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OZET

Amac: Yeni gelistirilen transkutandz bilirubin (TKB) 06lglim sistemi
Bilicare™’ ile; diger bir transkutandz olgiim sistemi (JM-105™) ve total serum
bilirubin  (TSB) diizeylerini karsilastirmak ve etkinlik ile giivenilirligini
degerlendirmek amaclandi.

Gere¢ ve Yontem: Calismaya herhangi bir nedenle total serum bilirubini
Ol¢timii yapilacak gestasyon yasi >35 hafta olan yenidoganlar dahil edildi. Total
serum bilirubini Ol¢iimii i¢in vendz kan alimindan en fazla +10 dakika i¢inde
Bilicare™ ve JM-105™ ile TKB &l¢iimii yapildi. Olgiim sonuglar1 arasindaki iliski
istatistiksel olarak degerlendirildi.

Bulgular: Gestasyon yas1 >35 hafta olan 367 yenidoganda yapilan 461 6lgiim
grubu (Bilicare™, JM-105™ alin, JM-105™ sternum, TSB) istatistiksel olarak
karsilastirildi. Olgiimler arasindaki farkin ortalamasi sirasiyla; Bilicare™ ve JM-
105™ alin arasinda 0,39+3,21, Bilicare™ ile JM-105™ sternum arasinda 0,34+2,74
mg/dl, Bilicare™ ile TSB arasinda -0,23+2,37 mg/dl olarak hesaplandi. Bilicare™’in
JM-105™ ve TSB ile istatistiksel olarak ¢ok yiiksek diizeyde korelasyon gosterdigi
tespit edildi. Olgiim sonuglarinda Bilicare™ ile korelasyon katsayisi(r) sirastyla; JM-
105™ alin: 0,947, IM105™ sternum: 0,950, TSB: 0,963 olarak saptandi (p<0,01).
TSB diizeyleri <5, 5-10, 10-15, >15 olarak dort gruba ayrildi. Bilicare™ ile TSB
diizeyleri <5 mg/dl ile >15 mg/dl gruplar1 arasinda orta diizeyde korelasyon
saptanirken; TSB diizeyleri 5-15 mg/dl grubunda yiiksek derecede korelasyon oldugu
saptandi.

Sonug¢: Gestasyonel yas1 >35 hafta olan yenidoganlarda postnatal donemde
saritlik taramasinda Bilicare™; JM-105™ ve TSB olc¢limleriyle karsilastirilabilir

sonuglara sahiptir.

Anahtar Kelimeler: sarilik, yenidogan, trankutandz bilirubin, total serum bilirubin

vi



COMPARING BILICARE™ TRANSCUTANEOUS BILIRUBIN (TCB)
MONITORING SYSTEM VS TCB OBTAINED USING BILIRUBINOMETER
(AM-105"™) AND TOTAL SERUM BILIRUBIN IN THE TERMS OF
EFFICIENCY AND SAFETY

ABSTRACT

Objective: We aimed to compare recently developed BiliCare™
transcutaneous bilirubin (TcB) monitoring system vs TcB obtained using another
bilirubinometer (JM-105™) and total serum bilirubin (TSB) in the terms of
efficiency and safety.

Material-Method: Newborns with gestational age >35 weeks which total
serum bilirubin measurement was done for any reason were included in the study.
Bilicare™ and JM-105™ were used to measure total serum bilirubin levels within
+10 minutes of venous blood collection. The relationship between the measurement
results was evaluated.

Results: 461 paired measurements (Bilicare™, JM-105™ forehead, JM-
105™ sternum, TSB) in 367 newborns were analyzed. The main difference between
the measurements was; Bilicare™ vs JM-105™ forehead: 0.39 + 3.21, Bilicare™ vs
JM-105™ sternum: 0.34 + 2.74 mg / dl, and Bilicare™ vs TSB: -0.23 +£2.37 mg / dI,
respectively. Bilicare™ was highly correlated with JM-105™ and TSB. The
correlation coefficient (r) with Bilicare™ measurements was; JM-105™ forehead:
0.947 and, JM105™ sternum: 0.950, TSB: 0,963 (p <0.01). Total serum bilirubin
levels were divided into four groups as <5, 5-10, 10-15, >15. There was a moderate
correlation between Bilicare ™ and TSB levels <5 mg/dl and >15 mg/dl, whereas
high correlation was detected in 5-15 mg/dl group.

Conclusion: Postnatal jaundice screening with Bilicare™; in neonates with
gestational age >35 weeks; has comparable results with JM-105™ and TSB

measurements.

Key Words: jaundice, newborn, transcutaneous bilirubin, total serum bilirubin
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GIRIS VE AMAC

Sarilik; yenidogan doneminde en sik goriilen klinik bulgularin basinda gelir.
TSB diizeyi Smg/dI’nin iizerine ¢iktiginda gozle goriiliir hale gelir. Dogumdan
sonraki ilk haftada yaklasik olarak term yenidoganlarin %60’inda ve preterm
yenidoganlarin ~ %80’inde  saptanmakta ve Onemli ¢ogunlugunda risk
olusturmamaktadir (1). Ote yandan term yenidoganlarin yaklasik %10’unda ve
preterm Yyenidoganlarin yaklasik %25’inde fototerapi gerektirecek diizeylere
erisebilmektedir (2).

Total serum bilirubin diizeyinin Sl¢timii tani, tedavi ve takip boyunca yol
gosterici temel unsurdur. Klasik olarak TSB o6l¢iimii i¢in yenidogandan kan
Orneginin alinmasini ve laboratuvar testiyle 6l¢iimiinii gerektirir. Bu yenidogan igin
agrili ve zaman alan bir islemdir (3). Buna karsin TKB 6l¢iim cihazlariyla ciltten
invaziv olmayan ve hizli bir sekilde TSB diizeyini tayin etmek miimkiindiir (4).
Amerikan Pediatri Akademisi gestasyon yast > 35 hafta yenidoganlarda, TKB 6l¢iim
cihazlarinin sarilik taramasinda kullanilmasini 6nermektedir (5). Bir¢ok yayinda,
degisik etnik gruplardan olusan term ve preterm bebeklerde TKB ile TSB &lgtimleri
arasinda yakin bagint1 gosterilmistir (6, 7). Ayrica TKB o6l¢timiiniin hastanede ve
hastane disinda yaygin kullanimi agir hiperbilirubinemi sikligin1 ve fototerapi igin
hastaneye tekrar bagvuru sikligmi azalttigi gibi fototerapi alan bebek sayisini ve
fototerapi siiresini azalttigini gosteren ¢alismalar vardir (5, 8-10).

Transkutan bilirubin 6lgcen cihazlar arasinda Onemli farkliliklar vardir.
Klinikte TSB 6l¢timii yerine TKB kullanilacaksa yeni cihazin dl¢tiigii degerlerin
TSB degerleri ile uygunlugu laboratuvar ile karsilastirilarak dogrulugundan emin
olunmalidir (11).

Bu ¢aligmamizda yeni nesil TKB 6l¢iim cithazinin (Bilicare™) klinigimizde
mevcut olan diger bir TKB 0lglim cihaziyla (JM-105™) ve TSB diizeyiyle

karsilagtirmay1 ve giivenilirligini degerlendirmeyi amagladik.



GENEL BIiLGILER

Yenidoganda Sarilik ve Hiperbilirubinemi

Hiperbilirubinemi yenidoganlarda yaygin ve ¢ogunlukla iyi seyirli bir saglik
problemidir. Sarilik, serum bilirubin diizeyindeki artis nedeniyle deri, sklera ve
mukozalarin sari renk almasi sonucu ortaya ¢ikan bir bulgudur. Serum total bilirubin
(TSB) diizeyi ancak 5 mg/dl’yi astig1 zaman sarilik goriiliir (12). Dogumdan sonraki
ilk haftada yaklasik olarak term yenidoganlarin %60’1nda ve preterm yenidoganlarin
%80’inde sarilik saptanmaktadir (1).

Yenidoganlarda yasamin ilk haftasinda en sik hastane yatis nedenlerinin
baginda sarilik yer alir. Genellikle TSB diizeyi bebek i¢in tehlike olmayacak diizeyde
kalmasina ragmen, yenidoganlarin kiiciik bir boliimiinde geri doniisiimsiiz beyin

hasari1 olusturabilecek diizeylere erisebilir (12).

Etiyoloji

Yenidogan doneminde, bilirubin metabolizmasi; yagda eriyen, konjuge
olmamis bilirubinin baslica eliminasyon yolunun plasenta oldugu fetal donemden,
suda ¢oziinen konjuge formun hepatik hiicrelerden biliyer sisteme oradan
gastrointestinal yola atildig1 yetiskin doneme gecis gostermektedir.

Indirekt hiperbilirubinemi;

1) Karaciger tarafindan metabolize olacak bilirubin yiikiiniin artmasi (hemolitik
anemi, polisitemi, ekimozlar veya i¢ kanama, immatiirite veya transfiize edilen
hiicrelere bagli eritrosit omriiniin kisalmasi, artmis enterohepatik dolasim,
enfeksiyon)

2) Transferaz enzim aktivitesinin azalmasi veya tamamen yoklugu (genetik
eksiklik, hipoksi, enfeksiyon, olas1 hipotermi ve tiroid yetersizligi)

3) Transferaz enzimi ile yaris veya bloke edilmesi (atilm igin glukuronik asite
ihtiya¢ duyan ilag veya bagka maddeler)

4) Karaciger hiicreleri tarafindan bilirubin aliminin azalmis olmasi (genetik
bozukluklar ve prematiirite) ¢gibi nedenlere bagli olarak olusmakta veya

artmaktadir.



Indirekt bilirubinin serumda artmis miktariyla olusan toksik etki, dolasimda
bilirubin retansiyonunu azaltan faktorlerle (hipoproteinemi, sulfiksazol veya
moksalaktam gibi kompetetif baglanma ile bilirubini albumindeki baglanma yerinden
uzaklagtiran 1ilaglar, asidoz, hipoglisemiye sekonder artmis serbest yag asidi
konsantrasyonu, aglik, hipotermi) artar.

Norotoksik etkiler, kan-beyin bariyerinin ve sinir hiicre membranlarinin
gecirgenligine oldugu kadar hasara karsi noronal duyarlilik ile de direkt iliskilidir.
Bunlarin hepside asfiksi, prematiirite, hiperosmolalite ve enfeksiyon varligiyla ters
iligkilidir. Bilirubin serum seviyeleri erken ve sik beslenmeyle azalirken, yetersiz
emzirme ve dehidratasyon varhigiyla artar. Mekonyum pasajinda gecikme
(mekonyum 1mg/dl bilirubin igerir), enterohepatik dolasimda instestinal
glukuronidazla dekonjuge edildikten sonra enterohepatik yeniden dolasim yoluyla
saritliga yol agmaktadir. Oksitosin (anneye verilen) gibi ilaglar ve bebek odasinda
kullanilan fenolik deterjanlar gibi kimyasallar da indirekt hiperbilirubinemiye neden
olabilirler (13).

Klinik Bulgular

Sarilik etiyolojisine bagli olarak dogumda mevcut olabilir ya da yenidogan
doneminde herhangi bir zamanda ortaya cikabilir. Sarilik genellikle sefalokaudal
ilerleme gosterir, ylizde baslar ve serum seviyelerinin artmasina bagl olarak karin ve
ayaklarda da goriilebilir. Cilde basilarak sarigin anatomik olarak seyri izlenebilir
(yliz: ~5Smg/dl, karin ortasi: ~15mg/dl, ayak tabani: ~20mg/dl). Fakat klinik muayene
ile kan seviyesini tahmin etmek dogru degildir. Kramer’in dermal zonlara gore

yaklasik bilirubin diizeyleri Sekil 1°de gosterilmistir (14).



1 59+0.3 4,3-7,8

2 89+1.7 5,4-12,2
3 11.8+ 1.8 8,1-16,5
4 150+ 1.7 11,1-18,3
5 >15

Sekil 1: Kramer’in Dermal Zonlara Gore Yaklasik Bilirubin Degerleri

Bilirubinin serumdaki degerleriyle uyumluluk gosteren transkutan bilirubin
Olgimii  (TKB) gibi invaziv olmayan tetkikler de bebeklerin sarilik
degerlendirilmesinde kullanilabilir. indirekt bilirubinin deride birikmiyle olusan
sarilik parlak sar1 veya turuncu goriilme egilimindedir. Obstriiktif tipte sarilik (direkt
bilirubin), yesilimsidir veya ¢amurlu sar1 kiimeler halindedir. Siddetli sarilig1 olan
bebekler letarjik olabilirler veya beslenme isteksizligi gosterebilirler. Tedavi

edilmezlerse akut bilirubin ensefalopatisi gelisebilir (13).

Ayiric:1 Tam

Dogumda mevcut olan veya hayatin ilk 24 saatinde baslayan sarilik acil
dikkat gerektirir. Eritroblastozis fetalis, gizli kanama, sepsis veya konjenital
enfeksiyona (sifilis, sitomegaloviriis, rubella, toksoplazmosiz gibi) bagli olabilir.
Hemoliz; TSB hizli artis (>0,5 mg/dl/saat), anemi, solukluk, retikiilositoz,
hepatosplenomegali ve pozitif aile Oykiisii varliginda diisiiniilmelidir. 2. veya 3.
giinde ortaya ¢ikan sarilik genellikle fizyolojiktir. Fakat daha ciddi ailesel hemolitik
olmayan sarilik (Crigler-Najjar Sendromu) ve erken baslayan anne siitii sariligi da ilk

olarak 2. veya 3. giinde goriilmeye bagslar.



Ucgiincii giinden sonra ve ilk bir hafta i¢inde baslayan sarilik, &ncelikle
bakteriyel sepsisi veya iiriner sistem enfeksiyonunu diisiindiirmelidir. Ayrica sifiliz,
toksoplazma, sitomegaloviriis ya da enteroviriislerden kaynaklanabilicegi de
unutulmamalidir. Yaygin ekimoza veya hematoma sekonder sarilik Oncelikle
prematiire bebeklerde, ilk giinde veya daha sonra cikabilir. Polisitemi de erken
sariliga yol agabilir.

[k defa birinci haftadan sonra ortaya ¢ikan sariligin ¢ok sayida ayirici tanisi
vardir. Bunlar arasinda; anne siitii sariligi, septisemi, konjenital atrezi veya safra
kanallarinin yetersizligi, hepatit, hipotiroidi, galaktozemi, Kistik fibrozis, konjenital
hemolitik anemiler sayilabilir (sekil 2) (13).

Fizyolojik Sarihk

Normal kosullarda, gobek kordonu serumundaki indirekt reaksiyon gosteren
bilirubin miktar1 1-3 mg/dl’ dir ve artis hiz1 5 mg/dl/24 saat’ i gegmez. Bu nedenle
sarilik 2-3. giinde gozle goriiliir hale gelir ve genellikle 2-4. giinde ise 5-6 mg/dl’ye
kadar ytikselir. Ardindan 5-7. giinlerde <2 mg/dl olur. Bu degisikliklerle birlikte olan
sarilik fizyolojik sarilik olarak nitelendirilir. Fetal eritrositlerin hemoliziyle birlikte
immatir yenidogan karacigeri tarafindan bilirubin konjugasyonundaki gegici
kisitlanmayr takiben artmisg bilirubin yapiminin sonucunda ortaya ¢iktig
diistiniilmektedir.

Preterm ve term bebeklerde fizyolojik sariligin tanisi; Oyki, klinik ve
laboratuvar bulgularina bakilarak bilinen sebeplerin ekarte edilmesiyle konulabilir
(sekil 2) (15) . Genel olarak;

1) Sariligin ilk 24-36 saatte baslamasi,

2) Serum bilirubin diizeyinin 5 mg/d1/24 saat’ ten daha hizli yiikselmesi,

3) Herhangi bir zamanda direkt bilirubin diizeyinin 2 mg/dl’ den yiiksek olmasi

4) Hayatin 10-14. giiniinden sonra sarilik devam ediyorsa

5) Serum bilirubin diizeyi term bebekte >12mg/dl (6zellikle risk faktorlerinin
olmadig1 durumlarda) veya preterm bebekte 10-14 mg/dl oldugu durumlarda sariligin

nedenlerini (Sekil 2) bulmaya yonelik bir aragtirma yapilmalidir (13).



Patolojik Hiperbilirubinemi

Sarilik ve altta yatan hiperbilirubinemi, goériilme zamanlari, siireleri ve seri
olarak alinan serum bilirubin konsantrasyonlar1 fizyolojik sariligin 6zelliklerinden
belirgin olarak ayriliyorsa veya ilerleyisi fizyolojik sarilikla uyumlu oldugu halde
baska nedenlerden otiirii bebegin indirekt bilirubin noérotoksititesi i¢in 6zel risk
tasidig1 diistiniilityorsa patolojik olarak degerlendirilir. Gestasyonel >35 hafta olan
yenidoganlarda TSB degerinin bilirubin nomograminda %95 persentil ve ilizerinde
olmasi ile tanimlanir(Sekil 3) (1).

Yenidogan patolojik sarilik gelisimi agisindan Tablo 1’de yer alan risk
faktorleri goéz Ontline alinarak degerlendirilmelidir. Risk faktorlerini tasiyan

yenidoganlarda proaktif yaklagim i¢inde bulunulmalidir.

Anne Siitii Sarihg:

Erken baslangicli ve ge¢ baslangichi olmak iizere iki tipi vardir. Erken
baslangicli anne siitii sarilig1; yasamin ilk haftasinda ¢ikan ve formula ile beslenen
bebeklere gore yiiksek bilirubin degerlerinin goriildiigii sarilik tipidir. Anne siitli alan
bebeklerde %13 oraninda bir hafta igerisinde gelisebilmektedir. Neden olarak kalori
alim azligi ya da anne siitliinlin az olmasina bagli gelisen dehidratasyon oOne
stiriilmektedir(16). Anne siitiiyle beslenen bebeklerde formula ile beslenenlere goére
serum total bilirubin diizeylerinin 12 mg/dl tizerine ¢ikma riskinin 3 kat, 15 mg/dl
tizerine ¢ikma riskinin ise 6 kat fazla oldugu belirlenmistir (17). Sik anne siiti ile
besleme (>10/24 saat), laktasyon destegine devam edilmesi ile erken baslangi¢l anne
stitii sarilig1 insidans1 azaltilabilir (16).

Gecg baslangicli anne siitii sariligi; anne siitiiyle beslenen term bebeklerin
yaklasik %2’ sinde postnatal 7. giinden sonra ortaya ¢ikar ve 2-3. haftalarda zirve
yapar. Serum bilirubin diizeyi 10-30 mg/dl’ye kadar ¢ikabilir. Anne siitiine devam
edilirse bilirubin diizeyi kadameli olarak diiser, fakat daha diisiik degerlerde
hiperbilirubinemi 3-10 hafta kadar daha devam edebilir. Anne siitii kesilirse,
bilirubin birkag¢ giinde normal diizeye doner. Anne siitii ile ile tekrar beslenmeye
baslandiginda, bilirubin diizeylerinin bastaki yiiksek degerlere ulagsmasi ¢ok nadiren

goriiliir. Tedavide fototerapi faydali olabilir (13).
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Amerikan Pediatri Akademisinin (APA) 2004 yilinda yayinladig: klinik uygulama
kilavuzuna gore gestasyon haftasi >35 hafta olan yenidoganlarda hiperbilirubinemi

gelisimi a¢isindan risk faktorleri tanimlanmustir. (Tablo 1) (5).

Tablo 1: Yenidoganda Agir Hiperbilirubinemi Gelisimi i¢in Risk Faktorleri

Major Risk Faktorleri

1.Hastaneden taburcu edilmeden 6nceki total serum bilirubini veya transkutanéz
bilirubin diizeyinin yiiksek riskli zonda olmasi (Sekil 3),

2. Sariligin ilk 24 saatte goriilmesi,

3. Kan grubu uygunsuzlugu bulunmasi,

4. Gestasyonel yasin 35-36 hafta arast olmasi,

5. Daha oncesinde baska kardesin fototerapi almis olmasi,

6. Sefal hematom veya belirgin ezilmeler,

7. Sadece anne siitii ile beslenme (6zellikle emzirme iyi gitmiyor ve asiri tarti
kayb1 varsa)

8. Dogu Asya 1rki.

Minor Risk Faktorleri

1. Hastaneden taburcu edilmeden onceki total serum bilirubini veya transkutanoz
bilirubin diizeyinin yiiksek-orta riskli zonda olmasi (Sekil 3),

2. Gestasyonel yasin 37-38 hafta aras1 olmasi,

3. Hastaneden taburcu edilmeden once sarilik gézlemlenmesi,

4. Daha 6nceki kardeste sarilik 6ykiisii olmasi,

5. Diyabetik annenin makrozomik ¢ocugu,

6. Anne yasinin >25 yas olmasi,

7. Erkek cinsiyet.

Azalms Risk Faktorleri

1. Total serum bilirubini veya transkutandz bilirubin diizeyinin diisiik riskli zonda
olmasi (Sekil 3),

2. Gestasyonel yasin >41 hafta olmasi,

3. Sadece formiil siit ile beslenme,

4. Siyah 1rk,

5. Hastaneden taburculugun dogum sonras1 72. saatten sonra yapilmasidir.
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Sekil 3: Postnatal Yas ve TKB veya TSB Degerlerine Gore Bebeklerin Risk
Durumu

Kernikterus

Bilirubinin indiikledigi nérolojik disfonksiyonun kronik ve kalict sekelllerini
ifade eder. Kernikterus ilk bir y1l i¢inde gelisir. Klasik sekel tetradi ekstrapiramidal
bozukluklar, yiiksek frekansli sensorinéral isitme kaybi, Ozellikle yukari bakig
anormalligi olmak iizere bakis anormallikleri ve dis minesi hipoplazisidir. Mental
retardasyon daha az siklikla goriiliir. Baz1 vakalarda tek bulgu izole sensorindral

isitme kaybidir (18).

Tedavi

Fototerapi: Fototerapinin amaci indirekt bilirubin diizeyini diisiiriip kan
degisimi ihtiyacin1 azaltmak ve bilirubin ensefalopatisi gelismesini engellemektir.
Serum bilirubin diizeyi bebegin postnatal yasi ve bilirubin norotoksisitesi agisindan
tasidigr potansiyel risk faktorlerine gore belirlenen tedavi esiklerine ulastiginda
fototerapi baslanir. Fototerapi planlanmasinda 35 haftanin altindaki bebeklerde Tablo
2; 35 haftanin lizerindeki bebeklerde ise Sekil 4 kullanilir (1, 11).



Kan Degisimi: Kernikterus gelisimini engellemek amaclanir. Serum bilirubin
diizeyi, yogun fototerapi ve gerekli durumlarda intravendz immiinglobulin
tedavisine ragmen bebegin postnatal yasi ve bilirubin norotoksisitesi agisindan
tasidigi potansiyel risk faktorlerine goére belirlenen tedavi esiklerine (Tablo 2)

ulastiginda kan degisimi uygulanir (1, 11).
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Sekil 4: >35 Hafta Bebeklerde Postnatal Yasa Gore Fototerapi Sinirlari. Risk
Faktorleri: Izoimmiin hemolitik hastalik, G6PD eksikligi, asfiksi, belirgin letarji,
1sinin korunamamast, asidoz, sepsis, albumin <3 gr/dl (eger olgiiliirse). Tiim risk
faktorleri ekarte edilmedikge bebek riskli sayilir ve bir alt egri kullanilir. Tedavi
karar1 total bilirubin diizeyi ile verilir, direkt bilirubin total bilirubinden
¢ikarilmaz.
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Tablo 2: Gebelik Haftas1 35 Haftanin Altinda Olan Bebeklerde Fototerapi ve
Kan Degisimi Sinirlari

Dogum agirligs [gr) 24-48 saat 49-72 saat 72. saatten sonra

<1000 4(10)* 5(11) 6(12)
1000-1499 5(12) 7014 8(1é)
1500 - 1999 7115) 9(18) 1007

=2000 817 12(18) 1419)

*[Ik rakam fototerapi sinirini, parantez igindeki rakam kan degisimi sinirin
gostermektedir (mg/dl). Risk faktorii varsa bu degerlerin 2 birim alt1 kabul
edilir. Risk faktorleri: Izoimmiin hemolitik hastalik, G6PD eksikligi, asfiksi,
belirgin letarji, 1s1nin korunamamasi, asidoz, sepsis, albumin <3 gr/dl (eger
oOl¢iiliirse)

Bilirubin Diizeyi Tayin Yontemleri

Kanda Bilirubin Diizeyi Tayini

Kimyasal Laboratuvar Analizorleri; Merkezi laboratuvarlardaki bu

analizorler, serum ya da plazmada kimyasal reaksiyonla ya da spektrofotometrik
olarak TSB konsantrasyonunu direkt olarak oOlgerler. Merkezi laboratuvarlardaki
bilirubin diizeyi tayini genellikle altin standart olarak kabul edilir, diger bilirubin
Ol¢iim yontemlerinin degerlendirilmesinde referans olglim yontemidir. Fakat venoz
kan alinmasini gerektirir ve bu baglamda yenidoganda agrili olup yeterli kan
alinmast her zaman miimkiin olmayabilir. Diger yandan TSB 6l¢iimlerinde

laboratuvarlar ve analizorler arasinda farkliliklar olabildigi gosterilmistir (11, 19).

Kimyasal Olmayan Fotometrik Cihazlar; Bu hasta basi ol¢iim cihazlari,

bilirubin konsantrasyonlarin1 spektrofotometrik olarak Olcerler ve az miktarda kan
Ornegi (topuktan kapiller kan ornegi) gerektirir. Fotometrik cihazlar ile oSlgiilen

bilirubin degerleri ile standart kimyasal bilirubin 6lgiimleri arasinda yakin bir baginti
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vardir. Ancak bilirubin diizeyleri 14,6 mg/dl’yi astiginda bu uyum bozulur, TSB
degerleri daha diisiikk olarak Olgiiliir. Bu durumda bilirubin standart laboratuvar

yontemi ile degerlendirilmelidir (11, 20).

Transkutan Bilirubin Olgiimii

Yenidoganda sarilik diizeyinin tayin edilmesinde altin standart TSB
Ol¢timiidiir(1, 21-23). Ancak TSB o6l¢iimii i¢in kan alinmasi invaziv ve zaman alici
oldugu i¢in invaziv olmayan yontemler iizerinde arastirma yapilmis ve ilk kez 1980
yilinda Yamanouchi ve ark. (24) tarafindan TKB 6l¢iimii ile ilgili ilk klinik ¢alisma
yapilmistir. TKB 06l¢tim cihazi cilt yiizeyinden TSB diizeyinin tayininde kullanilir.
TKB 6l¢timiiniin kullanimi inspeksiyonda sarardigi fark edilen bebeklerin bilirubin
degerlerinin belirlenmesi i¢in kan alimi1 sayisini azaltmistir. Ayrica TKB 6l¢iimiiniin
hastanede ve hastane disinda yaygin kullannmi TSB diizeyinin daha yakin
monitdrizasyonuna olanak saglamistir. Boylece agir hiperbilirubinemi sikligin1 ve
fototerapi i¢in hastaneye tekrar basvuru sikligini azalttigi gibi fototerapi alan bebek

sayisini ve siiresini azalttigini gosteren ¢aligsmalar vardir (8-11, 25).
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JM-105™
(Konica Minolta Airshield, Tokyo, Japoya)
Hiperbilirubineminin invaziv olmayan sekilde dl¢iimiinii saglayan JM-103™
Japonya’da gelistirilmis bir TKB 6l¢iim cihazidir. Bu cihazla ayni ¢aligma prensibine
sahip olan bir iist modeli ise JM-105™"dir. iki optik yolag1 iceren, TKB dl¢iimiinde
yaygin kullanilan cihazlardir (26).

Sarilik o6l¢iimiinde; cihaz yenidoganin alnma ya da sternumuna dogru
bastirildiginda cihazin i¢indeki xenon lamba yanar ve 450 nm (mavi) 550 nm (yesil)
olmak tizere iki dalga boyunda 151k yayilir. Aciga ¢ikan 151k optik fiber yardimiyla
cihazdan yenidoganin dermisine iletilir. Yenidoganin dermis ve subkiitandz
dokusundan geger ve absorbe olmayan 1gimlarin bir kismi geri doner. Cihazin ucunda
yer alan iki adet sensor yardimiyla derin subkiitan6z dokudan ve ylizeyel subkutanoz
dokudan donen 1sinlar iki ayr1 yolak izler. iki ayr1 yolak sayesinde cilt matiiritesi ve
melanin pigmentinin 6lgiime olan etkisi minimum diizeye indirgenmis olur. Boylece
derin ve ylizeyel subkutandz doku arasindaki 1s1k yogunluk farki 6l¢iilerek bilirubin

diizeyi tayin edilir.

Cihaz herhangi bir sarf malzeme gerektirmez. Giinliik olarak kalibre edilmesi

gerekir.

JM-103™ ve JM-105™ ile hem sternumdan hem alindan 6l¢lim yapilmasi ve
cthazla 6l¢iim alanina uygulanan basincin kullanicilar arasinda farklilik gostermesi
nedeniyle 6l¢iim sonuglarinin korelasyonu ¢esitli klinik ¢alismalarla arastirilmistir.
JM-103™ ile olclilen TKB diizeylerinin TSB diizeyiyle korele oldugunu gdsteren
calismalar mevcuttur (27-29). Simsek ve arkadaslarinin 250 yenidoganda JM-103™
ile yapmis oldugu calismada alindan ve sternumdan bakilan TKB 6l¢iimlerinin orta

derecede artmig TSB diizeyleriyle korele oldugu gosterilmistir (30).
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BILICARE™
(Natus Medikal Anonim Sirketi, ABD)

Yeni nesil TKB olgiim sistemi olan Bilicare™; kulak kepgesinden TKB
Olctimii yapan ve xenon yerine LED 151k kaynagi kullanilan bir sistemdir. Cihaz yesil
ve mavi olmak iizere iki dalga boyunda 151k yayar ve dokudan gecen 1sinlarin alici

taraftaki sensor yardimiyla l¢iilmesiyle TKB diizeyi tayin edilir.

Olgiim kulak kepgesinin skafoid fossasindan yapilir (Sekil 5). Cihaz ucundaki
mekanizma yardimiyla kulak kepgesine sabitlenir ve dl¢lim yapilir. Sarf malzeme
gerektirmez. LED isiklarin zamanla yaydiklari 1sik siddetinde degisiklik olmamasi

nedeniyle rutin kalibrasyon onerilmez (31).

Sekil 5: Bilicare™ TKB Ol¢iim Sistemi
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GEREC VE YONTEM

Calisma Plam

Bu ¢alisma Nisan 2019 — Haziran 2019 tarihleri arasinda Saglik Bilimleri
Universitesi Kartal Dr. Liitfi Kirdar Saglik Uygulama ve Arastirma Merkezi, Cocuk
Saglig1 ve Hastaliklar1 Klinigi Yenidogan Yogun Bakimi Unitesi’nde ve Yenidogan
Poliklinigi’nde takibi yapilmis olan 337 bebek prospektif olarak incelenerek
yapilmistir. Bu calismamizda yeni nesil TKB 6lgiim cihazinin (Bilicare™)
klinigimizde mevcut olan diger bir TKB 6lgiim cihaziyla (JM-105™) ve TSB
diizeyiyle karsilastirmay1 ve giivenilirligini degerlendirmeyi amacladik.

Calismaya gestasyon yas1 >35 hafta olan, sarilik ya da sarilik dist nedenlerle
kan alinmasi planlanan; yenidogan yogun bakim iinitesinde yatmakta olan, dogum
sonras1 anne yaninda takip edilen (NSVD ile doganlar 24 saat, C/S ile doganlar 48
saat) yenidogan poliklinigine basvuran ge¢ preterm ve term yenidoganlar dahil
edildi. Gestasyon haftasi son adet tarihine gore hesaplandi. Postnatal yasi 21 giinden
biiylik ve 24 saatten kiiclik olan, cilt hastalig1 olan, kulak yapis1 anomalisi olan,
fototerapi almis ya da kan degisimi yapilmis bebekler ¢aligmaya dahil edilmedi.

Total serum bilirubin diizeyi tayin edilecek olan bebeklerden; ven6z kan
ornegi alindiktan sonra katkisiz jelli BD (Beckton Dickinson, New Jersey, USA)
vacutainer biyokimya tiipleriyle hastanemiz biyokimya laboratuvarina iletilmistir.
Alman ornekler 1500 g’de 10 dakika santrifiij edildikten sonra TSB diizeyinin
Olclimii; biyokimya otoanalizériinde (Beckman Coulter™ AUS5800 model
Kyoto/Japonya) diazo reaksiyonu sonrasi spektrofotometrik olarak yapilmuistir.

Total serum bilirubin diizeyinin 6lgimii ig¢in vendz kan alimindan en fazla
+10 dakika i¢inde her iki cihazla da TKB 6l¢limii yapildi. TKB 6l¢timii esnasinda
yenidoganlar istirahat durumundaydi. TKB 6l¢timiinde kullanilan TKB 6l¢iim cihazi
JM-105™; her sabah kullanim kilavuzunda belirtildigi sekilde kalibre edildi. Cihaz
ardisik i1ki Ol¢limiin ortalamasini gosterecek sekilde ayarlandi. Her hastada
sternumdan ve alindan ardisik ikiser Ol¢iim yapildi. Cihazin gostermis oldugu
ortalama deger kaydedildi. TKB 6l¢iim cihazi Bilicare™ ile de ardisik iki dlglim
yapildi ve cihaz bu iki 6lglimiin ortalamasimi gosterecek sekilde ayarlandi. Cihazin

gostermis oldugu ortalama deger kaydedildi.
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Etik Kurul Onayi ve Bilgilendirilmis Onam

Bu calisma planlandiktan sonra Saglik Bilimleri Universitesi Kartal Dr. Liitfi
Kirdar Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan
27.03.2019 tarih ve 2019/514/150/16 nolu karar (Bkz. Ek-1) ile onay alinmustir.
Caligmaya dahil edilecek bebeklerin ailelerinden sozel ve yazili bilgilendirilmis

onam alinmistir.

Cikar Catiymasi Beyani

Bu calismada kullanilmis olan Bilicare™ TKB 6l¢iim cihaz1 Astek Medikal
sponsorlugunda kullanimimiza sunulmustur. Sponsor herhangi bir maddi destek
saglamamigtir. Calismanin tasarimi, yonetimi ve sonuglarin yorumlanmasi basta

olmak tizere hi¢bir asamasina dahil olmamustir.

Istatistiksel Degerlendirme

Istatistiksel analiz igin IBM® SPSS® Statistics 25.0 programi kullanildi.
Verilerin dagilimi Kolmogorov Smirnov testi ile degerlendirildi. Tanimlayict
istatistikler; kategorik degiskenler i¢in sayr ve yiizde, sayisal degiskenler icin
ortalama, standart sapma, minumum, maksimum, medyan olarak verildi. Parametrik
veriler i¢in Student t-testi, One Way Anova, parametreler arasi iliskilerin
degerlendirilmesinde Pearson’s Korelasyon Analizi ve Bland-Altman Analizi
kullanildi. Calismada, duyarlilik ve ozgiilliik degerleri hesaplanmasi i¢in ROC
Analizi kullanildi. Anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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BULGULAR

Calismamiz gestasyon yasi >35 hafta olan 337 ge¢ preterm ve term
yenidoganla yapildi. Vakalarin 162°si  (%48,1) kiz, 175’1 (%51,9) erkek
cinsiyetindeydi. Anne yaslar1 17 ile 43 yas araliginda olup ortalama 28,33 yas idi.
Annelerin 93’1 (%27,6) primipar, 244’ (%72,4) multiparda.

Vakalarin ortalama gestasyonel yasi 38,63 + 1,19 hafta idi (dagilimi 35 ile 42
hafta arasinda). Ortalama dogum tartis1 3241 + 465 gr (dagilim1 1935 gr ile 5600 gr
arasinda) saptanmistir.

Normal spontan vajinal yolla dogan bebeklerin sayist 190 (%56,4), sezeryan
ile dogan bebeklerin sayis1 147 (%43,6) idi.

Yenidoganlarin kan gruplarina gére dagilimlart incelendiginde; %44,5’inin A
Rh(+), %3,3’tiniin A Rh(-), %12,5’inin B Rh(+), %1,5’inin B Rh(-), %5,6’sinin AB
Rh(+), %1,2’sinin AB Rh(-), %27,3’iiniin 0 Rh(+), %4,2’sinin 0 Rh(-) oldugu
saptanmistir. Vakalarin %90,2’sinde kardeste sarilik oykiisii olmadigi, %5,6’sinin
kardesinde tedavi gerektirmeyecek diizeyde sarilik oldugu, %4,2’sinin kardesinde
sarilik nedeniyle fototerapi dykiisii oldugu goriilmiistiir.

Vakalarin 199°u (%59,1) klinigimizde yatirilarak takip edilen, 138’1 (%41,9)
poliklinik bagvurusunda degerlendirilen yenidoganlardan olugsmaktadir. Ayrica
vakalarin 262°sinin  (%77,7) dogumunun hastanemizde, 75’inin  (%22,3) dis
merkezde gergeklestigi saptanmistir.

Anne ve yenidogan kan gruplar1 degerlendirildiginde 261’inde (%77,4) kan
uyusmazligi olmadigi, 50’sinde (%14,8) ABO uyusmazligi oldugu, 23’{inde (%6,8)
Rh uyusmazligi oldugu, 3’iinde (%0,9) ABO ve Rh uyusmazligi oldugu saptanmustir.

Vakalarin 16’sinda (%4,7) direkt Coombs testinin pozitif, 321’inde (%95,3)
direkt Coombs testinin negatif oldugu saptanmistir. Direkt Coombs testi pozitif olan
16 yenidoganin 10’unda (%62,5) ABO uyusmazligi, 2’sinde (%12,5) Rh uyusmazligi
ve birinde (%6,25) hem ABO hem Rh uyusmazlig1 saptandi. Vendz kandan yapilan
tam kan sayimmi sonuglarinda; hemoglobin degerleri ortalama 16,65 + 2,14 g/dl (9,8
g/dl ile 22,3 g/dl arasinda dagilim gostermektedir), hematokrit diizeylerinin (%30 ile
%68,9 arasinda dagilim gostermekte) ortalama 50,77 + 6,75 oldugu saptanmustir.
Kapiller hematokrit diizeylerinin ise (%32 ile %80 arasinda dagilim gostermekte)

ortalama 54,85 + 8,41 oldugu saptanmustir.
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337 yenidogandan toplam 461 Olglim yapilmis olup vakalarin 6l¢iim

sirasindaki postnatal yas dagilimlarina bakildiginda %48,4°ii 24-48 saat; %17,4°1 49-

72 saat; %10,4’1 73-96 saat; %6,1’i 97-120 saat ve %17,8’i 120 saat ve tizeridir.

Vakalarin epidemiyolojik ozellikleri Tablo 3, 4, 5 ve Sekil 6, 7, 8’de

verilmistir.

Tablo 3: Vakalarin Epidemiyolojik Ozellikleri

Ortalama=SS (medyan) Maks-min
Dogum Tartis1 (gr) 3241+465 (3200) 1935-5600
Gestasyon Yasi (hf) 38,63+1,19(38,71) 35,28- 41,28
Anne Yasi (yil) 28,3345,28 (28) 17-43
n %
Cinsiyet Kiz 162 48,10
Erkek 175 51,90
Dogum Sekli NSVD 190 56,40
CIS 147 43,60
Bebek Kan Grubu ARh (+) 150 44,50
ARh(-) 11 3,30
B Rh (+) 42 12,50
B Rh (-) 5 1,50
AB Rh (+) 19 5,60
ABRh () 4 1,20
0Rh (+) 92 27,30
0Rh (-) 14 4,20
Yatis Durumu Yatan Hasta 199 59,10
Poliklinik 138 41,90
Dogdugu Hastane Kartal EAH 262 77,70
Dis Merkez 75 22,30
Kardeste Sarilik Oykiisii Yok 304 90,20
Var Tedavi Almadi 19 5,60
Var Tedavi Ald1 14 4.20
Akraba Evliligi Var 35 10,40
Yok 302 89,60
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Tablo 4: Vakalarin Diger Epidemiyolojik Ozellikleri

n %
. Primipar 93 27,60
Parite .
Multipar 244 72,40
Anne Kan Grubu ARh (+) 136 40,40
ARh () 14 4,20
B Rh (+) 42 12,50
B Rh(-) 4 1,20
AB Rh (+) 15 4,50
ABRh () 9 2,70
0 Rh (+) 108 32
ORh () 9 2,70
Kan Uyusmazhg Yok 261 77,40
ABO Uyusmazhg Var 50 14,80
Rh Uyusmazhg Var 23 6,80
ABO ve Rh Uyusmazh@ Var 3 0,90
Coombs Testi Direkt Coombs Testi (+) 16 4,70
Direkt Coombs Testi (-) 321 95,30
Tablo 5: Vakalarin Hemoglobin ve Hematokrit Degerleri
n Ortalama Sggg?na;t Medyan Minimum  Maksimum
?;‘;gl‘;z kan Hgb 307, 1665 214 16,40 9,80 22,30
XZ‘)“’Z kan Het 50, 5077 6,75 50,20 30 68,90
Kapiller Hct (%) 337 54,85 8,41 54 32 80
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Anne - Bebek Kan Grubu Dagilimi
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Sekil 6: Anne- Bebek Kan Grubu Dagilim Grafigi

Postnatal Yas (Saat)
>120 sa
18%
24-48 saat
97-120 saat 48%
6% W 24-48 saat
M 49-72 saat
73-96 saat -
11% M 73-96 saat
97-120 saat
W >120sa

49-72 saat
17%

Sekil 7: Vakalarin Postnatal Yaglarinin Dagilimi1
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TSB Diizeyine Gore Vakalarin Dagilimi

>15 mg/dl
15% <5 mg/di
18%

B <5 mg/dl
m 5-10 mg/dl
10-15 mg/dl
27% M 10-15 mg/dI
>15 mg/dl

5-10 mg/dl
40%

Sekil 8: TSB Diizeyine Gore Vakalarin Dagilimi

Vakalarin Bilicare™, JM-105™ Alin, JM-105 Sternum ve TSB dl¢iimlerinin
dagilimi1 Tablo 6’da 6zetlenmistir.
Vakalarin TSB diizeyine gore; Bilicare™, JM-105™ Alin, JM-105™

Sternum degerlerinin dagilimi1 Tablo 7°de 6zetlenmistir.

Tablo 6: Vakalarin Bilicare™, JM-105™ Alin, JM-105™ Sternum ve TSB
Degerlerinin Dagilimi

Ortalama Standart Medyan Minimum  Maksimum
sapma

Bilicare™

(mg/dl) 461 9,28 4,56 9,28 0,30 20,60
JM-105™ Alin

(mg/dl) 461 8,88 4,49 8,50 0 25,50

JM-105™
Sternum (mg/dI) 461 8,93 4,54 8,40 0 19,20
TSB (mg/dl) 461 9,51 4,78 8,66 0,27 22,70
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Tablo 7: Vakalarin TSB Diizeyine Gore Bilicare™, JM-105™ Alin, JM-105™
Sternum Degerlerinin Dagilimi1

Bilicare™(mg/dl) JM-105™ Alin(mg/dl) JM-105™
TSB Sternum(mg/dl)
Diizeyi n
(mg/ dl) Ortalamatss Medyan l\'\//IIaI\[IT(-s Ortalamatss Medyan ||\\/I/|&Ilrll; Ortalamatss  Medyan l’_\nﬂéﬂ;

<5 85 | 3,54+1,69 3,80 07'2%' 3,47+2,92 3,40 %%%' 3,26+2,05 3,50 %g%_
5-10 183 | 7,13t1,67 7,10 f’l‘q"g(') 6814170 6,60 foggo 686£1.87 6,60 ;‘3930
10-15 122 | 1227164 12,70 157,26 11,73£1,70 12,10 fé?o 11,96£1,77 12,00 fGSSO
>15 71 | 1640160 16,20 2%%% 15,68£1,62 1550 120525% 7t 1ss0 1 82%

Vakalarin Bilicare™, JM-105™ Alin, JM-105 Sternum ve TSB 6l¢iimlerinin
dagilimini inceleyecek olursak (Tablo 6);

Bilicare™ diizeyleri; 0,30 ile 20,60 mg/dl arasinda degismekte olup;
ortalamasi 9,28 + 4,56 mg/dl medyan1 9,28 mg/dl’dir.

JM-105™ alin diizeyleri; 0 ile 25,50 mg/dl arasinda degismekte olup;
ortalamasi 8,88 + 4,49 mg/dl, medyan1 8,50 mg/dI’dir.

JM-105™sternum diizeyleri; 0 ile 19,20 mg/dl arasinda degismekte olup;
ortalamasi 8,93 + 4,54 mg/dl, medyan1 8,40 mg/dI’dir.

TSB diizeyleri; 0,27 ile 22,70 mg/dl arasinda degismekte olup; ortalamasi
9,51 + 4,78 mg/dl, medyan1 8,66 mg/dl’dir.

Vakalarin Bilicare™, JM-105™ Alin, JM-105 Sternum ve TSB o6lgtimlerini
postnatal yasa gore kategorize edip dagilimlar inceledigimizde ortalama + SS ve
medyan degerler Tablo 8’de gosterilmistir.

Vakalarin Bilicare™, JM-105™ Alin, JM-105 Sternum ve TSB ol¢iimlerini
postnatal yasa gore kategorize edip inceledigimizde olgtim araliklar1 Tablo 9°da

gosterilmistir.
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Tablo 8: Bilicare™, JM-105™ Aln, JM-105™ Sternum ve TSB Olciimlerinin
Postnatal Yasa gore Ortalama+SS ve Medyan Degerleri

TSB(mg/dl) JM-105™ JM-105™ | Bilicare™(mg/dl)
Alin(mg/dl) Sternum(mg/dl)
Postnatal
YaS (saat) n Ortalama+SS  Medyan Ortalama+SS Medyan OrtalamatSS Medyan OrtalamatSS Medyan

24-48 223 7,60£3,55 7,01 7,163,599 650 7,203,446 6,40  7,53+343 7,30

49-72 80 9,71+4,47 9,96 8,92+4,14 9,40 9,324431 9,30  9,41+4,43 9,55

73-96 48  11,90+522 13,20 11,11+4,75 12,10 10,90+5,33 12,20 11,40+4,95 13,20

97-120 28  1490+3,94 1490 13,20+3,62 14,30 12,70+4,06 14,10 13,40+3,84 14,20

>120 82  11,40+544 12,40 10,70+4,90 12,10 10,80+5,0 11,80 11,10+5,13 12,70

Tablo 9: Bilicare™, JM-105™ Aln, JM-105™ Sternum ve TSB Olciimlerinin
Postnatal Yasa gore Dagilim Araliklar

JM-105™ JM-105™ S
TSB(mg/dI) Aln(mg/dl) | Sternum(mg/diy | Bilicare™™(mg/dD
Postnatal
Yas (saat) N Min Maks Min Maks Min Maks Min Maks
24-48 223 0,27 21,00 0,00 25,50 0,00 17,40 0,40 19,00
49-72 80 1,18 21,13 0,00 19,10 1,00 17,80 1,00 19,80
73-96 48 0,38 19,95 1,00 18,10 0,00 18,80 0,30 18,70
97-120 28 3,60 19,60 4,20 18,50 4,10 17,40 4,20 19,50
>120 82 1,20 22,70 0,10 19,30 0,00 19,20 1,00 20,60
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Calismamizda 367 yenidoganda bilirubin diizeyleri TSB, JM-105™ Alin,
JM-105™ Sternum, Bilicare™ ile ayr1 ayr1 461 dl¢iim yapilmis olup bu degerleri <5
mg/dl, 5-10 mg/dl, 10-15 mg/dl ve >15 mg/dl olarak kategorize ettigimizde;

Olgtimlerin dagilimi, ortalama+ss ve medyan degerleri Tablo 10’de g6sterilmistir.

Tablo 10: TSB, JM-105™ Alin, JM-105™ Sternum, Bilicare™ Ol¢iim
Araliklarina Gore Vaka Sayilarinin Dagilimi ve Bilirubin Diizeyi Ortalamasi

n % Ortalama+SS Medyan

<5 85 18,40 3,35+1,30 3,70

TSB 5-10 183 39,70 7,27+1,14 7,32
(mg/dl)

10-15 122 26,50 12,70+1,42 12,60

>15 71 15,40 17,10+1,73 16,60

<5 95 20,60 3,19+1,33 3,50

JM-105™ ALIN 5-10 181 39,30 7,14+1,49 7,10
(mg/dl)

10-15 135 29,30 12,30+1,56 12,40

>15 50 10,80 16,60+1,73 16,20

<5 96 20,80 3,06+1,51 3,60

IM- 5-10 181 39,30 7,19+1,42 7,10

105™STERNUM ' ' ’ '

(mg/dl)

10-15 132 28,60 12,60+1,47 12,60

>15 52 11,30 16,40+1,01 16,20

<5 87 18,90 3,26 +£1,29 3,60

.. 5-10 189 41,00 7,40+1,44 7,40

BILICARE™

(mg/dl)

10-15 128 27,80 12,70+1,42 13,0

>15 57 12,40 16,90+1,35 16,40
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Bilicare™ ile yapilan 6l¢iimlerin; JM-105 alin, JM-105 sternum ve TSB
Ol¢timleriyle korelasyonu Sperman Korelasyon Analiziyle degerlendirildi (Tablo 11).
Istatistiksel analiz neticesinde;

Bilicare™ diizeyleri ile JM-105™ Alin dlgtimleri arasinda pozitif yonde ¢ok
iyi diizeyde (r=0,947) ve istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli korelasyon
mevcuttur (p<0,01).

Bilicare™ diizeyleri ile JM-105™ Sternum O6l¢timleri arasinda pozitif yonde
cok iyi diizeyde (r=0,950) ve istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli korelasyon
mevcuttur (p<0,01).

Bilicare™ diizeyleri ile TSB 6l¢timleri arasinda pozitif yonde ¢ok iyi diizeyde

(r=0,963) ve istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamli korelasyon mevcuttur (p<0,01).

Tablo 11: Bilicare, JM-105 alin, JM-105 Sternum ve TSB Olgiimlerinin Iliskisi

BIiLICARE™ (mg/dl)

r p
JM-105™ ALIN (mg/dl) 0,947 0,001
JM-105™ STERNUM (mg/dl) 0,950 0,001™
TSB (mg/dl) 0,963 0,001

r: Sperman Korelasyon Katsayis1 **p<0,01
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Bilicare™ ile yapilan olgtimler; JM-105™ alin, JM-105™ sternum ve TSB
Olgiimleriyle =~ yapilan  Pearson’s  regresyon  analiziyle  degerlendirildi
(R*=determinasyon katsayisi).

Bilicare™ ve JM-105™ alin ile olgiilen TKB degerleri istatistiksel anlaml
olarak (R%= 0,87, %95 giiven araligs (CI): 0.75-0.81, p<0.001) korelasyon gosterdi
(Sekil 9).

Bilicare™ jle JM-105™ sternum ile oOlgiilen TKB Ol¢tiimleri istatistiksel
anlaml1 olarak (R?= 0,90, %95 giiven aralig1 (CI): 0.79-0.84, p<0.001) korelasyon
gosterdi (Sekil 10).

Bilicare™ ile TSB ile dl¢iimleri istatistiksel anlamli olarak (R?= 0.93, %95
giiven aralig1 (CI): 0.63-0.80, p<0.001) korelasyon gosterdi (Sekil 11).

TSB diizeyleri 0,27 ile 22,70 mg/dl arasinda degismekte olup; ortalamasi 9,51
+ 4,78 mg/dl, medyan1 8,66 mg/dl’dir. Bilicare™ diizeyleri; 0,30 ile 20,60 mg/dl
arasinda degismekte olup; ortalamasi 9,28 + 4,56 mg/dl medyan1 9,28 mg/dl’dir.
Bilicare™ diizeyleri ile TSB ol¢iimleri korelasyon katsayis1 r=0,963 ve regresyon
kararlilk katsayist R?=0,93 olarak saptanmisti(p<0,01). Regresyon denklemi
Bilicare= 0,92TSB+0,51 olarak saptanmistir (Sekil 11).
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Sekil 9: Bilicare™ ve JM-105™ Alin Olgiimlerinin Pearson’ s Regresyon

Analizi Grafigi
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Sekil 10: Bilicare™ ve JM-105™ Sternum Ol¢iimlerinin Pearson’ s Regresyon

Analizi Grafigi
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Sekil 11: Bilicare™ ve TSB Olciimlerinin Pearson’ s Regresyon Analizi
Grafigi

Bilicare™ ile yapilan dl¢timlerin; JM-105™ alin, JM-105™ sternum ve TSB
Ol¢timleriyle olan farki Bland-Altman yontemiyle degerlendirildi.

Bilicare™ ve JM-105™ alin ile 6l¢iilen TKB 6lglimlerinin farki ortalama
0,39 + 3,21 mg/dl (-2,80 mg/dl ile 3,60 mg/dl araliliginda) olarak hesaplandi ve
Bland-Altman grafigi ¢izildi (Sekil 12).

Bilicare™ ile JM-105™ sternum ile 6lgiilen TKB 6l¢timlerinin farki ortalama
0,34 £ 2,74 mg/dl (-2,39 mg/dl ile 3,08 mg/dl araliginda) olarak hesaplandi ve Bland-
Altman grafigi cizildi (Sekil 13).

Bilicare™ ile TSB ol¢limlerinin farki ortalama -0,23 + 2,37 mg/dl (-2,61 ile
2,14 mg/dl araliginda) olarak hesapland: ve Bland-Altman grafigi ¢izildi (Sekil 14).

28



Total serum bilirubin degerleri <5 mg/dl, 5-10 mg/dl, 10-15 mg/dl, >15 mg/dl
olarak dort gruba ayrildiktan sonra her grup i¢in TSB-Bilicare™, TSB-JM-105™
Alin, TSB-JM-105™ Sternum farklar1 hesaplandi. Ortalama+ss, medyan, deger
araligi Tablo 12°de belirtildigi sekilde saptandi.

Tablo 12: TSB Diizeyine Gore Olgiimler Arasindaki Farkin Dagilimi

Bilicare™-TSB(mg/dl) JM-105™ Alin- JM-105™ Sternum-
TSB TSB(mg/dl) TSB(mg/dl)
Diizeyi n
(mg/dl) Ortalamatss Medyan hh/f;rlls Ortalamatss  Medyan l\'\/l/!rlls Ortalamatss  Medyan r'\rf;ﬂs

<5 85 0076101 010 pi 00276 027 Y ogoside o1 R
5-10 183 | 013107 -0,80 ggg 038£1,02 1,02 g;g 040144 0,24 ggg
10-15 122 | -030:1,02 030 ggg 0975107 097 ggg 0745123 0,78 ggg
>15 71 |-078:086 050 PRV -la9s103 430 PO desi0e 167 02
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Sekil 12: Bilicare™ ve JM-105™ alin Ol¢iim Farklarinin Bland-Altman Grafigi
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Sekil 13: Bilicare™ ve JM-105™ sternum Olgiim Farklarinin Bland-Altman
Grafigi
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Sekil 14: Bilicare™ ve TSB Ol¢iim Farklarinin Bland-Altman Grafigi

Bilicare™ ve JM-105™ alin ile yapilan Ol¢limlerinin TSB >12 mg/dl ve
TSB> 14 mg/dl diizeyindeki 6zgiillik ve duyarliliklarinin degerlendirilmesi igin
ROC analizi yapildu.

Bilicare™ ve JM-105™ alin ile yapilan oOl¢iimler; TSB>12 mg/dl iken
binormal yontemle karsilastirilmistir. Cizilen ROC egrisi grafiginde Bilicare™’ nin
egri altinda kalan alanin JM-105™ alin’dan istatistiksel anlamli (p<0,05) olarak

biiyiik oldugu saptanmistir (Sekil 15).

Bilicare™ ve JM-105™ alin ile yapilan 6lgiimler; TSB>14 mg/dl iken
binormal yontemle karsilagtirllmistir. Cizilen ROC egrisi grafiginde Bilicare™’nin
egri altinda kalan alanin JM-105™ Alin’dan istatistiksel anlamli (p<0,05) olarak

biiyiik oldugu saptanmustir (Sekil 16).
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Sekil 15: TSB> 12 mg/dl Bilicare™ ve JM-105™ alin ROC Egrisi Grafigi
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Sekil 16: TSB> 14 mg/dl Bilicare™ ve JM-105™ alin ROC Egrisi Grafigi
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Tablo 13: TSB Diizeylerine gore Bilicare™ ve TSB Arasindaki Korelasyon
Analizi

BILICARE (mg/dl)

r Y
<5 0,572 0,001
5-10 0,773 0,001
TSB (mg/dl)
10-15 0,789 0,001
>15 0,584 0,001

Vakalarin olciilen TSB diizeyleri <5, 5-10, 10-15, >15 olarak dort gruba
ayrildi. Ardindan bu dort TSB diizeylerinin Bilicare™ 6l¢lim  sonuclartyla

korelasyonu Perarson’s Korelasyon Analiziyle degerlendirildi (Tablo 10).

TSB diizeyi <5 mg/dl olan gruptaki Ol¢iimlerin Bilicare™ ile istatistiksel
anlamli olarak (p<0,01) orta diizeyde korelasyon gosterdigi saptandu.

TSB diizeyi 5-10 mg/dl olan gruptaki ol¢iimlerin Bilicare™ ile istatistiksel
anlamli olarak (p<0,01) ytiksek diizeyde korelasyon gosterdigi saptandi.

TSB diizeyi 10-15 mg/dl olan gruptaki 6lgiimlerin Bilicare™ ile istatistiksel
anlamli olarak (p<0,01) yiiksek diizeyde korelasyon gosterdigi saptandi.

TSB diizeyi >15 mg/dl olan gruptaki Ol¢timlerin Bilicare™ ile istatistiksel

anlaml olarak (p<0,01) orta diizeyde korelasyon gosterdigi saptandi.
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TARTISMA

Bu ¢alismamizda gestasyon yasi1 >35 hafta olan ve TSB seviyeleri 0,27-22,70
mg/dl olan yenidoganlarda yeni nesil TKB 6lgiim cihazi Bilicare™ ile yapilan 6l¢iim
sonuclarinin; rutin kullanimda olan TKB o6l¢iim cihazi JM-105™ ve TSB
Ol¢iimleriyle istatistiksel anlamli olarak korelasyon gosterdigini tespit ettik.

Giliniimiizde TKB 6l¢iim cihazlar1 yenidogan sariliginda rutin tarama metodu
olarak kullanilmaktadir. Yaygin olarak kullanilan 6l¢tim cihazlarinin basinda JM™
serisi ve BiliCheck™ TKB olgiim cihazlar1 yer almaktadir. Her iki cihazda
spektrofotometre prensibiyle 6l¢iim yapmakta ancak 6l¢iim teknigi ve performansi
acisindan aralarinda ¢ok az fark bulunmaktadir. Minolta JM™ serisi ¢ift optik yolagi
iceren xenon 151k kaynagi kullanirken, BiliCheck™ tungsten lamba aracigiyla ¢oklu
dalga boyu ol¢iim teknolojisine dayanmaktadir (26). Yeni gelistirilen Bilicare™
(Natus Medikal Anonim Sirketi, ABD) LED 1s1k kaynagi ile galismasi nedeniyle
rutin kalibrasyon gerektirmemekte ve uzun lamba 6mriine sahiptir (31).

Rutin kullanimda olan; sternumdan ve alindan TKB 6l¢iimii yapan cihazlarda
yenidoganin supin pozisyonda olmasi, Ol¢iim icin alin ve sternuma baski
uygulanmasi, emzirme esnasinda Olglim yapilamamast bazi durumlarda hem
yenidoganda hem de annede rahatsizlik hissi olusturabilmektedir. Ayrica kullanicilar
arasinda cilde uygulanan baskinin siddeti degiskenlik gosterebilecegi i¢in dlglimler
arasinda farkliliklara neden olabilecegini diisiiniilebilir. Bilicare™ ile dl¢iimlerin
yenidoganin mevcut pozisyonu bozulmadan anne kucaginda ya da yatar
pozisyondayken yapilabilmesi, kulak kepcgesine yerlestirilen klips kisminin sabit
bask1 uygulamasi cihazin avantajlaridir.

Transkutan bilirubin dl¢iimii yapan cihazlarin farkl cilt rengi ve tonuna sahip
toplumlarda 6l¢iim sonuglart arasinda farkliliklar olabilecegini gosteren ¢alismalar
yapilmistir (32, 33). Bildigimiz kadariyla tilkemizde gelecekte kullaniminin
yayginlagabilecegini diisiindiiglimiiz Bilicare™ o6l¢iim sisteminin; JM serisinin en
gelismisi olan JM-105™ ve TSB ile karsilagtiran ilk ¢aligmalardan biridir.

Yeni bir TKB 6l¢iim sistemi olan Bilicare™ ile yapilmis literatiirde sinirh
sayida calisma mevcuttur. Bilicare™ 06l¢im  sisteminin  klinik etkinlik ve
giivenilirliginin degerlendirildigi ilk calismanin sonuglar1 2016 yilinda Italyan Pratesi

ve ark. (34) tarafindan yayinlanmistir. Dort yiiz elli sekiz yenidogani iceren bu
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calisma Bilicare™ ile yapilmig vaka sayisi bakimindan en genis seri olarak
degerlendirilebilir. Ancak 458 yenidoganin 249’unda (%55) TSB diizeyi 6l¢lilmiis ve
bu Ol¢timler topuktan alinan kandan kimyasal olmayan spektrofotometrik cihazla
yapilmistir. Mevcut literatiirii  inceledigimizde; 2016 yilinda Tayland’dan
Kitsommart ve ark. (35) 93 yenidoganla, 2017 yilinda Japonya’dan Yamana ve ark.
(36) 82 yenidoganla, 2018 yilinda Tayland’dan Chokemungmeepisarn ve ark. (23)
214 yenidoganla, 2019 Mecksika’dan Oldak ve ark. (37) 21 yenidoganla yaptigi
calismalar ile siirli oldugu gozlenmektedir. Calismamiz gestasyon yasi >35 hafta
olan 337 yenidoganla ve 461 Olgiimle yapilan en genis Ol¢iim sayisina sahip
calismadir.

Bu calismalardan 2016 yilinda Italya’dan Pratesi ve ark. (34) ve Tayland’dan
Kitssommart ve ark (35) tarafindan yapilmis olan calismalarda Bilicare™ ve TSB
Olgtimleri arasindaki korelasyon katsayisi (r) sirasiyla 0,55 ve 0,76 olarak tespit
etmiglerdir (34,35). Yamana ve ark. (36) Japonya’da 2017 yapmis oldugu
calismadaysa  korelasyon  katsayisi 0,91 olarak  raporlanmistir.  Bizim
calismamizdaysa Bilicare™ ile TSB Olgiimleri arasinda pozitif yonde cok iyi
diizeyde korelasyon gosterdigi ve korelasyon katsayisinin 0,96 oldugu saptandi.
Bunun nedenini tam olarak agiklayamamakla birlikte irklar arasindaki cilt yap1 ve
renginin farkliligindan ve Olglimlerimizin tek deneyimli kisi tarafindan yapilmis
olmasindan ve TSB o6l¢iim metodu farkliligindan kaynaklanabilecegini
diistinmekteyiz.

Transkutan bilirubin 6l¢iimiinde; Slglimiin yapildigi cildin dogum lekeleri,
killi ya da renk degisikligi iceren alanlar barindirmasi sonucu etkileyebilir (38).
Calismamiza dahil ettigimiz yenidoganlarin kulaklarinda herhangi bir cilt anomalisi
yoktu. Maisles ve ark. (32) yapmis oldugu JM-103™ ile TSB’ni karsilastirildigi
caligmada Afrika kokenli Amerikali yenidoganlarda TKB 6lgiimlerinin korelasyon
katsayis1 diger irklara gore biraz daha diisiik olarak saptandi. Koyu cilt tonuna sahip
irklarda 6l¢iim sonuglar1 degisebilecegi i¢in Bilicare™” Gl¢iim sisteminin daha koyu
tenli wrklarda da degerlendirilmesi gerekmektedir. Bilicare™ TKB 6l¢iim sistemi ile
iilkemizde yenidoganlarda yapilmis ve literatiirde yaymlanmis c¢alisma heniiz

bulunmamaktadir.
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Transkutan bilirubin 6l¢timiiniin rutin olarak kullanimi taburculuk oncesinde
ve fototerapi ihtiyacinin tespit edilmesinde; gestasyon yasi >35 hafta olan
yenidoganlarda postnatal 24 saat gegtikten sonra Onerilmektedir (39). Calismamiz
gestasyon yast >35 hafta {lizerindeki yenidoganlarda olup postnatal ilk 24 saatteki
yenidoganlar1 kapsamamaktadir.

Kitsommart ve ark. (35) ile Yamana ve ark. (36) ¢alismalarinda yapilan
Bland-Altman analizine gore Bilicare™ ve TSB arasindaki ortalama fark degeri
sirasiyla +1,87+3,88 ve +0,1+3,6 olarak tespit edilmistir. Bizim ¢alismamizda
-0,23+2,37 olarak tespit ettik. Calismamizda Bilicare™ {lgtimleriyle TSB
Ol¢iimlerinin arasindaki farkin az olusu ¢alisma yapilan gruplarin cilt rengi ve yapist,
TSB Olglim metotlar1 arasindaki farkliliktan kaynaklaniyor olabilecegini
diisiinmekteyiz.

Ozellikle ilk 72 saat icinde fototerapi gerekliligi gbz Oniine alindiginda
transkutan bilirubin diizeyi >12 mg/dl oldugunda Ol¢iimiin TSB diizeyiyle
dogrulanmasi 6nerilir (11, 41). Kitsommart ve ark. (35) yapmis oldugu ¢alismada;
TSB>15 mg/dl olan yenidogan sayist olduk¢a smirli olup Bilicare™ ile dlgiilen
TKB>13 mg/dl olan yenidoganlarda TSB diizeyi ile dogrulama yapilmasi gerektigi
vurgulanmigtir. ' Yamana ve ark. (36) 82 Japon yenidoganda yapmis oldugu
calismada; TSB <7 mg/dl ve >15 mg/dl diizeylerinde Bilicare™ ile TSB o6l¢iimleri
arasindaki  farkin  artti§i  saptanmistir. Calismamizda Olglim  sonuglarim
gruplandirdigimizda; TSB 5-15 mg/dl arasinda Bilicare™ ile istatistiksel anlamli
olarak (p<0,01) yiiksek diizeyde korelasyon gosterdigi saptanmisken, calisma
grubumuzun %15,4’lnii olusturan TSB>15 mg/dl olan 6l¢iimlerin Bilicare™ ile
istatistiksel anlamli olarak (p<0,01) orta diizeyde korelasyon gosterdigi saptanmistir.
Bununla birlikte bu kisithlik tim TKB 6l¢lim cihazlarinda bulunmaktadir. Ayrica
yaptigimiz ROC analizinde TSB>12 mg/dl (%95 giivenlik indeksi EAA= 0,964
p<0,05) ve TSB>14 mg/dl (%95 giivenlik araliginda EAA= 0,943 p<0,05) olan
gruplarda Bilicare™’in egri altinda kalan alanin (EAA) JM-105™’alin’dan
istatistiksel anlamli olarak biiyiikk oldugunu saptadik. Kilavuzlarda belirtildigi gibi
TKB>15 mg/dl olan yenidoganlarda TSB 6l¢iimiiyle dogrulama yapmanin yararl

olacagi kanaatindeyiz.
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Calismamizda yenidoganlardan Bilicare™ ile TKB olglimii kullanma
kilavuzunda 6nerildigi sekilde kulak kepgesinin skafoid fossasindan yapildi. Yamana
ve ark. (36) 82 yenidoganda yaptig1 calismada Olglimler kulak kepgesinin konkal
kavitesinden, skafoid fossasindan ve lobundan (kulak memesi) olmak iizere ti¢ farkl
noktadan yapildi. Bu ii¢ noktadan yapilan dl¢iimlerde istatistiksel anlamli korelasyon
oldugu (skafoid fossa icin r:0,91; konkal kavite i¢in 0,93; lob kismi icin r:0,93)
saptand1. Calismamizda kulagin sadece skafoid fossadan yapilmis olmasi farkli kulak
bolgelerinde 6l¢iim farkliliginin degerlendirilmesi agisindan kisitliligidir.

Glincel tan1 ve tedavi kilavuzlarinda; TKB 6lgiim cihazlar1 term ve preterm
bebeklerde bilirubin seviyesi Ol¢limiinde yer almaktadir. Ancak kilavuzlar fototerapi
baslanmas1 i¢in yalmizca TKB degerini tek basina yeterli gérmemektedir.
Calismamizda Bilicare™ ol¢iimleriyle TSB 6l¢iimleri arasinda ¢ok yiiksek derecede
korelasyon (r= 0,963 p<0,001) saptadik. Bu nedenle Bilicare™ ile 6l¢iilen TKB
6l¢tim sonucu fototerapi tedavisine karar verilecek ve bu nedenle TSB 6l¢iilmesi

gereken bebeklerin belirlenebilecegi kanaatindeyiz.
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SONUCLAR

Sonu¢ olarak gestasyonel yasi >35 hafta olan yenidoganlarda postnatal
donemde sarilik taramasinda Bilicare™; JM-105™ ve TSB olg¢iimleriyle
karsilastirilabilir sonuglara sahiptir. Bilicare™ ve JM-105™ TKB 6l¢iimleri ¢ok iyi
diizeyde korelasyon gostermektedir. Bilicare™’in JM-105™ alin Ol¢limlerine gore
duyarliliginin daha yiiksek oldugu saptanmistir. Mevcut literatiir 15181nda Bilicare™
TKB 06l¢iim cihazinin  yenidoganlarda kandan TSB 6l¢iim  gerekliliginin

azaltilmasinda etkin ve giivenilir bir 6l¢tim sistemi oldugunu diistinmekteyiz.
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