenci ¢i matce nebyla zapotrebi,
matka uz béhem téhotenstvi uzivala
kombinovany pfipravek Zeleza a kyse-
liny listové.

DISKUZE
HFA je obvykle definovén vyskytem v po-
pulaci pfesahujicim 99-99,9 %. Nélez
aloprotilatky proti HFA je tudiz vzacny.
Je Casto vazan na etnické mensiny.
Frekvence vyskytu aloprotilatek proti
HFA v CR neni zndma. | v zahrani¢ni li-
teratufe se anti-HFA zminuji nejcas-
téji v podobé jednotlivych kazuistik,
ale existuji i souhrnné prace [1-3]. V CR
je nejcastéji zminovanou anti-HFA pro-
tildtkou anti-Jr(a) vyskytujici se v rom-
ské populaci [4]. Ostatni anti-HFA jsou
v CR extrémné vzacné. Klinicky vyznam
anti-HFA je vzhledem k nizké frekvenci
vyskytu casto nejasny, kolisd od be-
nignity k tézkym hemolytickym pro-
jevim jak po transfuzi inkompatibil-
nich erytrocytq, tak i pfi aloimunizaci
plod-matka [5]. Vyskyt HFA Kp® (K4) je
u véech populaci > 99,9 %. Alogenni pro-
tilatka anti-Kp® je v literatufe zmirovana
jen sporadicky [6-13] a v CR doposud
v oborné literatufe publikovana nebyla.
Transfuze Kp(b+) erytrocytd pacientovi
s anti-Kp® maze zpUsobit zkracené piezi-
vani darcovskych erytrocytd ¢i opozdé-
nou hemolyzu [14-16], ale také nemusi
[10,12,17]. Byly popsany pfipady neo-
natalni anémie zpUsobené materskou
anti-Kp® [7-9,11]. Aloimunizace mulze
nastat po predchozi transfuzi a mize
zpUsobit HON [11]. Klinickd vyznamnost
protilatky anti-Kp® zavisi i na vysi titru.
V pfipadeé titr( ve vysi 256 (zkumavkova
metoda) doslo ke klinicky vyznamné he-
molyze [9,11]. V nasem pfipadé, kdy titr
dosahoval hodnoty 16 (sloupcova aglu-
tinace), nedoslo k tézkému HON. Vy3si
koncentrace bilirubinu mohla souviset
i s nezralosti novorozence narozeného
cca o 6 tydnu dfive.V nasem pripadé ne-
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dochézelo k dalsi imunizaci matky (vyse
titru zGstdvala stabilni), ale to mohlo byt
dano také tim, ze titrovani probihalo
pouze do 24. tydne gravidity. K dalsim
kontrolnim vysetfenim jiz krevni vzorky
téhotné zaslany nebyly.

V odborné literatufe se také zminuje
autoprotilatka anti-Kp® zpdsobujici au-
toimunitni hemolytickou anémii s tepel-
nymi protilatkami [18,19].

V NRL pro imunohematologii byla
pfed nasim pfipadem identifikovdna
protilatka anti-Kp® dvakrat, a to v roce
2009 a 2019, z ¢ehoz je jasné, jak ra-
ritni je vyskyt této protilatky v CR. Pfesto
je v praxi standardniho imunohema-
tologického pracovisté nutné pocitat
i s touto eventualitou. Z naseho pfipadu
vyplynula i potfeba ve vétsi mife rozsifit
fenotypovani darct krve v CR i o HFA v¢.
Kp® a predevsim navysit zasoby HFA-ne-
gativnich kryokonzervovanych erytro-
cytl. Zajisténi standardniho pouzivani
resuspenznich roztokd pro uchovéniroz-
mrazenych erytrocytd po dobu 3 tydnu
(AS-3, Nutricel) by v pfipadé obtizné
planovaného terminu transfuze, prede-
vsim v porodnictvi, bylo velmi pfinosné.
Redlné dostupné zmrazovani erytrocytl
odebranych mimo UVN Praha by uré¢ité
také bylo vitdno. Obé moznosti jsou sice
zminovany v doporuceni Spole¢nosti
pro transfuzni Iékafstvi [20], ale jak se
ukazalo v nasem ptipadé, v praxi nejsou
bézné dostupné. Dalsi, oviem vyrazné
komplikovanéjsi moznosti je nakup ERD
¢i EDKZ v zahranici [20].

V neposledni fadé je zapotiebi uva-
Zovat i o odbéru autologni krve [21,22].
V pfipadé gravidity je to ponékud obtiz-
néjsi, protoze téhotné casto byvaji ane-
mické, odbér krve v téhotenstvi je naroc-
né&;jsi a rizikovéjsi nez u predoperacniho
odbéru krve a hlre se planuje doba od-
béru s ohledem na mensi predvidatel-
nost terminu porodu ve srovnani s pla-
novanou operaci.

V pfipadé nedostupnosti Kp(b-) ery-
trocytu Ize také zvazit podani inkompa-
tibilnich Kp(b+) erytrocytll s predchozi
aplikaci intravenézniho imunoglobulinu
a hydrokortizonu, kterd se ukdazala (avsak
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pouze v individualnim pfipadu) jako do-
statecné efektivni v prevenci pripadné
klinicky vyznamné hemolyzy [10].

Nas pfipad ukazuje, Ze i v rutinni praxi
je potieba myslet na raritni pfipady anti-
-HFA se vSemi konsekvencemi tykajicimi
se pfipadného zajisténi adekvatni 1é¢by
vcetné hemoterapie.
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