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Beitrage zum diagnostischen Wert der
Coombs-Probe bei Morbus haemolyticus

neonatorum Fruhgeborener
Von
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Schépf-Merei Krankenhaus und Heim P&l Kinderspital, Budapest

(Eingegangen am 14. Dezember 1968)

Es konnte beobachtet werden, da bei Frihgeborenen die Haufigkeit
der Rh-Inkompatibilitdt den ungarischen Durchschnittswerten entspricht,
eine Rh-Isoimmunisation sich jedoch nur vereinzelt nachweisen laf3t. Dies
spornte zur Anwendung von empfindlicheren Methoden in der serologischen
Routine-Diagnostik der Rh-Isoimmunisation an. Es wird tber die Befunde
mit dem Coombs-Test berichtet und diese den Ergebnissen gegenlberge-
stellt, welche mit Anwendung der Enzymteste erreicht wurden. Die mdglichen
Erklarungen fir die Positivitdt der Enzym-Teste neben Coombs-Negativitat

werden besprochen.

Die serologische Diagnose der Rh-
Isoimmunisation scheint im allgemei-
nen eine bereits vollkommen geklérte
Frage zu sein [3]. Dennoch zeigt sich
in manchen Féllen eine Diskrepanz
zwischen dem klinischen Bild und den
erwarteten serologischen Befunden.
Um den Grund letzterer zu erforschen,
fuhrten wir folgende Untersuchungs-
reihe durch.

Krankengut und Methodik

Waéhrend der letzten 12 Jahre wurde die
Blutgruppenkonstellation sémtlicher, auf
unserer Frihgeborenenstation gepflegten
Fruhgeborenen bzw.derMutter -Neugebore-
nen-Paare registriert. Auffallend war, dal3
obwohl die Haufigkeit der Rh-Inkompati-
bilitat den ungarischen Durchschnittswer-
ten entsprach, sich eine Rh-Isoimmunisa-
tion nur in vereinzelten Fallen nachweisen
lieB und ihr Prozentsatz weit unter dem
Budapester Durchschnitt der betreffen-
den Jahre blieb (s. Tab. I).

Demgegeniiber war neben Rh-Inkom-
patibilitdt eine Austauschtransfusion, —
selbst bei niedrigeren Serumbilirubinwer-
ten — aufgrund der klinischen Symptome
doch ofters angezeigt. Es wurde hiermit
auch in jedem Fall die Besserung des neuro-
somatischen Zustandes und des gesamten
klinischen Bildes erzielt.

Aufgrund dieser Beobachtungen such-
ten wir zum Nachweis der Rh-Isoimmuni-
sation nach empfindlicheren Methoden.
Als solche wandten wir neben der Coombs-
Probe auch den Papain- [4] sowie den
Bromelin-Test [6] an und fuhrten diese
ab 1.1. 1967 bereits regelmafig durch.

Tabelle |

Coombs-Positivitat der Neugeborenen
bei Austauschtransfusion neben
Rh Inkompatibilitat

Falle  Coombs oz

Reife Neugeborene 108 8l 75
1964—1967

Friihgeborene A 4 12
1962—1966
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Ergebnisse

Wir beschrdnken uns nun bloR auf
die Besprechung jener Resultate, die
wir mit der routinemaRigen Anwen-
dung dieser Methoden erhalten haben.

Vom 1. 1. 1967 bis zum 31. 3. 1968
wurden insgesamt 288 Mutter-Neuge-
borenen- Paare untersucht. Bei 50 von
ihnen lieR sich eine Rh-Inkompati-
bilitat feststellen.

Aus Tabelle Il geht hervor, daB in
7 Féllen eine Isoimmunisation be-
stand, welche mit dem Coombs-Test
bloR in 4 Fé&llen diagnostiziert wer-
den konnte, der Papain-, bzw. der
Bromelin-Test sich hingegen in allen
7 Fallen als positiv erwies. Es sei
noch erwéhnt, dal wir in denselben
Jahren bei der Bearbeitung von Seren
reifer Neugeborener im Budapester
Heim P&l Kinderspital einige ahn-
liche Resultate erhielten.

Tabelte |l

Serologische Diagnose
der Rh-Isoimmunisation bei Friihgeborenen
Positive Reaktion

Papain- Bromelin- Coombs- Zahl der
Test Test Test Félle
4 4 4 4
2 _ _ 2

_ 1 -
6 5 4 7

Besprechung

In Anbetracht der diesbezlglichen
Literaturangaben konnten wir die
angefiihrten Ergebnisse folgender-
maflen deuten:

Im Laufe der letzten Jahre wurden
die Enzymteste von mehreren Autoren
als empfindliche und einfache Verfah-
ren zum Nachweis der Rh-Isoimmuni-
sation, d. h. der inkompletten anti-D
Antikdérper empfohlen. Crawford und
Mitarb. [2] lenkten die Aufmerksam-
keit besonders auf jene Antikdrper,
welche in bezug der mdtterlichen
Isoimmunisation blof mit enzymbe-
handelten Blutkérperchen nachweis-
bar sind, der Coombs-Probe aber ent-
gehen. Dann wurde (ber sensibili-
sierte Mitter berichtet, deren Neuge-
borene zwar Rh-positiv, doch Coombs-
negativ waren [7] und sich von den
Nabelbluterythrozyten trotzdem anti-
D ebneren lie. Die Antikdrper konn-
ten aber bloR mit papainisierten Zel-
len erfaBt werden. Diese Mdglichkeit
soll hauptsdchlich in jenen Féllen
bestehen, bei denen ein anti-D vom
IgM-Typ vorhanden ist, oder das
Neugeborene Du Erythrozyten be-
sitzt.

Uber diesbeziigliche Untersuchun-
gen bei Friohgeborenen haben wir
keine Angaben gefunden.

Es sei bemerkt, dal wir nur jene
Falle als Coombs-negativ betrachten,
bei denen die Untersuchungen mit
zwei verschiedenen Coombs-Seren in
verschiedenen Verdiinnungen negativ

waren, und somit das eventuelle
Zonen-Phanomen eliminiert werden
konnte.

Vor kurzem wurde uns eine dhn-
lich angeordnete Untersuchungsreihe
von der Rostocker Klinik bekannt.
Leverenz [5] konnte in seinem Kran-
kengut mit drei verschiedenen
Coombs-Seren, erganzt durch Papain-
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und Bromelin-Teste, in 21 Féllen
anti-D  Antikdrper demonstrieren.
Aber allein mit der Coombs-Probe
erwiesen sich nur 17 Féalle als positiv.
Diese Mitteilung spricht ebenfalls fir
die Uberlegenheit der Enzymteste in
den untersuchten Féallen.

Wie bereits erwédhnt, konnten wir
bei Friihgeborenen in manchen Fal-
len der fetomaternellen Inkompatibili-

tdt — auch ohne nachweisbare Anti-
korper ein klinisches Bild beob-
achten. welches einer mitigierten

Form des Morbus haemolyticus neo-
natorum entsprach. Bei allen diesen
Kranken wurde mit Hilfe der Aus-
tauschtransfusion der erwiinschte the-
rapeutische Effekt erzielt.

Es 1&4Rt sich daher bei Frihgebore-
nen die schadigende Wirkung solcher
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Antikdrper nicht ausschlielen, die in
niedriger Konzentration erscheinen
und mit den bisher bekannten Metho-
den nicht zu erfassen sind. Darauf
weist auch die Erfahrung hin, daf}
sich mit Test-Blutkdrperchen Er-
wachsener das anti-D o6fters nur im
Serum der Mutter nachweisen lieR.

Wir nehmen an, dal die Antigene
der unreifen Frihgeborenen noch
nicht den Entwicklungsgrad der Anti-
gene reifer Kinder erreicht haben.
Diese Erscheinung erinnert {brigens
auch an die Du Antigene [1].

Die Frage aber, welche der ver-
schiedenen Mdglichkeiten hier letzten
Endes die entscheidende Rolle spielt,
kann nur nach weiteren Beobachtun-
gen und eingehenden Untersuchun-
gen beantwortet werden.
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