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VIIl. OZET

Yenidogan Sarihklarinda Transkutan Bilirubin Olgiimii ile Total Serum
Bilirubini Arasindaki Korelasyonun Arastirilmasi

Amag: Yenidoganlarda transkutan bilirubin (TcB) Olglimleriyle total serum
bilirubinleri (TSB) ol¢limleri arasindaki korelasyonu saptamayr ve TcB cihazinin
hiperbilirubinemi 6l¢iimiinde kullaniminit degerlendirmeyi amagladik.

Gerec ve Yontem: Bu ¢alisma Hatay Mustafa Kemal Universitesi Hastanesi
Yenidogan Yogun Bakim Unitesi’'nde yatarak tedavi goren 114 yenidogan bebek
tizerinde yapildi. TcB 6l¢timiinde JM-103 marka TcB cihaz1 kullanildi. Her hastada
alin, sternum ve diz kapagmin iizerinden 3’er Ol¢iim yapilip cihazin gdsterdigi
ortalama alindi. Parametreler arasi iligkilerin degerlendirilmesinde Pearson ve
Spearman’s korelasyon analizi kullanildu.

Bulgular: Gestasyon yas1 21 ile 39 hafta arasinda degisen 114 yenidogan
bebege yapilan 456 Olgiim grubu (TcB-alin, TcB-sternum, TcB-diz, TSB)
karsilastirildi. Caligmaya katilan bireylerin TcB-Alin degerleri ortalamasi 7.26+4.05
mg/dl, TcB-Sternum ortalamast 7.3844.22 mg/dl, TcB-Diz ortalamasi 3.914+3.05
mg/dl oldugu tespit edilmistir. TSB (Kan) degerleri ortalamasi ise 9.99+4.82
mg/dl’dir. TSB (Kan) degerleri ile transkutan bilirubin degerleri arasindaki
korelasyona bakildiginda ¢ok yiiksek diizeyde pozitif yonlii korelasyon bulunmaktadir
(p(Alm)= 0.981, p(Sternum)= 0.990, p(Diz)= 0.916). TcB degerleri arttikca TSB
degerleri de paralel olarak artmaktadir. Olgiim sonuglarmi gruplandirdigimizda; TSB
0-15 mg/dl araliginda iken JM-103 ile alindan ve sternumdan yapilan Slglimlerde
istatistiksel anlamli olarak (p<0,01) yiiksek diizeyde korelasyon gosterdigi
saptanmigtir. Serum bilirubin diizeyinin >5 mg/dI’nin {izerinde oldugu durumlarda
dizden yapilan transkutan bilirubin olglimlerinde anlamli bir iliskinin olmadig
bulunmustur.

Sonuc¢: Caligmamiz transkutan bilirubin Sl¢iimii ile yenidogan bebeklerde
sarilik taramasiin giivenli, hizl1 ve kolay bir sekilde yapilabilecegini ve diisiik riskli
bebeklerin tespit edilebilecegini gosterdi. Ayrica yenidoganlarda serum bilirubini
takibinde gereksiz kan alma islemini azaltacagl sonucuna varildi. Ancak bu konuda
farkli toplumlarda yapilacak cutoff degerlerini belirleyen ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: Yenidogan hiperbilirubinemisi, JM-103, transkutan
bilirubin
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IX. ABSTRACT

Investigation Of The Correlation Between Transcutan Bilirubin
Measurement And Total Serum Bilirubin In Newborn Jaundice

Objective: We aimed to determine the correlation between transcutaneous
bilirubin (TcB) measurements and total serum bilirubin (TSB) measurements in
newborns and to evaluate the use of TcB device in the measurement of
hyperbilirubinemia.

Materials and Methods: This study was conducted on 114 newborn babies
who were hospitalized in the Newborn Intensive Care Unit of Mustafa Kemal
University Training and Research Hospital. JM-103 brand TcB device was used for
TcB measurement. In each patient, 3 measurements were made on the forehead,
sternum and kneecap and the average indicated by the device was taken. Pearson and
Spearman’s correlation analysis was used to evaluate the relationships between
parameters. Significance was evaluated at the p<0.05 level.

Results: 456 measurement groups (JM-103(forehead), JM-103(sternum), JM-
103(knee), TSB) performed on 114 newborn babies between 21 and 39 weeks of
gestation were statistically compared. The mean TcB-Forehead values of the
individuals participating in the study were 7.26+4.05 mg/dl, the mean TcB-Sternum
was 7.3844.22 mg/dl, and the mean TcB-Knee was 3.91£3.05 mg/dl. The mean TSB
(Blood) values are 9.99+4.82 mg/dl. When the correlation between TSB (Blood)
values and transcutaneous bilirubin values is considered, there is a very high positive
and statistically significant relationship (p(Forehead)= 0.981, p(Sternum)= 0.990, p
(Knee)= 0.916 ). As TcB values increase, TSB values increase in parallel. When we
group the measurement results; When TSB was in the range of 0-15 mg/dl, it was
found that there was a statistically significant (p<0.01) high correlation in the
measurements made with JM-103 on the forehead and sternum. It was found that there
was no significant relationship in transcutaneous bilirubin measurements made from
the knee in cases where the serum bilirubin level was >5 mg/dl (p>0.05).

Conclusion: Our study showed that jaundice screening in newborn babies can
be performed safely, quickly and easily, and low-risk babies can be detected with
transcutaneous bilirubin measurement. In addition, it was concluded that monitoring
of serum bilirubin in newborns will reduce unnecessary blood collection. However,
there is a need for studies that determine the cutoff values to be made in different
societies.

Keywords: Newborn, hyperbilirubinemia, JM-103, transcutaneous bilirubin



1. GIRIS VE AMAC

Sarilik, karacigerde Hem katabolizmasinin son iiriinii olan indirekt bilirubinin
dokularda birikmesinden kaynaklanan, 6zellikle yenidogan déneminin énemli ve sik
karsilagilan sorunlarindan biridir. Yenidoganlarda sik goriilmesi ve uygun tedavi
yapilmadiginda kalic1 nérolojik hasara neden olan kernikterusa yol agmasi nedeniyle

uzun yillar nemini koruyan bir saglik sorunu olmustur (1,5).

Yenidogan sariligi saglikli term yenidoganlarda %60 oraninda goriilmekte
iken, preterm bebeklerde %80 oraninda goriilmektedir. Bilirubinin sentezlenmesi,
kanda taginmasi, hepatositlere alinmasi, karaciger hiicrelerinde konjugasyonu, safra
sistemine taginmasi ve bagirsaklardan geri emilimi bilirubin metabolizmasinin
basamaklarini olusturur (Sekil 1) (11,12). Bu evrelerin herhangi bir yerinde aksaklik
olmasi durumunda kandaki bilirubin seviyesi artmakta ve sarilik ortaya ¢ikmaktadir
(13).

Artan bilirubin seviyesi kan-beyin bariyerini (KBB) gegerek beyinde ndrolojik
hasara neden olmaktadir. Term ve preterm bebeklerde sik goriilen bu sorun karsisinda;
taninin erken konulmasi hiperbilirubinemiye bagli komplikasyonlarin gelisimini

azaltacaktir (5).

Bu ¢alismada yenidogan bebeklerde Transkutan Bilirubin (TcB) olgiimleriyle
Total Serum Bilirubin (TSB) degerleri arasindaki korelasyonu saptamayi ve TcB

cihazinin hiperbilirubinemide kullanimini degerlendirmeyi amagladik.



2. GENEL BIiLGILER

Hiperbilirubinemi; bilirubin seviyesinin deride ve sklerada gézle goriiliir sar
renge neden olabilecek diizeye yiikselmesi olarak tanimlanir. Plazmadaki bilirubin
degerinin 5 mg/dl ve {izeri olmasi yenidoganda sariligin goriilebilir hale gelmesi igin
yeterlidir (8). Uzamis sarilik ise term bebekte 14. giinden sonra, preterm bebekte 21.
giinden sonra ciltte ve konjonktivada goriilebilen ve serum bilirubin degerinin 5 mg/dl

(85 umol) den yiiksek olmasi olarak tanimlanir (2).

Yenidogan sarilig1, yasamin ilk haftasinda term bebeklerin yaklasik %60'inda,
preterm bebeklerin ise %80'inde goriiliir (7). Genellikle gegici bir durum olmakla
birlikte dogumdan sonraki ilk hafta hastaneye yatislarin en sik nedenidir (9). Sariligin
cogu iyi huyludur ve sekelsiz iyilesir. Ancak yiliksek indirekt bilirubin dizeyi

norotoksik etkisi ile yenidoganda kalict hasarlara neden olabilir.

2.1. Bilirubin Metabolizmasi

Bilirubinin sentezlenmesi, kanda tasinmasi, hepatositlere alinmasi, karaciger
hiicrelerinde konjugasyonu, safra sistemine tasinmasi ve bagirsaklardan geri emilimi
bilirubin metabolizmasinin basamaklarin1 olusturur (Sekil 1) (11,12). Sarilik, bu

evrelerin herhangi bir yerindeki aksaklik olmas1 durumunda ortaya ¢ikmaktadir (13).
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Sekil 1. Bilirubin metabolizmasi

Bilirubinin  %80-90", retikiiloendotelyal sistemdeki (RES) hemoglobinin
parcalanmasi ve inefektif eritropoez sonucu meydana gelen Hem’den olusur. Bir gram
hemoglobinin pargalanmasiyla 34 mg bilirubin olusur (14). Kalan %10’luk bilirubin
ise miyoglobin, sitokrom, katalaz, peroksidaz, nitrik oksit sentetaz gibi diger

hemoproteinlerin par¢alanmasi sonucu olusur.

Hem yikimindaki hiz smirlayict basamak olan biliverdin olusumu hem
oksijenaz enzimiyle ger¢eklesir. Hava yoluyla atilan karbon monoksitin (CO) ve
viicutta tekrar kullanilabilen demirin ortaya ¢iktig1 bu asamada Hem’in alfa metilen
bag1 acilir ve biliverdin olusur. Suda ¢6ziinen ve kolayca atilan bir molekiil olan

biliverdin, biliverdin rediiktaz enzimi tarafindan bilirubine dontistiiriiliir (Sekil 2) (11).

Yagda ¢oziinebilen indirekt bilirubin, lipid hiicre zarlarimi kolayca gegme
Ozelligine sahiptir. Normal pH seviyelerinde hidrofilik degildir (11,15). Kanda
tasinamayan indirekt bilirubin, hepatobiliyer veya iiriner sistemle de atilamaz. Ciinkii
serbest bilirubinin ¢oziiniirliigii yiikksek pH degerlerinde ¢ok diisiiktiir. Indirekt
bilirubin; plazma albiimini ve hepatik ligandin gibi nonhidrofilik maddelere afinitesi



yiiksek proteinlere baglanarak suda ¢oziiniir hale gelir (11). Hidrofilik bir madde olan
biliverdinin hidrofilik olmayan bilirubine doniismesi ile intrauterin donemde taginmasi
saglanir. Boylece biliverdinin iiriner sistem yoluyla atilirken bobrek tiibiilleri ve

toplayici kanallarinda olusabilecek tikanmalarin 6niine gegilir (16,17).
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Sekil 2. Hem metabolizmasi

Hepatobiliyer sistemde bilirubinin olusumu; bilirubinin hepatosit igine
alinmasi, konjugasyonu ve atilimi evrelerinden olusur. Tiim bu evreler yenidoganlarda
erigkinlere kiyasla yetersizdir (11). Bilirubin, plazmada albiimine bagli olarak
karacigere tasinir, albiiminden ayrilarak membran reseptorlerine baglanmasi karaciger
membraninda gerceklesir. Hepatosit i¢ine alindiktan sonra hiicre i¢i reseptdrii olan
ligandina veya Y proteinine baglanarak endoplazmik retikuluma (ER) tagimir. Klinik
onemi bilinmemekle birlikte yenidoganlarda ligandin miktarinin yetiskinlere gore daha
az oldugu gorilmektedir. Uridildifosfat glukuronil transferaz (UDPGT) enzimi,
bilirubini ER'de suda ¢oziinlir mono ve diglukronid formuna doniistiiriir.
Monoglukronid formu yenidoganlarda yetigkinlere gore daha fazla bulunur.
Yenidoganlarda yasamin ilk haftasinda UDPGT diizeyleri ¢ok diisiiktiir, birinci
haftadan sonra hizla yiikselir ve ikinci haftada eriskin diizeye ulasir (18,19).

Bilirubin konjuge formda safraya atilir. Buradaki hiz sinirlayici adim, konjuge



(direkt) bilirubinin hepatositlerden kanalikiillere tasinmasidir (11). Direkt bilirubin
safra kanalindan bagirsaga geger, ancak oradan geri emilemez. Direkt bilirubin ince
barsak boyunca emilime ugramadan distal ince barsak ve kolona ulasir Burada
bakteriyel B-glukuronidaz tarafindan da indirekt bilirubin ve iirobilinojenlere
dontistiiriilir. Karacigere doniis, enterohepatik dolagima gegerek olusan bilirubinile
gergeklesir (20).

Bagirsak yoluna atilim, direkt bilirubin seklinde safra salgisinda gergeklesir.
Stercobilinojen olusumuysa mesobilirubinojenin ince bagirsaktaki mikroorganizmalar
tarafindan donistiiriilmesiyle meydana gelir. Daha sonra stercobilin olusumu
stercobilinojenden meydana gelir ve digkiyla atilir. Sterkobilinojen olusumu sirasinda
olusan mesobilirubinojenin bir kismi da iirobilinojene déniistiiriiliir. Urobilinojen,
intestinal kanaldan kana emilir. Bagirsak yolundan emilen tirobilinojen, karacigere
geri doniip tekrar direkt bilirubine dondstiiriilir ve safra kanalindan bagirsaklara
aktarilir. Kalan {irobilinojen idrar yoluyla iiriner sistemden atilir. Urobilin,

tirobilinojenden kendiliginden olusan bir maddedir (sekil 3)(20,21).
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Sekil 3. Bilirubin sentez, transport ve metabolizma yolaklari



2.2. Yenidogan Sarihig:

Yenidogan bebeklerde, serum total bilirubin diizeyi 5 mg/dl’ nin iizerinde
oldugunda bilirubinin deri ve mukozalarda birikmesi sonucu deri ve skleralarin sari
renkte goriilmesidir. Bilirubinin tipine gore indirekt ve direkt hiperbilirubinemi olmak
lizere ikiye ayrilir. Indirekt hiperbilirubinemi ise yenidogan bebeklerde sariligin en stk

karsilasilan seklidir (22).

Patolojik sariliklarin arastirilarak gereksiz tetkik ve tedaviden kacinilmasi
yenidogan sariligina yaklasimda ¢ok onemli bir yere sahiptir. Bu nedenle fizyolojik
sariligin ne oldugunu anlamak ¢ok dnemlidir. Ciinkii patolojik sariligin taniminin net

olmasma karsin fizyolojik sarilifin tanimi ile ilgili tartigmalar devam etmektedir

(22,23).

2.2.1. Yenidogan Sarihigimin Degerlendirilmesi ve Etiyolojisi
2.2.1.1.Fizyolojik Sarihk

Yenidogan bebekler yetiskinlerle kiyaslandiginda bilirubin yakalama,
konjugasyon ve tasima agamalar1 yeterince gelismemistir. Bu eksiklige bagli olarak
yasamin ilk giinlerinde serum bilirubin diizeylerinde artis olur. Kalict olmayan bu

durum fizyolojik sarilik olarak tanimlanir (19,31).

Fizyolojik sarihiga sebep olan mekanizmalar (32):

A- Bilirubin yiikiiniin karaciger hiicrelerininin kapasitesinden fazla olmasina
bagli nedenler;
1. Polisitemi
2. Eritrosit dmriiniin kisa olmasi (80 giin)
3. Inefektif eritropoez sonucu artmus bilirubin
4

Enterohepatik sirkiilasyonun fazla olmasi

B- Karacigere alim azligina bagli nedenler;

[EEN

. 'Y proteinin fizyolojik azlig

N

. Enerji aliminin azlig1 (artan serbest yag asitlerinin Y proteinini baglamast)



3. Karaciger kan dolasiminin az olusu (Ductus venosus aciklig1)

C- Bilirubin konjugasyonunda azalmaya bagli nedenler;

1. Azalmis UDPGT aktivitesi

2. Bozulmus ekskresyon

Yenidoganin fizyolojik sarihigi i¢in tani kriterleri ;

1. Sariligin birinci giinden sonra baglamasi,
2. Glinliik 5 mg/dL artis hizinindan az olan serum total bilirubin miktari,
3. Miadinda doganlarda 12 mg/dl den, miad 6ncesi infantlarda 15 mg/dL den az olan

serum total bilirubin seviyesi,

4. 2 mg/dL den az olan serum direkt bilirubin seviyesi,
5. Miadinda dogan yenidoganlarda 7 giinden az, miad Oncesi infantlarda 10- 14

giinden az siiren sarilik siiresi

6. Hemoliz bulgu ve belirtilerinin olmamasi

Fizyolojik sarilik yasamin ilk haftasinda hemen hemen tiim yenidoganlarda
goriiliir. Son galismalar term bebeklerin biiylik ¢cogunlugunda serum total bilirubin
diizeyinin 5 mg/dI'nin lizerinde oldugunu gostermektedir. 5 mg/dl bilirubin diizeyi,
yenidoganlarda gozle goriiniir konjuge olmayan sariligin taninabilecegi diizeydir (33).
Kordon kanindaki normal indirekt bilirubin seviyesi 1-3 mg/dl dir. Yasamin ilk
giiniinde 5 mg/dL'den az olan, 2-4.giinlerinde 5-6 mg/dl seviyelerinde ve 5-7
giinlerinde 2 mg/dL seviyelerine gerileyen sarilik seviyeleri fizyolojik sarilik
seviyeleridir. 12,9 mg/dl'yi asan total bilirubin diizeyi patolojik sariligin klasik
tanimudir (8).

Miad ve miad o6ncesi dogan bebeklerde fizyolojik sarilik tanisi, sariliga neden
olan etiyolojinin diglanmasiyla konulur. Bunun i¢in ayrintili bir anamnez, klinik ve
laboratuvar bulgular1 olmalidir. Saat bazli nomogramlar bebegin sarilik agisindan risk
grubunda olup olmadigini belirler. Riskli yenidoganlar tespit etmek i¢in en iyi yontem,
ilk 24-72 saatte Olglilen serum bilirubin degerinin saat bazli nomogramlarda

degerlendirilmesidir (Sekil 4) (36).
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2.2.1.2. Patolojik Yenidogan Sarihg:

Hiperbilirubineminin term yenidoganlarda 14 giinden, preterm yenidoganlarda
21 giinden uzun siirmesi, yasamin ilk giinii i¢inde ortaya ¢ikan bilirubin degerlerinin
0,2 mg/dl/saatten fazla yiikselmesi, yasa gore sarilik diizeyinin 95 persantilin {izerinde
olmasi, total bilirubin diizeyi 5 mg/dl'nin altindayken direkt bilirubin diizeyinin 1
mg/dl'den fazla olmasi veya total bilirubin diizeyinin 5 mg/dl iizerinde iken direkt

bilirubin diizeyinin %20'den fazla olmas1 patolojik sarilik olarak tanimlanir (37).

Amerikan Pediatri Akademisi 2004 yilinda, gebelik yasi 35 hafta ve {izeri olan
bebeklerde sarilik gelisimi i¢in klinik uygulama kilavuzunda majér ve minor risk
faktorlerini yayinlamistir (36).

Gebelik haftas1 35 hafta ve daha biiyiikk olan bebeklerde agir
hiperbilirubinemi gelisimi icin major nedenler (36):
1. Yiiksek riskli zonda 6l¢iilen total serum bilirubini veya transkutanéz bilirubin

degerlerinin olmast,

35-36. haftalar arasinda olan gestasyonel yas,
[lk giinde olusan sar1lik,

Kan grubu uyusmazhigi, pozitif direkt coombs

o &~

Piriivat kinaz eksikligi, Glukoz 6-fosfat dehigrogenaz eksikligi



6. End tidal karbonmonoksit konsantrasyonu (ETCOc) yiiksek olan

yenidoganlar,
1. Ailede fototerapi alma Oykiisii olan kiginin mevcut olmasi,
2. Sefal hematom veya belirgin ekimozlari olan yenidoganlar,

3. Emzirmenin yeterli olmadig1 ve kilo kaybinin ¢ok oldugu sadece anne siitii ile

beslenen yenidoganlar
4. Asya kokenli yenidoganlar

Gebelik haftas1i 35 hafta ve daha biiyiikk olan bebeklerde agr
hiperbilirubinemi gelisimi icin minor nedenler (36):

1. Orta riskli zonda olgiilen total serum bilirubini veya transkutanoz bilirubin

degerlerinin olmasi,

2. 37-38 hafta arasinda olan gestasyonel yas,

3. Taburculuk 6ncesi sarilik gozlemlenmesi,

4. Diyabetik anneden dogan makrozomik bebek,

5. Anne yasinin 25 ten biiyiik olmasi,

6. Erkek cinsiyet

Sariligi olan yenidoganlarda tedavi olarak fototerapi baslandiktan sonra
bilirubin diizeyleri beklenenden az diistiigiinde veya arttiginda patolojik sarilik akilda
tutulmalidir (8). Hiperbilirubinemi; fizyolojik sarilik ile uyumlu olmasina ragmen,
kernikterus gibi norolojik problemlere yol agabilecek nedenler oldugunda veya
fizyolojik sarilik kriterleri ile karsilastirildiginda, olus zamani, siiresi ve paterni

degiskenlik gosterdiginde patolojik olarak kabul edilir (14).

Yenidogan bebeklerde patolojik sariligin ¢ogunlugundan bilirubinin asiri
tiretimi, hepatik alimin yetersizligi ve bilirubin konjugasyonunun eksikligi sorumludur

(25).



Yenidoganda patolojik indirekt hiperbilirubinemi nedenleri (39);

A- Bilirubin iiretimindeki patolojilere bagl nedenler (39);

1.

Rh uygunsuzlugu, ABO uygunsuzlugu, diger kan grup uygunsuzluklar1 gibi
zoimmdiinizasyona neden olan durumlar

G6PD eksikligi, piriivat kinaz eksikligi, konjenital eritropoetik porfiria gibi
eritrositlerin enzim anormallikleri

Herediter sferositoz, herediter elliptositoz, infantil piknositoz gibi eritrositlerin

membran anormallikleri

Sepsis, bakteriyel, viral ve protozoal enfeksiyonlar
Subdural hematom ve sefal hematom, ekimozlar, hemanjiyomlar gibi damar

dis1 alanda kan olusmasi

Polisitemi

B- Bilirubinin hepatobiliyer ve intestinal sisteme bagh nedenler(39);

4.

Hipotiroidizm, Hipopituitarizm gibi hormonal patolojiler

Crigler Najjar sendromu tipl ve tip 2, Gilbert sendromu, Lucey-Driscoll

sendromu gibi bilirubin klirens patolojileri

Intestinal obstriiksiyon, pilor stenozu, ileus, mekonyum tikaci, kistik fibrozis

gibi artmis enterohepatik dolagim

Galaktozemi, tirozinemi gibi dogumsal metabolizma hastaliklari

C- Yenidoganda direkt hiperbilirubinemiye yapan nedenler (40):

1.

Rotor sendromu, Dubin-Johnson sendromu gibi konjenital direkt

hiperbilirubinemiler

Diffiiz hepatoselliiler hastaliklar
Kolestaz

Infiltratif karaciger hastaliklart
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2.2.1.3. Yenidogan Uzams Sarihgi

Uzamis sarilik; term bebekte 14. giin, preterm bebekte 21. giinden sonra da
devam eden, ciltte ve konjonktivada g6zle goriilebilen ve serum bilirubin diizeyinin
5mg/dl (85 pmol/L) iizerinde olmasi olarak tanimlanir. Tiim yenidogan bebeklerin %2-

15'ini ve anne siitii alan bebeklerin %40'n1 etkiler (51).

Uzamuis sar1lig1 olan yenidoganlarin biiyiik ¢ogunlugunda altta yatan bir neden
bulunamamakla birlikte, altta yatan ciddi bir patolojinin ilk belirtisi de olabilir (44).
En oOnemli nokta; uzamis sariligin benign bir nedenden mi yoksa karaciger
hastaligindan m1 kaynaklandigini belirlemektir. Bu nedenle saglik ¢alisanlar1 normal
bebeklerde gereksiz testler yapmamali, patolojisi olan bebekleri de fark etmelidir. Ilk

incelemelerin zamanlamasi iki ila dort hafta arasinda olmalidir (6,52,53).

Mortalite ve morbiditeyi azaltmak i¢in erken tan1 ve uygun tedavinin miimkiin
olmasi nedeniyle yenidogan sariligi 6nemini korumaktadir (29). Erken bebeklik
donemindeki sarilik, agirlikli olarak indirekt hiperbilirubinemiden kaynaklansa da,
direkt hiperbilirubinemiden de kaynaklanabilir. Bu sarilik tiirleri arasinda ayrim

yapmak, uzamis sariligin patolojik nedenlerinin aragtirlmasinda énemlidir (54).

Bugiine kadar indirekt hiperbilirubinemiye bagli uzamis sariligin en sik nedeni
anne siitii sariligi olarak belirtilmistir. Anne siitii sarthigini anne siitii ile alan bebeklerde
ise %2,4-25 oraninda goriildiigi bilinmektedir (55,56). Ayn1 zamanda 12. haftaya kadar
devam edebilecegi belirtilmektedir (57). Bununla birlikte anne siitii sarilig1 tanis1 diger
nedenler dislanarak konur (10,44). Indirekt hiperbilirubineminin diger olas1 nedenleri;
dehidratasyon, hemoliz, enfeksiyon, konjenital hipotiroidizm, kalitsal metabolik
durumlar ve pilor stenozudur (44). Bu nedenlerin ge¢ teshis edilmesi morbiditeyi

artirabilir.

Sarilikli goriiniimiine ragmen, anne siitii sariligi olan bebekler saglikli
gortiniirler, normal biiyiirler ve altta yatan bir hastalia isaret eden laboratuvar
belirtilerini gostermezler. Ancak laboratuvar testlerinde aminotransferaz ve/veya y-
glutamil transpeptidaz (GGT) yiiksekligi gibi hepatobiliyer disfonksiyonla uyumlu

anormalliklerin varlig: patolojik nedenlerin arastirilmasini gerektirir (58).

Direkt hiperbilirubinemi; direkt bilirubinin > 1.2 mg/dl (> 20 umol/L) veya
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direkt bilirubinin toplam bilirubinin > %20'den fazla olmasi olarak tanimlanir. Nadir
goriilmesine ragmen, genellikle altta yatan bir patolojiyi isaret eder, acil arastirma ve
miidahaleyi gerektirir. Kolestatik sarilik (direkt hiperbilirubinemi) asla fizyolojik
degildir. 2500 canli dogumda 1 goriiliir, agik renkli digki ve koyu renkli idrar1 olan tiim
sariliklt  bebeklerde siiphelenilmelidir (52). Kolestatik yenidoganlarin  geg
prezentasyonu halen 6nemli bir sorundur. Kolestazin erken tanisi i¢in uzamis sariligi

olan her yenidoganda STB ve direkt bilirubin diizeylerinin 6l¢giilmesi onerilir (59).

Intrahepatik veya ekstrahepatik biliyer tikanikliklar, viral enfeksiyonlar,
metabolik bozukluklar ve endokrin bozukluklari direkt hiperbilirubinemiye yol
acabilir (59). Ekstrahepatik biliyer atrezi nadir goriiliir. ingiltere'de 21.000 canli
dogumdan 1, Yeni Zelanda'da 14.000 canlt dogumdan 9 oraninda oldugu bildirilmigtir
(60). Biliyer atrezi neonatal kolestazin en yaygin nedenidir ve etkilenen bebekler
saglikli goriinebilir (61). Safra akisin1 eski haline getirmek ve karaciger hasarim
azaltmak i¢in yasamin ilk 45 giiniinde Kasai ameliyatt yapilmalidir (62). Biliyer
atrezide erken tami, ameliyat edilen yenidoganlarda basariy1 etkileyen en onemli

faktordiir (63).

Intrauterin enfeksiyonlar, bakteriyel sepsis, aminoasidemiler, galaktozemi ve
konjenital hipopituitarizm gibi ¢esitli durumlar direkt ve indirekt bilirubinin artisina

neden olur (64).

Uzamus sarihikh hastalarda baslangic testleri :

1. Direkt, indirekt bilirubin tayini ve eger direkt bilirubin yiiksekligi var ise
karaciger fonksiyon testleri

Hemogram, periferik yayma

Anne kan gurubu, bebek kan grubu, Direkt Coombs testi

Glukoz 6 fosfat dehidrogenaz enzim diizeyi

TSH, sT4

Tam idrar tahlili, idrar kiltiiri

S T

Yapilan ilk testlerde direkt bilirubin yiiksekligi yoksa bu testler yenidogan
uzamis sarilik takibi ve tedavisi i¢in yeterlidir. Ancak direkt bilirubin diizeyi yiiksekse

bebek kolestaz agisindan incelenmeli ve bazi Kkolestatik karaciger hastaliklarina
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spesifik testler yapilmalidir (40).

Kolestatik karaciger hastaligina yonelik testler (40);

ALT, AST, ALP, GGT, PT, APTT
Batin ve hepatobiliyer ultrasonografi
Idrar organik asitleri ve kan aminoasitleri

Alfa-1 antiripsin diizeyi
Ter testi

TORCH serolojisi
Idrarda indirgen madde

N o o &~ w Do

2.2.1.4. Anne Siitii Sarihg:

Yenidogan doneminde ¢ok sik goriilen bir durumdur. Halk arasinda “siit sarilig1”
olarak da bilinir. Cok basit bir tanimla; anne siitiiniin icindeki bazt maddelerin fazlalig

ya da anne siitliniin eksikligi ile ortaya ¢ikan bir sarilik tiiriidiir.

Beslenme sekli yenidoganlarda sariligin siiresini ve siddetini etkileyen en
onemli faktorlerden biridir. Formiila mama ile beslenen yenidoganlarda sariligin
siddeti ve siiresinin, anne siitli ile beslenen yenidoganlara kiyasla daha az oldugu

bilinmektedir. Bu durum tiim irklarda izlenmekle birlikte 6zellikle Asya irkinda daha

belirgindir (12,22,39,41).

Herhangi baska bir sarilik etkeni bulunmayan yenidoganlarda fototerapi

uygulanmasinin en sik nedeni anne siitii sariligidir (42).

Amerikan Pediatri Akademisi'nin "sadece anne siitiiyle beslenmeye devam
edilmeli" tavsiyesine ragmen anne siitii sarilig1 gelistiginde emzirmenin kesilmesi hem
tanisal hem de tedavi edici bir yaklagim olarak kullanilmaktadir (43). Bu nedenle uzamis
sariliga neden olabilecek patolojik nedenlerin diglanmasi ve anne siitii sarilig1 tanisinin

konmasi, anne siitiiniin kesilmesinin 6niine ge¢ilmesi agisindan énemlidir (44).
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2.2.1.4.1. Erken Baslangich Anne Siitii Sarihg:

Anne siitii ile yetersiz beslenmeden kaynaklanir. Yenidoganlar da ilk haftada

(cogunlukla ilk 4 glinde) goriiliir (45).

Bu durum genellikle ilk ¢ocugunu doguran deneyimsiz annelerde emzirme
sorunlarindan kaynaklanmaktadir. Anneye bagli nedenleri; uygun beslenme tekniginin
olmamasi, memenin siit birikimine bagli sismesi, agrili meme c¢atlaklar1 ve
yorgunluktur. Zayif emme ise bebekten kaynaklanan bir faktdr olarak 6n plana
cikmaktadir. Beslenemeyen bebeklerde bilirubinin enterohepatik dolagima geri
emilimi artar. Bunun nedeni yenidoganlarda mekonyum pasajinin gecikmesidir ve
buna bagli olarak sarilik gelisir. Erken baslangicli anne siitii sarilifinin énlemek icin
anneler bebeklerini bebekleri her istedigi zaman ve giinde en az on ila on iki defa
beslemelidir. Annelere taburculuk Oncesi ve sonrasi emzirme danismanligi
verilmelidir. Bebeklerin taburcu olduktan sonra serum bilirubin seviyeleri, kilo alima,

disk1 ve idrar ¢ikis1 yakindan izlenmelidir(46,47).

2.2.1.4.2. Ge¢ Baslangich Anne Siitii Sarihg

Anne siitii ile beslenenlerin %10-30'unda goriilen ve yasamin 4. giiniinden sonra
baslayip, bazen 2-3 hafta, bazen de 4-12 haftaya kadar uzayabilen sariliga geg
baslangi¢li anne siitii sariligi denir. (19,48).

Geg baglangigh anne siitii sariliginda hiperbilirubinemi genellikle hafiftir
(<5mg/dl). Bilirubinin indirekt formda kaldigindan ve yiikselmediginden emin
olunmasi i¢in yakindan takip edilmelidir. Total bilirubin seviyeleri yiikselmeye

baslarsa diger hiperbilirubinemi nedenleri arastirilmalidir (45).

Geg tip anne siitii sar1lig1 tanisi i¢in patolojik sariliga neden olan diger faktorlerin
dislanmasi gerekir. Baz1 epidemiyolojik ¢alismalarda geg tip anne siitii sariliginin %34
gibi yiiksek bir oranda goriildiigi bildirilmistir (49). Geg baslangicli anne siitii sariligi
gelisen yenidoganlarda herhangi bir hemoliz belirtisi yoktur. Erken baslangi¢li anne
stitic sarthiginin aksine, yenidoganin kilo alimi ve gastrointestinal fonksiyonlar

tamamen normaldir. Clinkii ge¢ baslangicli anne siitii sarilifinin nedeni anne siitliniin
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biyolojik Ozelliklerinden kaynaklanmaktadir. Geg¢ baslangi¢li anne siitii sariliginda
bilirubin diizeyleri genellikle 1-15 mg/dl arasinda degisen diizeylerde goriiliir. Ancak
nadir de olsa bazi1 yenidoganlarda bilirubin diizeyleri 25 mg/dl'nin iizerine ¢ikarak

bilirubin ensefalopatisine neden olabilir (25).

Degerlendirmeden sonra sarilik i¢in tek faktor anne siitii alimi1 devam ediyorsa,
toplam bilirubin gilivenli aralikta oldugu siirece, sorunun 12 hafta i¢inde ¢oziilecegi
beklentisiyle emzirmeye devam edilir. Hatta yenidoganlarin sik sik, giinde on defadan

fazla emzirilmesi Onerilmektedir (44,50).
2.2.1.5. Hemoliz Varh@inda Uzams Sariik

Annede izoimmiinizasyonun Ve 1gG yapisinda antikor olusumunun nedenti;
fetal eritrositlerin maternal dolagima ge¢mesidir. Yenidoganda hemolitik hastaligin
temelini; antikorlarin plasentadan gegerek fetal eritrositleri parcalamasi olusturur

(68,69).

Hemolitik hastaliklar immiin ve immiin olmayan olarak iki grupta incelenir.
Immiin grupta Rh, ABO ve mindr kan grubu uyumsuzluklari vardir. Nonimmun
hemolitik grupta ise eritrosit yapisal defektleri, eritrosit enzim defektleri, polisitemi,
enfeksiyon ve sekestrasyon bulunur. immiin hemolitik hastaliklarin en sik nedenleri Rh
ve ABO uyusmazliklaridir (70,71).

A. Rh Uyusmazhgi

Hemoliz varliginda uzamis sarilik olgularinin %30-35'inde Rh uyusmazligi
olusur (72,73). Rh bir¢ok antijenik bolgeye sahip biiyiik bir proteindir. Yaygin olan
antijenleri D, C, ¢ ve E antijenleridir. Tiim antijenler kendine 6zgii antikor yanitlarina
yol agar. Antikor yanitinin %90 D antijenine kars1 gelisir. Bu nedenle Rh pozitifligi
tanisi i¢in D antijenine yanit gelismesi gerekir (8). Rh antijeninin sadece eritrosit zari
tizerinde bulunmasi ciddi hemolize neden olur. Rh sistemi genleri 1. kromozomun kisa
kolundadir (74). Rh geninin olup olmadig1 polimeraz zincir reaksiyonu (PCR) yontemi
ile amniyosentezle 6grenilebilir (75). Alloimmunizasyon; Rh (D) pozitif bir fetiisten
0,1 ml kadar az miktardaki kanin plasentadan Rh negatif annenin dolasimina
gegmesiyle olusur. Annede gelisen antikorlarin diizeyi hemolitik hastaligin siddetini

belirler (71,73,76,77). Hemoliz IgG tipi antikorlardan kaynaklanir. Bu antikorlarmn

15



diizeyi annenin duyarli oldugunu gdésterir (78,79).

Rh hemolitik hastalik riskini ve anne duyarlilifin1 6nlemek i¢in Rh (+) esleri
olan Rh (-) kadinlara, indirekt coombs (-) ise gebeligin 28. haftasinda rutin olarak 300
pg RhD immiinoglobulin uygulanmalidir. Bu doz dogumlarin biiyiikk ¢ogunlugunda
profilaksi saglar (39,80). Maternal sensitizasyon sonrasi gebeliklerde risk giderek
artmaktadir (81). Izlemde hiperbilirubinemideki artis hemolitik olaym siddetini
belirlemektedir (82).

B. ABO Uyusmazhg

En yaygin goriilen kan grubu uyusmazligit ABO grubu uyusmazlhigidir. En sik
goriilmesine ragmen ciddi sorunlara neden olmaz. Rh uyusmazhigindan farkli olarak
annenin dnceden duyarlt hale gelmesine gerek yoktur (83). ABO uyusmazligina bagh
hemolitik hastalik genellikle annenin O ve bebegin A veya B kan grubu oldugu
durumlarda goriiliir. ABO uyusmazligi gebeliklerin %20-25'inde goriilse de fetal
sensitizasyon bulgular1 (direkt coombs pozitifligi) %3-4 oraninda goriiliir (84,85).

Rh uyusmazligindan farkli olarak ABO uyusmazliginda annede olusan
antikorlarinin ¢ogu IgG degil IgM yapisindadir. Bu nedenle antikorlar plasentay1
gecemezler. Ayrica A ve B antijenleri sadece eritrositlerde bulunmazlar, farkli doku
hiicrelerinde de bulunurlar. Bu nedenle, fetiise gecen tiim antikorlar eritrositler
tarafindan tutulmaz, ayn1 zamanda diger doku hiicresi antijenleri tarafindan da
tutulurlar. Yukarida acgiklanan bu durumlar, ABO uyumsuzlugunun Rh

uyumsuzluguna kiyasla ciddi sorunlara yol agmamasinin ana nedenleridir (79).

ABO uyumsuzluguna bagli hemolizden kaynaklanan klinik seyir cogu olguda
genellikle hafiftir ve tek klinik bulgu olarak sarilik izlenir. Sarilik genellikle ilk giin
gelisir ve cogunlukla fototerapi ile kontrol altinda tutulur (84). Ancak bazi
yenidoganlarda kan degisimine yol agabilecek ciddi hemolize yol a¢sa da ABO
uyumsuzlugunda bu durum ¢ok nadirdir (12).

C. Subgrup Uyusmazhg

Mindr kan grubu uyumsuzlugu, neonatal hemolitik hastalik vakalarinin %3

kadar diisiik bir kismini olusturur. Bu hemolizden Duffy, Kidd ve MNS antijenleri
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sorumludur. Hemoliz patofizyolojisi Rh ve ABO uyumsuzluklarina benzer. Minér kan
grubu uyusmazliklart genellikle subklinik hemolize yol agabilecegi gibi siddetli

hemolize ve mortaliteye de neden olabilir (73,76).

2.2.1.6. Eritrosit Enzim Eksikliklerinde Sarihik
2.2.1.6.1. G6PD Enzim Eksikligi

En yaygin goriilen eritrosit enzim eksikligi glukoz 6 fosfat dehidrogenaz
eksikligidir. G6PD enzimi, katalizor gorevi gorerek eritrositlerdeki oksidatif

tiriinlerin indirgenmesine yardimci olur.

X'e bagh resesif gecis gosterir. G6PD geninin X kromozomu {izerinde gok
sayida mutasyonu tespit edilmistir. Enzimin bu kadar ¢ok varyantinin bulunmasi,
enzim eksikliginden kaynaklanan hemolizin bir¢ok farkli varyasyonunun olmasina
neden olur (88,89). Erkeklerde daha sik goriiliir. Yenidogan doneminde glukoz 6
fosfat dehidrogenaz eksikligi olan bebeklerde oksidan strese veya enfeksiyona maruz
kalma sonucu hemoliz gelisir ve sonucunda sarilik olusur. Sarilik genellikle 24-72
saat arasinda gelisir (90). G6PD enzim eksikligi olan yenidoganlarda bilirubin
konjugasyonu, G6PD enzimi seviyesi normal olan bebeklere gore oldukca diisiiktiir
(91). G6PD eksikligi olan yenidoganlarda sarilik normal yenidoganlara gére daha
fazla goriilmektedir. Hatta GO6PD eksikligine bagli gelisen kernikteruslu
yenidoganlar mevcuttur (92,93).

Kuzey Hindistan'da uzamis sarilifi olan hastalarla yapilan bir ¢alismada,
hastalarin %24'tinde G6PD eksikligi saptanmistir (95). Uzamais sarilik etiyolojisinde
G6PD eksikliginin orani popiilasyonlara gore degismektedir. Uzamis sarilik G6PD
eksikliginin ilk belirtisi olabileceginden, uzamig sarilik tanis1 konan yenidoganlarda

enzim diizeyine bakilmalidir.

2.2.1.6.2. Piriivat Kinaz Enzim Eksiklikleri

Otozomal resesif olarak kalitilir. G6PD eksikligine kiyasla daha az siklikta

goriiliir. G6PD eksikliginden farkli olarak, hiperbilirubinemi, anemi ve retikiilositoz
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belirtileri en basta goriilmektedir. Coombs testi negatif ve hemolitik anemisi olan
bebeklerde uzamis sarilik var ve sferositoz yoksa piruvat kinaz enzim eksikligi

diistiniilmelidir (22).

2.2.1.7. Eritrosit Membran Bozuklugu

Eritrosit membran bozukluklarindan kalitsal sferositoz, eliptositoz, stomasitoz

ve infantil piknositoz yenidogan doneminde hemolize neden olan membran

bozukluklaridir.

Kalitsal sferositoz bu grupta sik goriiliirken, herediter eliptositoz ve stomasitoz

yenidogan bebeklerde daha nadirdir.

Herediter sferositoz kalitsal olarak otozomal dominant gegis gosterir.
Ulkemizde yapilan bir galismada yenidogan sarilig1 olanlarda herediter sferositoz orani
%0,1 olarak bulunmustur (96). Sferositik eritrositler, ozmotik stres altinda normal
eritrositlerin kirllgan hale gelmesiyle olusur. Bu durum herediter sferositozun
karakteristik O6zelligidir. Herediter sferositoz tanisi, periferik yaymada sferositlerin
saptanmas1 ve ozmotik frajilite testi ile konur. ABO hemolitik hastalig1 ile
karistirilabilir.  Cinkii ABO hemolitik hastaliginda da periferik yaymada
mikrosferositler goriilebilir. Bu iki hastalik arasindaki ayrim, direkt coombs testi ile
yapilmaktadir (22). Kalitsal sferositoz hastaligi olan yenidogan bebeklerin yaklagik
yarisinda hiperbilirubinemi olusur, ancak busarilik genellikle fizyolojik sarilik olarak

kabul edilir ve gbzden kagar. Ayrica baz1 yenidoganlarda uzamis sariliga da neden olur
97).

2.2.1.8. Karacigerin Bilirubini Tutma ve Konjugasyon Bozukluklar:

A. Gilbert Sendromu

Gilbert sendromunda hem hepatositlerin bilirubini tutumu hem de UDPGT
aktivitesi azalmistir. Otozomal dominant veya otozomal resesif gecis gosterir.
Toplumda %2-6 oraninda goriilme sikligi vardir. Neonatal hiperbilirubinemiye neden

olabilse de tan1 genellikle daha sonraki donemlerde konur (68,98). Yetersiz kalori alim1
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sonrast kilo kaybi olan yenidoganlarda gozlenen hiperbilirubineminin de Gilbert
sendromuna benzer sekilde ortaya ¢iktigi diistiniilmektedir. Fenobarbital, Gilbert

sendromunun bazi vakalarinda tedavi olarak kullanilabilmektedir (99).

B. Crigler Najjar Sendromu Tip 1

Crigler-Najjar Sendromu tip 1, hepatik glukuronil transferaz enziminin
tamamen yoklugu ile karakterizedir ve otozomal resesif olarak kalitilir. Kronik olup
hemolitik olmayan indirekt hiperbilirubinemi sendromudur. Ciddi bir klinik seyri
vardir. Homozigot formda yasamin ilk {i¢ gliniinde kernikterusa kadar gidebilen ciddi
indirekt hiperbilirubinemi gelisir ve tedaviye baslanmadiginda bilirubin seviyeleri
stirekli yiikselir. Perkiitan karaciger biyopsisi ile tan1 konur. Alinan biyopsi 6rneginde
UGT aktivitesi Olgiiliir. Fenobarbital, Crigler-Najjar Sendromu tip 1 sendromunda
etkili degildir (88,102). Tedavi bilirubini uzaklastiran fototerapi ve exchange
transfiizyon gibi yontemlerin agresif uygulanimini kapsamakla birlikte kesin tedavi

karaciger transplantasyonudur.

C. Crigler Najjar Sendromu Tip 2 (Arias Hastaligi)

Crigler Najjar Sendromu Tip 2, Tip 1'e gore daha sik goriiliir. Ayrica Klinik seyir
daha iyidir. Bunun nedeni, UDPGT enziminin aktivitesinin Tip 2'de kismen mevcut
olmasidir. Kalitimsal olarak otozomal dominant kalitilir. Indirekt bilirubin seviyeleri
yasamin ilk giinlerinde yiikselmeye baslasa da genellikle 20 mg/dl seviyelerinin
tizerine ¢ikmamaktadir. Crigler-Najjar Sendromu tip 1'den farkli olarak fenobarbitale
yanit verir. Bundan dolay1 fenobarbitale yanit, tip 1 ve tip 2’nin ayriminda

kullanilabilir (68,73).

D. Lucey Driscoll Sendromu (Gegici Ailesel Hiperbilirubinemi)

Gegici ailevi neonatal hiperbilirubinemi olarak da isimlendirilen bu
sendromda, hayatin 2-3. giiniinde baslayan sarilik, 2-3 hafta kadar stirebilir ve bilirubin
seviyeleri 20 mg/dI'nin iizerine ¢ikip exchange (kan degisimi) yapilabilecek seviyelere
¢ikabilir. Nedeni tam bilinmemekle beraber, annede glukronil transferazi inaktive eden
bir faktoriin bulundugu iizerinde durulmaktadir. Bu faktér dogumdan sonra yavas

yavas azalmaya baslar ve 14. giinden sonra kaybolur.

19



E. Hipotiroidi

Konjenital hipotiroidi nadir goriilen bir endokrin bozuklugudur (1/3000-
1/4000). Uzamis hiperbilirubineminin ciddi ancak tedavi edilebilen nedenlerinden
biridir. Konjenital hipotiroidi ve hiperbilirubineminin patofizyolojisinden UGT
aktivitesindeki azalma sorumlu tutulmaktadir. Hiperbilirubinemi birkag ay siirebilir.

Tiroid hormonu tedavisi sariligin hizla diizelmesine neden olur (18,105).

F. Galaktozemi

Galaktozemi yenidogan doneminde hiperbilirubinemi ile kendini gosterebilir.
Hastaligin kliniginde; kusma, dehidratasyon, hepatomegali, splenomegali gibi
bulgular vardir. Idrardaki rediiktan madde, seker kromatografisi ve enzim diizeylerine

bakilarak tani konur (73).

Galaktozemili yenidoganlarda hiperbilirubinemi yasamin ilk haftasinda

belirginlesir ve bir¢ok hastada uzamis sariliga neden olur (106).

G. Enfeksiyonlar

Yenidogan doneminde enfeksiyonlara sarilik eslik eder. Ozellikle idrar yolu
enfeksiyonlar1 ve sepsis sariligin yaygin nedenleridir. Sepsiste endotoksinlerin neden

oldugu hemolize bagl olarak indirekt hiperbilirubinemi gelisebilir (89).

Konjenital enfeksiyonlarda da TORCH grubu enfeksiyonlarda goriildiigi gibi
direkt ve indirekt hiperbilirubinemi goriiliir (73).

Iki aym altinda asemptomatik sarilikli, atessiz yenidoganlarda idrar yolu
enfeksiyonu insidanst %?7.5 olarak gosterilmistir. Bu nedenle iiriner sistem
enfeksiyonlarinda goriilen tek bulgu uzamis sarilik olabilir (107). Yapilan bir
arastirmada yenidogan doneminde sarilikla iligkili en sik enfeksiyonun, idrar yolu

enfeksiyonu oldugu saptanmaistir (108).

2.2.1.9. Damar disinda kan toplanmasi

Kanin viicutta ekstravazasyonu; eritrositlerin yikimi ile artan Hem proteininin
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metabolize edilerek bilirubin tiretiminin artmasina neden olur. Alet kullanimi ile hizli
ve travmatik olan dogumlarda travma sonucu beyin ve kafatasini ¢evreleyen doku
tabakalarinda (sefalohematom, subdural hematom, subgaleal hematom) veya viicudun
herhangi bir yerinde eritrositlerin birikmesi siddetli hiperbilirubinemiye neden
olabilmektedir (109).

Sararan bebeklerde bilirubin seviyesine bakilmalidir. Her bir bilirubin degeri
bilirubin nomogramina gore yorumlanmalidir. Bu nomogramlarin kullanimai, bilirubin
degerlerinin seyrini izlemeyi ve daha sonra hiperbilirubinemi gelisebilecek bebegin
tahmin edilmesini saglar. Tedavi gerektiren seviyede hiperbilirubinemi gelisen,
Oykiisii veya fizik muayenesinde sarilig1 agiklamak icin bir neden olmayan bebeklerde

asagidaki tetkikler yapilmalidir.

Sarilikh yenidoganlarda laboratuar incelemesi, APA onerileri 2004 (36):

1. Sarilik ilk 24 saatte ortaya ¢ikiyorsa veya yasa gore yiiksek bilirubin degerleri
mevcut ise: TcB (transkutandz bilirubin) ve/veya TSB (total serum bilirubini)
Ol¢ctimii yapilmal

2. Bilirubin diizeyi fototerapi alacak diizeyde veya TSB hizli yiikseliyorsa ve bu
durum hikaye ve fizik muayene ile agiklanamiyorsa: Kan grubu ve direk
Coombs test, hemogram ve periferik yayma, Retikiilosit sayimi,
Direk(konjuge) bilirubin diizeyi, glukoz-6-fosfat dehidrogenaz enzim seviyesi
ve yapilabiliyorsa ETCOc(end tidal karbon monoksit konsantrasyonu)

bakilmali.

3. TSB degerlerinin kan degisim diizeylerine yiikselmesi veya fototerapiye
ragmen diismeyen bilirubin diizeyleri durumunda: G6PD, albumin ve ETCOc¢

Ol¢timii Ve retikiilosit sayimi yapilmali.

4. Direk bilirubin yiiksekligi mevcut ise: Tam idrar tetkiki ve idrar kiltiiri
alimmali, eger hikdye ve bulgular destekliyorsa sepsis yoniinden

degerlendirilmeli.

5. Sarilik 3 haftada uzun siiriiyor ise: Total ve direk bilirubin 6l¢timii yapilmali

ve direk bilirubin yiiksekligi mevcut ise kolestaz yoniinden arastirilmali. Tiroid
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ve galaktozemi sonuglar1 kontrol edilip ve bebek hipotiroidizm bulgular

yoniinden degerlendirilmelidir.

2.2.2. Yenidogan Sarihginda Tedavi

Tedavinin amact bilirubin diizeyini merkezi sinir sistemine zarar verecek
diizeye yiikselmesini engelleyerek kernikterus olusumunu oOnlemek ve yiiksek
bilirubin diizeylerini hizla diisiirmektir. Kernikterus gibi bilirubin toksisitesinin kalici

etkilerini 6nlemek i¢in zamaninda ve hizli tedavi ¢ok dnemlidir (26).

Hiperbilirubineminin altta yatan nedeni biliniyorsa tedavi bu etiyolojiye gore
diizenlenmelidir. Sarilik tedavisinde en sik kullanilan yontemler; fototerapi, IVIG
(intravendz immunoglobulin) tedavisi, kan degisimi, fenobarbital uygulamasidir.
Tedavi endikasyonlar1 bebegin gebelik haftasina, dogum sonrasi yasina, bilirubin

diizeyine ve hemoliz olup olmamasina gore degisir (111).

Ilk 24 saatte bilirubin diizeylerinde hizli yiikselme varsa bebekler hemoliz
yoniinden degerlendirilmelidir. ETCOc 6lgiimii, Hem katabolizmasin1 ve hem de
bilirubin iiretimini dogrudan gosterir (113). Bilirubin diizeylerindeki saatlik artis hiz1
hemoliz i¢in 6nemli bir gostergedir. Bilirubin diizeyinde saatte 0,2-0,5 mg/dl'lik artis
hemoliz gostergesi olarak kabul edilir (2,114). Direkt Coombs testi (+) olmasi ile
retikiilosit sayisinda artma, hemoglobin ve hematokrit diizeylerinde azalma hemolizi

destekleyen laboratuvar bulgularidir (114).

Tedavi diizenlenirken gebelik haftas1 35 haftanin {izerinde olan yenidoganlarda
hem gebelik haftasin1 hem de risk faktorlerini birlikte degerlendiren American
Academy of Pediatrics egrilerinin (36) ve gebelik yas1 35 haftadan diisiik olanlarda

dogum agirligina gore hazirlanan tablolarin kullanilmasi uygundur. (112).

2.2.3. Fototerapi

Fototerapi, yiiksek bilirubin seviyelerini diistirerek normal bilirubin
seviyelerine getirmek, kan degisimi ihtiyacin1 azaltmak ve kernikterus gelisimini

onlemek i¢in kullanilir. Fototerapi; 151k enerjisinin belirli dalga boyutlarini kullanarak
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bilirubin seviyelerini disiirmektedir (115). Mavi 1s181in 440-460 nm dalga boyu,
bilirubinin en iyi emildigi dalga boyudur. Fototerapinin etkili olabilmesi i¢in verdigi
enerjinin en az 5 uw/cm/nm olmas gerekir. Bu enerjiyi elde etmek igin ideal olarak en
iyi absorbe edilen dalga boyu olan 440-460 nm ve renk olarak mavi 11k
kullanilmalidir. Isik mesafesi 30- 40 cm olacak sekilde ayarlanmahdir. Ideal dalga
boyunda ve mesafede 40 uw/cm/nm (116,117) verilmelidir. Ayn sekilde ideal olarak
tek yonlii verilen fototerapinin ¢ok yonlii uygulanmasi tedavinin basar1 sansin

artirmaktadir (118).

Fototerapide tedavi karari bilirubin diizeyi, zamanla bilirubin diizeyindeki artig
hiz1, dogum agirligi, gebelik yasi ve dogum sonrasi yas ve risk faktorlerinin (Rh, ABO
ve mindr kan grubu uyusmazligi, G6PD enzim eksikligi, asfiksi, hipotermi, asidoz,
sepsis, albiimin disiikligii) varligina gore verilir. Serum bilirubin diizeyi norotoksisite
i¢in risk olusturacak diizeylere yiikseldiginde fototerapi tedavisine baglanir. Amerikan
Pediatri Akademisi tarafindan fototerapi igin onerilen bilirubin seviyeleri Tablo 1 ‘de

gosterilmistir (112).
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Tabloda listelenen risk faktorleri sunlardir:

e Rh, ABO ve mindr kan grubu uyusmazliklar
e G6PD enzim eksikligi

e alblimin diizeyinin 3 gr/dl'nin altinda olmasi
e asfiksi varligi

e  Dbelirgin uyku hali

e sepsis

e hipotermi

e kan gazinda asidoz varligi

Yenidoganin risksiz sayilabilmesi i¢in tiim risk faktorlerinin dislanmasi
gerekir. Aksi takdirde yenidogan riskli kabul edilir. Fototerapi tedavisine karar

verilirken serum total bilirubin diizeyine bakilir.

Tablo 1. Gestasyonel yas1 35 haftadan kiigiik olan yenidoganlarda total bilirubinin fototerapi
tedavi diizeyleri

Dogum kilosu 24-48 49-72 >72
(gram) saat saat saat
<1000 4 5 6

1000-1499 5 7 8
1500- 1999 7 9 10
> 2000 8 12 14

Tablo 1'deki gebelik yasi 35 haftadan kiiglik yenidoganlarda fototerapi tedavi
diizeylerini belirlemek i¢in bebekte risk faktorii varsa tablodaki degerin 2 birim altinda
fototerapi tedavisine baslanir. Risk faktorleri: Rh, ABO ve mindér kan grubu
uyusmazligi, G6PD enzim eksikligi, albiimin degeri 3 g/dI'nin altinda, asfiksi varligi,
belirgin uyku hali, sepsis, hipotermi, kan gazinda asidoz varhigidir. Bilirubin

diizeyindeki azalma hiz1 saatte 0,5 mg/dl'den fazla ise fototerapi tedavisi etkili ve ideal
kabul edilir (119,120).

Hastanin total serum bilirubin diizeyi fototerapi sinirinin 2-3 mg/dl altina

diisttigiinde fototerapi tedavisi sonlandirilir (36).
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Fototerapi tedavisi glivenilirdir. Bununla birlikte, tedavinin bazi istenmeyen
etkileri de bulunmaktadir. Bu yan etkiler sunlardir; gozler kapatilmadan yapilan
fototerapinin retina dejenerasyonu yol a¢cmasi, sivi kaybi, bronz bebek sendromu,
dokiintii, laktoz intoleransi, ozellikle prematiire bebeklerde hipokalsemiye ve PDA
riskinde artisa neden olabilir (79,116). Fototerapinin gelecekte istenmeyen etkileri
olarak da astim ve alerjik rinite yatkinlik olugturdugunu, konjonktivit riskini artirdigin

gosteren ¢alismalar mevcuttur (121).

2.2.4. Kan Degisimi (Exchange)

Kan degisimi ciddi neonatal hiperbilirubinemilerinde kullanilan basarili ve
riskli bir tedavi yontemidir (122). Serum bilirubin diizeyi kernikterus agisindan
belirlenen tedavi degerlerine ulastiginda hizla kan degisimi yapilmalidir (112).
Amerikan Pediatri Akademisi tarafindan kan degisimi sinir1 i¢in belirledigi bilirubin
seviyeleri; 35. gebelik haftasindaki bebekler i¢in Sekil 6 (36)'da ve 35 haftanin
altindaki bebekler i¢in Tablo 2'de (112) verilmistir.
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Tabloda belirtilen risk faktorleri:

¢ Rh, ABO ve minér kan grubu uyusmazliklar
e G6PD enzim eksikligi

¢ Albiimin diizeyinin 3 gr/dl'nin altinda olmasi
o Asfiksi varlig

e Belirgin uyku hali

e Sepsis

e Hipotermi

e Kan gazinda asidoz varligi

Tablo 2. Gebelik haftasi 35 haftanin altinda olan bebeklerde kan degisimi i¢in bilirubin

diizeyleri
Dogum 24-48 48-72 >72
kilosu saat saat saat
(gram)
<1000 10 11 12
1000-1499 12 14 16
1500- 1999 15 16 17
>2000 17 18 19

Yogun fototerapiye ragmen total serum bilirubin diizeyinde beklenen bir diistis
olmuyorsa veya kademeli bir artig varsa, kernikterus riski kan degisimi riskinden
fazlaysa veya kernikterus gelismis ve belirtileri mevcutsa kan transfiizyonu hizli bir

sekilde gergeklestirilmelidir (8).

Albiimin seviyeleri diisiik oldugunda, kan degisimi agisindan daha dikkatli
olunmalidir. Albiimine baglanamayan serbest bilirubin miktar1 artacagindan ve daha
diisik bilirubin seviyelerinde bile kanda yiiksek miktarda serbest bilirubin
olacagindan, kernikterus gelisme riski daha fazla olacaktir. Bilirubin/albiimin orani,
kan degisimi i¢in bir karar verdirmez, ancak yenidoganlarda toplam serum bilirubin
seviyeleri ile birlikte tedavi kararim1 desteklemek i¢in kullanilir. Hipoalbiiminemisi

olan hiperbilirubinemili yenidoganlarda albiimin infiizyonu 6nerilmemektedir (114).

Hastaya kan degisimi islemi 6ncesinde santral katater yerlestirilir. Daha sonra
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yenidogandan kan alinmasi ve kanin eritrosit veya plazma ile karigtirilmig tam kan ile
degistirilmesi bu kateter aracilifiyla gerceklestirilir. Yenidoganin kan degisimi igin
gerekli taze kan miktari; 2 x viicut agirligi x 80 ml formiiliiyle hesaplanir. Verilen kan
1sinlanir ve siiziiliir, yenidoganda hipotermiyi dnlemek i¢in kan 1siticisinda 1sitilir veya
bir siire oda sicakliginda tutulur (123). Kan degisim siirecinde bir kez alinan veya verilen
kan hacmi 5 ml/kgh gegmemelidir. Kan degisimi isleminde verilen veya alinan kan
hacmi hiz1 2 mL/kg/dk'dan fazla olmamalidir. Bunun nedeni, bu hizin asilmasi
durumunda kan basincina bagli olarak kafa i¢i basincinda artis ve azalmalar meydana
gelmesidir (123). Kan degisimiyle bebekteki duyarli eritrositlerinin ¢ogu, duyarsiz
eritrositler ile degistirilir. Bu degisim serum bilirubin diizeyinde belirgin bir azalmaya
neden olur (26).

Kan degisimi esnasinda; serum elektrolitleri, bilirubin ve kan sekeri diizenli
araliklarla kontrol edilmelidir. Ciinkii islem sirasinda hipokalsemi ve hipoglisemi

olusabilir (124).

Kan degisimi riskli bir islemdir ve komplikasyonlar goriilebilir. Bu
komplikasyonlar; islem sirasinda yenidoganlarda apne, tansiyon dengesizlikleri, kalp
hiz1 yavaglamasi, elektrolit bozukluklari, kan sekeri diizensizlikleri, trombositopent,
koagulasyon bozukluklari, dissemine intravaskiiler koagiilasyon, metabolik asidoz,
tromboemboli, nekrotizan enterokolit ve sepsistir. Saglikli bebeklerde 6liim riski %1

iken, riskli bebeklerde %12'dir (125).

Fototerapi tedavisinin sik ve ideal kullanimi nedeniyle kan degisimi islemi
biiyiik 6l¢lide azalmistir. Bu azalma ayn1 zamanda kan degisimine bagli olast mortalite

ve morbidite riskini de azaltmistir (33,126).

2.2.5. Farmakolojik Tedavi

Yenidogan sariliginin tedavisinde kullanilan ajanlar; bilirubin olusumunun
engelleyici (Kalay protoporfirin, Cinko protoporfirin ve mezoporfirin), bilirubin atilim
stirecini hizlandiric1 (Fenobarbital, Etanol, Klorokin, Antihistaminikler, Klofibrat,
Antipirin), enterohepatik dolagimi engelleyici (Agarvin, Aktif komiir, Kolestramin,

Polivinil pironidil, Bilirubin oksidaz ) ilaglar ve IVIG’tir (127).
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Hiperbilirubinemi tedavisinde yaygin olarak kullanilanlar; fenobarbital,

intravendz immiinoglobulin (IVIG) ve metalloporfirinlerdir.

2.2.5.1. Fenobarbital

Fenobarbital, mikrozomal enzimlerin gii¢lii bir indiikleyicisidir. Bu giiglii
indiiksiyonu glukuronil transferaz enzimini indiikleyerek yapar. Bu mekanizma ile
bilirubin konjugasyonunu, atilmimi ve safra akisimi arttirir, boylece bilirubin
metabolizmasinin tiim basamaklarini etkiler. Ayrica Crigler Najjar sendromu tip 1’in

tani ve tedavisinde de fenobarbital kullanilmaktadir (24).

Dogum oncesi donemde anneye profilaksi amaciyla verilen 100 mg

fenobarbitalin yenidoganlarin yarisinda sarilig1 azalttig goriilmustiir (128).

Fenobarbital, istenmeyen etkileri nedeniyle rutin olarak kullanilmamaktadir.

Sadece yiiksek riskli durumlarda kullanilmasi tavsiye edilir.

2.2.5.2. Intravenéz immunglobulin

Coombs testi pozitif Rh veya ABO uyusmazliginda, minoér kan grubu
uyusmazliginda ve intrauterin transfiizyon yapilmis olan yenidoganlarda intravenz
immiinoglobulin tedavisi kullanilabilir. IVIG; hiperbilirubinemisi yogun fototerapiye
ragmen diismeyen ve bilirubin diizeyi kan degisimi uygulanmaya yakin olan
yenidoganlarda hizli bir sekilde 0,5-1 g/kg dozunda uygulanmalidir. Gerektiginde 12

saat sonra tekrarlanabilir (36).

Yenidoganlarda yiiksek doz verilen IVIG tedavisi (0,5 g/kg), kan degisimi
ihtiyacin1 azaltir. Bunu bilirubin artis hizin1 yavaslatarak ve maksimum bilirubin
diizeylerini azaltarak yapar (18,19). IVIG'in retikiiloendotelyal Fc (kristalize edilebilir

fragman) reseptorlerini bloke ederek hemolizi nledigi disiiniilmektedir.

Ozel bir durum olarak Rh uyusmazligina bagli hemolitik hastaligin ydnetimi
su sekildedir; dogumdan dnce hazirlik yapilmalidir. Oncelikle dondrden verilecek kan
hazirlig1 yapilmalidir. Sonrasinda kan degisim islemi dogumhanede yapilabilecegi i¢in

ekipman hazirlanip ve gerekirse IVIG hazirda bulundurulmalidir. Ayni1 zamanda
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yenidogan canlandirmasi konusunda deneyimli bir kadroya da ihtiya¢ duyulabilecegi
icin hazir bulundurulmalidir. Bebek dogar dogmaz yogun fototerapi tedavisine
baslanir ve hastaya hizli bir sekilde farmakolojik tedavi olarak IVIG verilir. Gobek
kordonundan alinan kandan hemoglobin (Hb) ve TSB diizeylerine bakilir, 38 haftanin
tizerinde dogan yenidoganlarda bilirubin 6 mg/dL'nin iizerinde ve Hb degeri 10
g/dL’den az kan degisimi i¢in hazirliga baslanir. Yogun fototerapi ve 1VIG tedavisine

ragmen STB artis1 saatte 0,5 mg/dL'den fazla ise hizla kan degisimi yapilir (129).

2.2.5.3. Metalloporfirinler

Hem oksijenaz enzimini yarigsmali olarak inhibe eden metalloporfirinler, bu
mekanizma ile bilirubin sentezini yavaslatir. En etkili metaloporfirin kalaydir (Sn).
Tedavide tek doz 6 pmol/kg kullanilir. Fototerapi ile birlikte uygulanan Sn-
mezoporfirinin baz1 yenidoganlarda gegici eritem olusturdugu gézlemlenmistir. Su

anda metaloporfirinlerin rutin kullanimi yoktur (24).

2.2.6. Bilirubin degerlendirme yontemleri

Yenidogan bebeklerde bilirubin 6lgiimiinde tercih edilebilecek yontemler;
e Kan Orneklerinde direk fotometrik 6l¢iim yapan cihazlar
e Laboratuvar analizorlerinde spektrofotometrik bilirubin 6l¢iimii

e Transkutanoz bilirubinometreler (TcBmetre)

2.2.6.1. Kimyasal laboratuvar analizorleri

Merkezi laboratuvarlardaki bu analizorler, kimyasal reaksiyon (diazo) veya
spektrofotometrik olarak serum veya plazmadaki total bilirubin konsantrasyonunu
Olcerler. Merkezi laboratuvarlarda yapilan bilirubin 6l¢iimii altin standart olarak kabul
edilip diger bilirubin dl¢iim yontemlerini degerlendirmek icin kullanilir. Ancak venoz
kan alimina ihtiya¢ duyulur ve yenidoganda yeterli kan alinmasi her zaman miimkiin

olmayabilir.
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2.2.6.2. Kimyasal olmayan fotometrik cihazlar

Bilirubin konsantrasyonlarini spektrofotometrik olarak dlgen bu cihazlar hasta
basinda alinan az miktarda kan (topuktan kapiller kan 6rnegi) ile 6l¢iim yaparlar.
Fotometrik cihazlarla oSlgiilen bilirubin degerleri ile merkezi laboratuvarlardaki
standart kimyasal bilirubin 6l¢iimleri arasinda yakin bir iligki vardir. Ancak bilirubin
diizeyleri 14,6 mg/d1’yi astiginda bu uyum bozulur, total bilirubin degerleri daha diisiik
olarak Olgiiliir. Bu durumda bilirubin standart laboratuvar yontemi ile

degerlendirilmelidir.

2.2.6.3.Transkutan Bilirubin (TcB) ol¢iimii

TcB cihazi cilt ylizeyinden toplam serum bilirubinini Olger. Gorsel olarak
sarardigr fark edilen yenidoganlarin bilirubin degerlerinin belirlenmesinde TcB
cihazlarimin kullanimi kan alim sayisini azaltmistir. Ayrica TcB 6l¢timiiniin hastanede
ve hastane disinda yaygimn olarak kullanilmasi, ciddi hiperbilirubinemi sikligin1 ve
fototerapi i¢in hastaneye tekrar bagvuru sikligini azalttigr gibi, fototerapi alan bebek
sayisin1 ve siiresini de azalttifini1 gosteren ¢alismalar mevcuttur. Ancak fototerapi

almis ve koyu ten rengi olan bebeklerde TcB 6l¢limii giivenilir degildir.
Transkutan Bilirubin Ol¢iim Mekanizmast:

Bilirubin Olger, mavi (450 nm) ve yesil (550 nm) dalga boyu bélgelerinde 151k
icin optik yogunluk farkini 6lgerek bebegin deri alti dokusunun sariligini tespit eder.
Olgiim probunun iki optik yolu vardir. Bu yoéntem, melanin pigmentinin ve cilt
matiiritesinin etkilerini en aza indirerek bebegin deri altt dokusundaki sariligin daha

hassas bir sekilde 6l¢iilmesini saglar.

Olgiim probu bebegin alnia, gdgsiine ve dizine bastirildiginda igindeki xenon
lamba yanar. Xenon lambadan gelen 151k cam elyaftan gecer ve cildi aydimnlatir. Isik
sirasiyla deride ve deri altt dokuda yayilarak emilir. Ardindan cam fiberin sensér
tarafina geri doner. Deri alti dokunun ylizeysel bolgesinden yayilan 15181 geri donen
kismu, fiberin i¢ ¢ekirdeginden veya kisa optik yoldan yayilir. Deri alti dokunun derin

bolgelerinden yayilan kisim, fiberin dis ¢ekirdeginden veya uzun optik yoldan gecerek
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karsilik gelen fotodiyota ulagir. Optik yogunluklardaki fark hesaplanarak epidermis ve
dermiste ortak olan kisimlar ¢ikarilir ve sonug olarak iki dalga boyu alani arasindaki
optik yogunluklar sadece subkutan doku i¢in elde edilebilir. Optik yogunluk farki,
toplam serum bilirubin konsantrasyonu ile dogrusal bir iliski gosterdiginden, tahmini

bilirubin konsantrasyonuna doniistiiriiliir ve dijital olarak goriintiilenir.

Sekil 7. Transkutan Bilirubin Ol¢iim Mekanizmasi

uzun optik yol

kisa optik yol

uzun optik yol
kisa optik yol
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Son yillarda kullanilmaya baslanan yeni bir transkutandz cihaz (JM-103), JM-
102'ye gore daha az kisitlamaya sahiptir ve dogrudan bilirubin 6l¢iimiinii verir. Optik
yogunluklar arasindaki fark, mavi ve yesil fotoseller tarafindan algilanir. Derinin daha
derinlerinde bulunan bilirubinin 6l¢iimiiniin derideki melanin ve hemoglobin gibi
diger pigmentlerin etkisini azaltacagi 6ne siiriilmiistiir (88). JM-103 ile 6lgiim hizli ve
kolaydir. Son yillarda kullanilmaya baslanan diger BiliChek transkiitan bilirubin
cihazinda ise 5 kez tekrarlama zorunlulugu bulunmaktadir (88). JM-103 cihazi ise
kullaniciya 1'den 5'e kadar 6l¢lim yapma segenegi sunar ve ortalama sonug¢ otomatik
olarak alinir. Calismamizda 3 6l¢iim ortalamasi secenegini kullandik. Fototerapi ile
TcB ve TSB 0Ol¢liimii arasindaki iliskinin olumsuz etkilendigini gosteren c¢aligmalar
(102,103,104,105,106,107) ve gilivenle kullanilabilecegini gosteren calismalar
mevcuttur (90).
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3. GEREC ve YONTEM

Bu calisma Mustafa Kemal Universitesi Hastanesi yenidogan yogun bakim
tinitesinde 01.06.2021-01.10.2021 tarihleri arasinda yatan 114 yenidogan bebek
izerinde yapilmistir. Bu c¢alisma planlandiktan sonra Hatay Mustafa Kemal
Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan 06.05.2021 tarihli ve 2021/41 etik
kurul numarasi ile onay alinarak gergeklestirilmistir. Calismaya dahil edilecek

bebeklerin ailelerinden sozel ve yazili bilgilendirilmis onam alinmistir.

Transkutan bilirubin 6l¢limii, yenidogan yogun bakim iinitesinde yatmakta
olan 114 bebek iizerinde yapildi. Calismamizda viicudun farkli yerlerinden (alin,
sternum ve diz) bakilan TcB degerleri ile serum bilirubinin arasindaki korelasyonu,
cinsiyete gore bilirubin degerleri, gebelik yasina gore dogum agirligi (gebelik yasina
gore kiiciik olan (SGA), gebelik yasina gore uygun olan (AGA) ve gebelik yasina gore
biiyiik olan (LGA) bebekleri), dlglimiin yapildig1 postnatal yasa(saate) gore bilirubin
diizeyleri, hastaneye yatis tanisinin serum bilirubini iizerine etkisi degerlendirildi.
Bilirubin deger araligi 0-5 mg/dl, 5-10 mg/dl, 10-15 mg/dl, >15 mg/dl olacak sekilde
4 gruba ayrilarak farkli araliklardaki serum bilirubini ile transkutan bilirubin dl¢timleri
arasindaki korelasyon degerlendirildi. Gestasyonel yasa gore bebekler prematiire (<37
hafta) ve mature (37-42 hafta) olmak tizere 2 gruba ayrildi. Postmature grupta bebek

bulunmamaktaydi.

Calismaya; sarilik ya da sarilik disi nedenlerle kan alinmasi planlanan,
yenidogan yogun bakim iinitesinde yatmakta olan preterm ve term yenidoganlar dahil
edildi. Gestasyon haftasi son adet tarihine gore hesaplandi. Postnatal yasi 21 giinden
bliylik olan, cilt hastalig1 olan, fototerapi almis ya da kan degisimi yapilmis bebekler
calismaya dahil edilmedi. Total serum bilirubin diizeyi tayin edilecek olan
bebeklerden; vendz kan 6rnegi alindiktan sonra katkisiz jelli BD (Beckton Dickinson,
New Jersey, USA) vacutainer biyokimya tiipleriyle hastanemiz biyokimya
laboratuvarina iletildi. Alinan 6rnekler 4000 rpm’de 10 dakika santrifiij edildikten

sonra TSB diizeyinin oOlgtimii; biyokimya otoanalizériinde (Beckman Coulter™
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AU5800 model Kyoto/Japonya) diazo reaksiyonu sonrasi spektrofotometrik olarak

yapildu.

Transkiitan bilirubin 6l¢iimii i¢in JM-103 (MinoltaAirShieldsJaundiceMeter)
marka transkiitan bilirubin cihazi kullanildi. JM-103 transkiitan bilirubin 6lger, her
sabah kalibre edildi. Cihaz, ii¢ 6l¢limiin ortalamasini gosterecek sekilde ayarlandi. Her
hastada alindan, gogiis kafesinden ve dizden olacak sekilde 3 farkli yerden 6l¢iim

yapildi.

3.1. istatistiksel Analizler

[statistiksel analizler ve hesaplamalar i¢in IBM SPSS Statistics 21.0 (IBM
Corp. Released 2012. IBM SPSS Statistics for Windows, Version 21.0. Armonk, NY:
IBM Corp.) ve MS-Excel 2007 programlar1 kullamlmustir. Istatistiksel anlamlilik
diizeyi p<0.05 olarak kabul edilmistir.

Cinsiyet, gestasyonel yas, postnatal yas, viicut agirligi, gestasyonel yasina gore
viicut agirhigl, tani gruplamasi: smiflamasi gibi demografik bilgilerin bireylerin

dagilimini1 gostermede say1 (n) ve yiizde (%) degerleri kullanildi.

Calismada yer alan TcB (Alin, Sternum, Diz), TSB (Kan), dogum viicut agirlig
gibi stirekli degiskenlerin normal dagilima uygunlugu grafiksel olarak ve Shapiro-
Wilks testi ile degerlendirildi. Siirekli degiskenlerin TcB-Diz ve Total Biliribun Serum
(Kan) hari¢ normal dagilima wuyduklari belirlendi bu nedenle tanimlayict

istatistiklerinin gosteriminde Ortalama+Standart Sapma degerleri kullanildi.

Tan1 gruplarina gore TcB (Alin, Sternum, Diz), TSB karsilastirilmasinda
gruplarda dengeli dagilim olmadigi i¢in Kruskal Wallis non-parametrik varyans
analizine basvurulmustur. ikili karsilastirmalarda bonferroni diizeltmesi (p=0.05/5)

yapilarak analiz sonuglar1 verilmistir.

Cinsiyet, Yas siniflamas1 gibi iki gruplu degiskenlerin 6l¢lim degerlerinin
karsilastirlmasinda normal dagilim gosteren parametrelerde Bagimsiz Orneklem t

testi, normal dagilim gostermeyen parametrelerde Mann- Whitney U testi kullanildu.

TSB ile TcB (Alin, Sternum, Diz) arasinda yapilan korelasyon analizinde ise

spearman non-parametrik korelasyon katsayis1 verildi.
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Dogum viicut agirligt ile TcB-Alin ve TcB-Sternum arasinda yapilan

korelasyon analizinde ise pearson korelasyon katsayist verildi.
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4. BULGULAR

Calisma, 50°si (%43.9) kiz, 64’1 (%56.1) erkek toplam 114 yenidogan bebek
ile yapilmistir. Gestasyonel yas durumlarma baktigimizda %47.4’4 (n=54) mature,
%52.6’s1 (n=60) premature simifinda oldugu belirlenmistir. Vakalarin ortalama
gestasyonel yast 34,4 + 2,2 hafta idi (dagilimi 21 ile 39 hafta arasinda). Bebeklerin
viicut agirligi ortalama degeri 2626769 gr iken, minimum viicut agirligi degeri 480 gr,
maksimum viicut agirligr degeri 4715 gr oldugu belirlenmistir. Hastalarin yenidogan
yogunbakim finitesine yatis tanilarina baktigimizda %21.1’inin (n=24) sarilik,
%24.6’sinin - (n=28) prematurite+SS, %27.1’inin (n=31) solunum sikintisi,
%16.7’sinin (n=19) prematurite, %10.5’inin (n=12) sepsis tanis1 aldig1 tespit edilmistir
(Tablo 3).

Calismaya katilan bireylerin TcB-Alin degerleri ortalamasi1 7.26+4.05 mg/dl,

TcB- Sternum ortalamasi 7.3844.22 mg/dl, TcB-Diz ortalamast 3.91+3.05 mg/dl
oldugu tespit edilmistir. TSB (Kan) degerleri ortalamasi ise 9.99+4.82 mg/dl dir.
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Tablo 3. Demografik Ozellikler

n (%)
Erkek 64 (56.1)
Cinsiyet
Kiz 50 (43.9)
54 (47.4)
Gestasyonel Yas Mature
Premature 60 (52.6)
Sarilik 24 (21.1)
Prematurite+SS 28 (24.6)
Tam Solunum sikimtisi 31 (27.1)
Prematurite 19 (16.7)
Sepsis 12 (10.5)
0-24 15 (13.2)
24-48 18 (15.8)
] 48-72 8 (7.0)
Olgiimiin
Yapildig1 Post Natal 72-96 19 (16.7)
Yas(saat) 96-120 8 (7.0)
120-144 11 (9.6)
144-168 9(7.9)
192 tizeri 26(22.8)
72 saat oncesi 41 (36.0)
Post Natal Ikili
72 saat sonrasi 73 (64.0)
Gebelik Yasina Gore Viicut SGA 25 (21.9)
Agirhg AGA 75 (65.8)
Siniflamasi LGA 14 (12.3)
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Gestasyonel yas gruplarina gore bilirubin degerlerine bakildiginda premature
ve mature gruplar arasinda TcB-Alin, TcB-Diz ve TSB degerleri arasinda anlamli
farklilik oldugu goriildi (TcB-Alin p=0.033, TcB-Diz p=0.029, TSB p=0.018). TcB-
Sternum dan bakilan 6l¢iimlerde mature ve premature gruplar arasinda anlamli bir

farklilik goriilmedi (p=0.07).

Gestasyonel yas gruplamasina gore bireylerin viicut agirlig1 degerleri arasinda
da istatistiksel olarak anlamli bir farklilik saptanmistir (p<0.001). Mature olan
bireylerin viicut agirligi ortalamasi 3175+535 gr, premature olan bireylerin viicut

agirhigr ortalamasi ise 21324594 gr oldugu belirlenmistir (Tablo 4).

Diger degiskenlerin gestasyonel yas gruplamasina gore tanimlayict
istatistikleri ve karsilastirma sonuglar1 Tablo 4’te 6zetlenmistir.
Tablo 4. Gestasyonel yas gruplamasina gore parametrelerin karsilagtirilmasi
Mature Premature Test Istatistigi
Ort+SS (mg/d Ort£SS (mg/dl) ;. ¢ D
Alin 8.11+4.09 6.49+3.89 t=2.159 0.033
Sternum 8.13+4.06 6.69+4.28 t=1.830 0.070
Diz 4.43+2.93 3.44+3.10 7=2.178 0.029
Kan 10.98+4.74 0.10+4.76 7=2.375 0.018

z:Mann Whitney U Test Istatistigi, t:Bagimsiz Orneklem t Testi

Mature grubunda yer alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Alin, TcB-Sternum, TcB-

Diz arasinda ¢ok yiiksek diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunmaktadir (p(Alin) = 0.965, p<0.001, p(Sternum) = 0.979, p<0.001, p(Diz) =

0.885, p<0.001).

Premature grubunda yer alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Alin, TcB-Sternum,

TcB- Diz arasinda ¢ok yiiksek diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir
iligki bulunmaktadir (p(Alin) = 0.982, p<0.001, p(Sternum)=0.990, p<0.001, p(Diz)=

0.909, p<0.001).
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Premature bebeklerde, mature bebeklere gore daha yiiksek Spearman iliski

katsay1 degerleri bulunmustur.

Tablo 5. Yas gruplarinda TSB (Kan) ile TcB diizeyleri arasindaki iligki

TSB (Kan)
Spearman Iliski P
Katsayisi
TcB-Alin 0.965 <0.001
Mature TcB-Sternum 0.979 <0.001
TcB-Diz 0.885 <0.001
TcB-Alin 0.982 <0.001
Premature TcB-Sternum 0.990 <0.001
TcB-Diz 0.909 <0.001

Cinsiyete gore bilirubin degerlerine bakildiginda gruplar arasinda anlamli bir

fark saptanmamistir (p>0.05).

Cinsiyete gore bireylerin viicut agirligi degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik saptanmistir (p=0.026). Erkek bireylerin viicut agirligi ortalamasi
27684782 gr iken, kiz bireylerin viicut agirligi ortalamasi 2446+720 gr oldugu
belirlenmistir (Tablo 5).

Diger degiskenlerin cinsiyete gore tanimlayici istatistikleri ve karsilagtirma

sonuclar1 Tablo 5’te 6zetlenmistir.

Tablo 6. Cinsiyete gore parametrelerin karsilastirilmasi

Erkek Kiz Test Istatistigi

Ort£SS (mg/dl) Ort£SS (mg/dl) z: D
Alin 7.61+4.13 6.81+£3.95 t=1.049 0.297
Sternum 7.71+4.31 6.95+4.12 t=0.948 0.345
Diz 4.03+2.92 3.76+3.24 7=0.854 0.393
Kan 10.26+4.82 9.65+4.85 z=0.977 0.329
Viicut agirligs (gr) | 2768+782 P446+720 t=2.257 0.026

z:Mann Whitney U Test Istatistigi, t:Bagimsiz Orneklem t Testi
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Caligmaya dahil edilen hastalarin tamaminin TSB (Kan) degerleri ile
transcutan bilirubin degerleri arasindaki korelasyona bakildiginda ¢ok yiiksek diizeyde
pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmaktadir (p(Alin)= 0.981,
p(Sternum)= 0.990, p(Diz)= 0.916 ). TcB degerleri arttikca TSB degerleri de paralel
olarak artmaktadir (Tablo 7).

Tablo 7. TSB (Kan) ile TcB degerleri arasindaki iliski

TSB (Kan)
Spearman Iliski Katsayis p
TcB (Alm) 0.981 <0.001
TcB (Sternum) 0.990 <0.001
TcB (Diz) 0.916 <0.001

Calismaya katilan bireyleri bilirubin olgiimlerine goére 0-5 mg/dl,5-10
mg/dl,10-15 mg/dl, >15 mg/dl olacak sekilde 4 gruba ayirdik.

Bireylerin %32.5’nin (n=37) TcB-Alin diizeyi 5 mg/dl in altinda, %43.0’niin
(n=49) 5-10 mg/dl arasinda, %21.0’inde (n=24) 10-15 mg/dl arasinda, %3.5’inde
(n=4) 15 mg/dl nin {izerindedir.

Bireylerin %30.7’sinin (n=35) TcB-Sternum diizeyi 5 mg/dl nin altinda,
%43.9’nun (n=50) 5-10 mg/dl arasinda, %19.3’linde (n=22) 10-15 mg/dl arasinda,
%6.1’inde (n=7) 15 mg/dl ‘nin tizerindedir.

Bireylerin %67.5’nin (n=77) TcB-Diz diizeyi 5 mg/dl nin altinda, %27.2’nin
(n=31) 5- 10 mg/dl arasinda, %S5.3’tinde (n=6) 10-15 mg/dl arasinda oldugu

belirlenmistir.

Bireylerin %15.8’inin (n=18) Total Serum Biliribun diizeyi 5 mg/dl nin
altinda, %38.6’sinin (n=44) 5-10 mg/dl arasinda, %31.6’sinda (n=36) 10-15 mg/dI
arasinda, %14.0’linde (n=16) 15 mg/dl nin iizerinde oldugu tespit edilmistir.
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Tablo 8. Tamimlayici istatistikler

n Ort£SS (mg/dl)

<5 37 2.68+1.51

5-10 49 7.73£1.55

TcB-Aln 10-15 24 11.90+1.40
>15 4 16.07+0.54

<5 35 2.52+1.42

5-10 50 7.62+1.52

TcB-Sternum 10-15 22 11.74£1.30
<5 77 2.17+1.56

_ 5-10 31 6.87+1.36
TcB-Diz 10-15 6 10.98+1.05
>15 0 0

<5 18 3.274£0.97

5-10 44 7.74+1.45

TSB (Kan) 10-15 36 12.32+1.10
>15 16 18.49+2.51

TcB-Alin diizeyi 5 mg/dl’ten kiigiik ve 5-10 mg/dl arasi olanlar ile TSB (Kan)
arasinda cok yiiksek diizeyde (Spearman = 0.917, p<0.001, Spearman = 0.916,
p<0.001), 10-15 mg/dl arasi olanlar ile TSB (Kan) arasinda yiiksek diizeyde pozitif
yonlii istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon bulunmaktayken (Spearman = 0.774,
p<0.001) TcB-Alin >15 mg/dl olgiildiginde anlamli bir korelasyonun olmadigi
bulunmustur (spearman p=0.200). (Tablo 8)

TcB-Sternum diizeyi 5 mg/dl’ten kiigiik, 5-10 aras1 ve 10-15 mg/dl arasinda
olanlar ile TSB (Kan) arasinda ¢ok yiiksek diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak
anlaml bir iliski bulunmaktayken (Spearman = 0.913, p<0.001, Spearman = 0.959
p<0.001, Spearman = 0.857, p<0.001) TcB-Sternum >15 mg/dl dl¢iildiigiinde anlaml

bir iligkinin olmadig1 bulunmustur (spearman p=0.969)

TcB-Diz diizeyi 5 mg/dl’ten kiigiik olanlar ile TSB (Kan) arasinda ¢ok yiiksek
diizeyde pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmaktadir (Spearman=
0.873, p<0.001). TcB-Diz >5 mg/dl olgildiigiinde anlamli bir iliskinin olmadigi
bulunmustur (p>0.05)
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TcB 6l¢iimiiniin yapildigi 3 bolgeden de (alin-sternum-diz) bakilan TcB degeri
>15 mg/dl oldugunda TSB ile TcB arasindaki korelasyonun kayboldugu goriilmiistiir.

Tablo 9. TSB (Kan) ile TcB diizeyleri arasindaki korelasyon

Spearman lliski

Katsayisi P
<5 0.917 <0.001
TcB-Alin ve TSB 5-10 0.916 <0.001
10-15 0.774 <0.001
>15 0.800 0.200
<5 0.913 <0.001
5-10 0.959 <0.001
TcB-Sternum ve TSB 10-15 0.857 <0.001
>15 -0.018 0.969
<5 0.873 <0.001
TcB-Diz ve TSB 5-10 0.322 0.077
10-15 0.001 0.999

Viicut agirligi ile tiim TcB(Alin, Sternum, Diz) degeri arasinda zayif diizeyde,
pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir korelasyon bulunmaktadir (TcB-Alin

p=0.021, TcB- Sternum p=0.029, TcB-Diz p=0.012).

Viicut agirhigi ile TSB degeri arasinda zayif diizeyde, pozitif yonlil istatistiksel
olarak anlamli bir iliski bulunmaktadir (p = 0.267, p=0.004) (Tablo 10).
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Tablo 10. Viicut agirligi ile TcB ve TSB arasindaki iligki

Viicut agirhgi
r Y
Alin* 0.216 0.021
Sternum* 0.205 0.029
Diz** 0.236 0.012
Kan** 0.267 0.004

*Pearson Iliski Katsayisi, ¥* Spearman Iliski Katsayis

Tan1 gruplar1 arasinda yapilan biitiin bilirubin olgtimleri arasinda (TSB ve
transkutan) istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmistir (p<0.001). TSB
degerlerinin ortalamalarina bakildiginda sarilik olan bireylerinin 14.74+5.48 mg/dl,
Prematiire+SS olan bireylerin 7.69+3.71 mg/dl, Solunum sikintis1 olan bireylerin
9.19+3.14 mg/dl, Prematiire olan bireylerin 8.94+4.73 mg/dl, Sepsis olan bireylerin ise
9.58+3.53 mg/dl oldugu saptanmistir.

Tan1 gruplar arasinda TSB degerleri acisindan istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmistir (p<0.001). Gruplar arasinda TSB(Kan) degerleri ortalamalarina
baktigimizda ise en yiiksek ortalamanin 14.74+5.48 mg/dl ile Sarilik tanis1 alan
bireylerde oldugu, en diisiikk ortalamanm ise 7.69+3.71 mg/dl ile Prematiire+SS
grubunda oldugu belirlenmistir.

Diger degiskenlerin Tan1 gruplamasina gore tanimlayici istatistikleri ve gruplar

arasi karsilastirma sonuglar1 Tablo 11°da 6zetlenmistir.

Tablo 11. Tan1 gruplamasina gore parametrelerin karsilagtirilmasi

. Solunum . . s,
Sarihk Prematiire+SS Sikintis: Prematiire Sepsis Test Istatistigi
Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS Ort+SS X2 p
Alin 10.95+4.34 5.36+£3.49 | 6.71£2.94 6.43+3.86 7.07£3.26 | 24.339 | <0.001
Sternum | 11.23+4.56 5.35£3.54 | 6.75+2.94 6.60+4.24 7.2443.29 | 25.676 | <0.001
Diz 6.68+3.22 2.79£2.39 | 3.25%2.07 3.59+3.48 3.1742.54 | 22.203 | <0.001
Kan 14.74+5.48 7.69+3.71 9.19+3.14 8.94+4.73 9.58+3.53 | 28.712 | <0.001

x2=Kruskal Wallis Test Istatistigi,

Bebekler dogum sonrasinda 6l¢iimiin yapildig1 postnatal yas gruplarina gore

24 saatlik araliklarla olacak sekilde 8 gruba ayrildi. Postnatal yasi 0-24 saat olan
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bireylerin serum bilirubin degerleri ortalamasi 3.25+1.24 mg/dl, 24-48 saat olan
bireylerin ortalama degeri 7.58+3.18 mg/dl, 48-72 saat olan bireylerin 8.42+1.88
mg/dl, 72-96 saat olan bireylerin 11.19+2.92 mg/dl,

96-120 saat olan bireylerin 12.52+4.74 mg/dl, 120-144 saat olan bireylerin
13.50+3.62 mg/dl,

144-168 saat olan bireylerin 12.62+3.00 mg/dl, 192 saat {izeri olan bireylerin
ise 11.97+£5.34 mg/dl oldugu saptanmistir (Tablo 12). Bebeklerin dogum sonrasi
postnatal yasina(saat) baktigimizda en yiiksek serum bilirubin diizeylerine 5-7. giinleri

arasinda ulastig1 goriildii.

Diger degiskenlerin postnatal yasa gore tanimlayici istatistikleri Tablo 12°de

Ozetlenmistir.

Tablo 12. Postnatal yasa gore tanimlayici istatistikleri

TcBve TSB
Ort+SS(Alin Ort+SS(Sternum OrtxSS(Diz | Ort+SS(serum)

) (mg/dl) ) (mg/dl) ) (mg/dl) (mg/dl)

0-24 1.36+£1.21 1.39+1.21 0.41+0.80 3.25+1.24

24-48 5.71+£3.37 5.75+3.24 2.70+2.59 7.58+3.18

. 48-72 6.46+1.97 6.49+1.96 3.304+2.28 8.42+1.88
Ol¢iimiin

Yapildign 72-96 8.54+2.72 8.52+2.56 4.57+2.07 11.1942.92

Postnatal 96-120 9.19+4.17 9.51+4.35 5.8943.17 12.52+4.74
Y ag(saat)

120-144 10.62+2.87 10.58+£2.79 5.64+2.52 13.50+£3.62

144-168 9.79+2.97 9.72+3.16 4.57+2.51 12.62+3.00

192 {izeri 8.17+3.87 8.56+4.59 4.91+3.54 11.97+£5.34

Hastalar bilirubin 6lgtimiiniin yapildig1 saate bakilarak 72 saat 6ncesi ve 72 saat
sonrast olarak 2 gruba ayrildi. <72 saat 6ncesi grubunda yer alan bireylerin TSB (Kan)
degeri ortalamasi 6.16+3.25 mg/dl , >72 saat sonras1 grubunda yer alan bireylerin TSB
(Kan) degeri ortalamasi ise 12.14+4.20 mg/dl’dir. Olgiimiin yapildig1 Post Natal yas
(saat) gruplamasina gore bireylerin TSB (Kan) degerleri arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik tespit edilmistir (p<0.001).
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Olgiimiin yapildign Post Natal Yas gruplamasina gére bireylerin TcB-Alin,
TcB- Sternum ve TcB-Diz degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmistir (p<0.05). >72 saat sonras1 grubunda yer alan bireylerin TcB degerlerinin
ortalamasi, <72 saat oncesi grubuna gore daha yiiksek oldugu tespit edilmistir. (Tablo
13).

Diger degiskenlerin Post Natal Yas gruplamasina gore tanimlayici istatistikleri

ve karsilastirma sonuglarn Tablo 13’te 6zetlenmistir.

Tablo 13. Post natal yasa gore(saat) parametrelerin karsilagtirilmasi

<72 saat oncesi >72 saat sonrasi Test Istatistigi

Ort£SS(mg/dl) Ort+SS(mg/dl) z;t p
TcB(Alin) 4.27+3.33 8.94+3 41 t=7.085 <0.001
TcB(Sternum) 4.30+3.28 9.10+£3.69 t=6.942 <0.001
TcB(Diz) 1.98+2.34 4.99+2.87 2=5.627 <0.001
TSB(Kan) 6.16£3.25 12.14+4.20 2=6.579 <0.001

z:Mann Whitney U Test Istatistigi, t:Bagimsiz Orneklem t Testi

Post Natal Yag-72 saat Oncesinde bakilan TSB (Kan) ile TcB-Alin, TcB-
Sternum, TcB- Diz arasinda ¢ok yiiksek diizeyde, pozitif yonlii anlamli bir korelasyon
bulunmaktadir ( p(Alin) = 0.988 p<0.001, p(Sternum) = 0.989 p<0.001, p(Diz) = 0.899
p<0.001).

Post Natal Yas-72 saat sonrasinda bakilan TSB (Kan) ile TcB-Alin, TcB-
Sternum, TcB- Diz arasinda ¢ok yiiksek diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak
anlaml bir korelasyon bulunmaktadir (p(Alin) = 0.962 p<0.001, p(Sternum) = 0.984
p<0.001, p(Diz) = 0.854 p<0.001) (Tablo 16). >72 saat sonrasi sonrasinda bakilan TcB
ile TSB arasindaki spearman iliski katsayisinin <72 saat dncesi bakilan gruba kiyasla

azaldig goriildii.
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Tablo 14. Total Serum Bilirubin (Kan) ile Transkutan Bilirubin diizeyleri arasindaki iliski

Total Serum Bilirubin (Kan)
Spearman liski
Katsayisi P
TcB-Alm 0.988 <0.001
Post Natal-72 saat
oncesi TcB-Sternum 0.989 <0.001
TcB-Diz 0.899 <0.001
TcB-Alin 0.962 <0.001
Post Natal-72 saat
sonrasi TcB-Sternum 0.984 <0.001
TcB-Diz 0.854 <0.001

0-24 saat araliginda yer alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Alin, TcB-Sternum
arasinda cok yiiksek diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iliski
bulunmaktadir (p = 0.929, p<0.001, p = 0.882, p<0.001). 0-24 saat araliginda yer
alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Diz arasinda yiiksek diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel
olarak anlamli bir iliski bulunmaktadir (p = 0.779, p=0.001).

24-48 saat araliginda yer alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Alin, TcB-Sternum ve
TcB- Diz arasinda ¢ok yiiksek diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir
iliski bulunmaktadir (p = 0.988, p<0.001, p = 0.994, p<0.001, p = 0.922, p<0.001).

48-72 saat araliginda yer alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Alin, TcB-Sternum
arasinda cok yiliksek diizeyde, pozitif yonli istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunmaktadir (Spearman= 0.976, p<0.001, Spearman= 0.970, p<0.001). 48-72 saat
araliginda yer alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Diz arasinda istatistiksel olarak anlaml bir

farklilik tespit edilmemistir (p>0.05)

72-96 saat araliginda yer alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Alin, TcB-Sternum
arasinda cok yiiksek diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunmaktadir (p = 0.942, p<0.001, p = 0.971, p<0.001). 72-96 saat araliginda yer
alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Diz arasinda yiiksek diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel
olarak anlamli bir iligki bulunmaktadir (p = 0.735, p<0.001).Diger saat araliklarinin

Spearman iligki katsayilar1 Tablo 15°te 6zetlenmistir.
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Tablo 15. Olgiimiin Yapildig1 Post Natal Saat araliklarinda TSB (Kan) ile TcB diizeyleri
arasindaki iligki

TSB (Kan)
Spearman lliski Katsayisi P
TcB-Alin 0.929 <0.001
0-24 saat TcB-Sternum 0.882 <0.001
TcB-Diz 0.779 0.001
TcB-Aln 0.988 <0.001
24-48 saat TcB-Sternum 0.994 <0.001
TcB-Diz 0.922 <0.001
TcB-Almn 0.976 <0.001
48-72 saat TcB-Sternum 0.970 <0.001
TcB-Diz 0.571 0.139
TcB-Alin 0.942 <0.001
72-96 saat TcB-Sternum 0.971 <0.001
TcB-Diz 0.735 <0.001
TcB-Aln 0.994 <0.001
96-120 saat TcB-Sternum 0.970 <0.001
TcB-Diz 0.873 0.005
TcB-Alin 0.975 <0.001
120-144 saat TcB-Sternum 0.979 <0.001
TcB-Diz 0.861 0.001
TcB-Alin 0.917 0.001
144-168 saat TcB-Sternum 0.971 <0.001
TcB-Diz 0.845 0.004
TcB-Alin 0.972 <0.001
192+ TcB-Sternum 0.990 <0.001
TcB-Diz 0.909 <0.001

Vakalar gebelik yasina gore viicut agirligmma bakilarak SGA, AGA, LGA
olacak sekilde 3 gruba ayrildi. Gebelik yasina gore viicut agirligi gruplamasina gore
TcB- Sternum, TcB-Diz ve TSB (Kan) degerleri acisindan istatistiksel olarak anlamli
farklilik tespit edilmistir (TcB-Sternum p<0.005, TcB-Diz p<0.005, TSB (Kan)
p<0.005). TcB-Alin degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit
edilmemistir (p=0.056) TcB-Sternum, TcB-Diz degerleri en diisiik ortalama degerleri
SGA grubunda yer alirken, en yiiksek ortalama degerleri AGA grubunda yer
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almaktadir. Gruplar arasinda TSB degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
fark saptanmigtir (p<0.031). Gruplar arasinda TSB degerleri ortalamalaria
baktigimizda ise en yiiksek degerin 10.71+4.71 mg/dl ile AGA grubunda, en diisiik
ortalama degerin ise 7.96+4.63 mg/dl ile SGA grubunda oldugu belirlenmistir.Diger
degiskenlerin gebelik yasina gore viicut agirhigi gruplamasina gore tanimlayict

istatistikleri ve gruplar arasi karsilastirma sonuglar1 Tablo 16’de 6zetlenmistir.

Tablo 16. Gebelik yasina gore viicut agirhigr gruplamasina gore parametrelerin

karsilastirilmasi
SGA AGA LGA Test Istatistigi
Ort£SS Ort£SS Ort£SS
(mg/dI) (mg/dl) (mg/dl) D
Alin 5.54 +3.89 7.83 £3.86 7.28 +4.73 | 5.776 0.056
Sternum 5.68 +4.33 8.00 +4.05 7.06 +4.35 | 6.273 0.043
Diz 2.86+£3.16 4.33+2 .98 3.52+42.93 | 6.919 0.031
Kan 7.96+4.63 10.71+4.71 9.76+£5.03 | 6.916 0.031

2*=Kruskal Wallis Test Istatistigi

SGA grubunda yer alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Alin, TcB-Sternum, TcB-Diz
arasinda ¢ok yliksek diizeyde, pozitif yonli istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunmaktadir (p(Alin) = 0.970, p<0.001, p(Sternum) = 0.982, p<0.001, p(Diz)=
0.915, p<0.001).

AGA grubunda yer alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Alin, TcB-Sternum, TcB-Diz
arasinda ¢ok yiliksek diizeyde, pozitif yonli istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunmaktadir (p(Alin) = 0.972, p<0.001, p(Sternum )= 0.986, p<0.001, p(Diz) =
0.876, p<0.001).

LGA grubunda yer alanlarin TSB (Kan) ile TcB-Alin, TcB-Sternum, TcB-Diz
arasinda cok yiiksek diizeyde, pozitif yonlii istatistiksel olarak anlamli bir iligki

bulunmaktadir (p(Alin) = 0.978, p<0.001, p(Sternum) = 0.990, p<0.001, p(Diz)=
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0.969, p<0.001).

Tablo 17. Gebelik yasina gore viicut agirligi gruplarinda TSB (Kan) ile TcB diizeyleri
arasindaki iligki

TSB (Kan)
Spearman
Tiski P
Katsayisi
TcB-Alin 0.970 <0.001
SGA TcB-Sternum 0.982 <0.001
TcB-Diz 0.915 <0.001
TcB-Alin 0.972 <0.001
AGA TcB-Sternum 0.986 <0.001
TcB-Diz 0.876 <0.001
TcB-Alin 0.978 <0.001
LGA TcB-Sternum 0.990 <0.001
TcB-Diz 0.969 <0.001
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5. TARTISMA

Annelerin ve bebeklerinin hastaneden erken taburcu edilmesi yenidoganlarin
sarilik acisindan yeterli takibinin yapilmasini engelleyebilmektedir. Yenidoganlarda
bilirubineminin izlenmemesi ve tedavi edilmemesi ciddi hiperbilirubinemiye neden
olabilir ve bu da geri doniisii olmayan norotoksisiteye (kernikterus) yol agabilir
(104,110). Bu nedenle dogumdan sonraki ilk 36-48 saatte bilirubinin Sl¢limiiniin
yapilmasi ve bilirubin diizeyindeki artisin izlenmesi ile ciddi hiperbilirubineminin
erken tespiti yapilarak goriilme ihtimali olan kernikterusun onlenmesi saglanabilir.
TSB olgiimii i¢in geleneksel yontemlerle kan alinmasi gerekir; kan alma islemi
yenidogan bebek ve ailesi i¢in ac1 verici ve stresli bir islemdir. Ek olarak, sik kan
alimindan enfeksiyon ve yara izi olusumu riskleri vardir (104). Son yirmi yilda, TSB
Olciimii icin non-invaziv, giivenli, agrisiz bir transkiitandz bilirubin cihaz1
gelistirilmistir. Bu cihazin tarama testi olarak kullanildiginda TSB 6l¢iimii gerektiren
bebekleri tespit ettigi (138,139) ve TSB ol¢iim sikligin1 ve maliyetini azalttig
(140,141), ancak bazi smirlamalart oldugu bildirilmistir. Serum bilirubin
konsantrasyonu yerine sarilik indeksini vermesi ve 1rk, gebelik yasi1, viicut agirligi gibi

degiskenlerin sarilik indeksinin dogrulugunu etkileyebilmesi bunlardan bazilaridir.

Calismamizda viicudun farkl yerlerinden (alin, sternum ve diz) bakilan TcB
degerleri ile serum bilirubinin arasindaki korelasyonu, cinsiyete gore bilirubin
degerleri, gebelik yasina gore dogum agirligi (gebelik yasina gore kiigiik olan (SGA),
gebelik yasia gore uygun olan (AGA) ve gebelik yasina gore biiyiikk olan (LGA)
bebekleri), 6l¢iimiin yapildig1 postnatal yasa(saate) gore bilirubin diizeyleri, hastaneye
yatis tanisinin serum bilirubini tizerine etkisi degerlendirildi. Bilirubin deger araligi 0-
5 mg/dl, 5-10 mg/dl, 10- 15 mg/dl, >15 mg/dl olacak sekilde 4 gruba ayrilarak farkli

araliklardaki serum bilirubini ile transkutan bilirubin dl¢iimleri arasindaki korelasyon

degerlendirildi.

Calismamizda hastalarin %56,1°1 erkek, %43,9’1 kizdi. Amerikan Pediatri

Akademisi’nin indirekt hiperbilirubinemi rehberinde, erkek cinsiyeti sarilik i¢in minor
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risk faktorii olarak tanimlamistir (198). Calismamizda cinsiyete gére TSB (Kan), TcB-
Alin, TcB-Sternum, TcB-Diz, degerlerinin benzer oldugu ve istatiksel olarak anlaml
bir fark olmadigi goriilmiistiir (p>0.05). Mevcut ¢alismada kisith sayida hastanin
olmasi, erkek ve kiz bebekler arasindaki korelasyon katsayilarinda neden istatistiksel

bir fark olmadigini agiklayabilir.

Bazi caligmalarda, gestasyonel yasin TcB ile TSB arasindaki korelasyonu
etkiledigi gosterilmistir. Bu ¢alismada da, istatistiksel olarak farkli olmasa da, 37
haftadan kiiciik(preterm) bebeklerde 37 haftadan daha biiyiik(term) olanlara kiyasla
her {i¢ anatomik bolge i¢in TcB ile TSB'nin korelasyon katsayisinin daha fazla oldugu
goriildi. Bu, term bebeklerde goriilen, cildin olgunlasmasina ve maturasyonla olusan

albiiminin bilirubine baglanmasindaki artiga bagl olabilir.

Bununla birlikte, 6zellikle erken ve diisiik dogum agirlikli bebeklerde, TSB'nin
degerlendirilmesinde TcB'nin kullanimina iliskin baz1 siipheler vardir. Bazi
caligmalarda TcB'nin erken dogmus bebeklerde zamaninda dogan bebeklere gore daha
az dogru oldugu bildirilmis olsa da, daha fazla sayida ¢aligma TcB'nin erken dogmus
bebeklerde de TSB bakilmasina alternatif oldugunu bildirmistir (3,4).

Postnatal yas gruplarina bakildiginda total serum bilirubin dizeyleri
ortalamasinin en yiiksek oldugu zaman araliginin dogum sonrasi 5-7. giinlerde oldugu,
sonrasinda diisme egiliminde oldugu gériildii. Ol¢iimiin yapildig1 postnatal yasin(saat)
korelasyon katsayisina 24 saatlik araliklarla bakildiginda istatistik olarak anlamlh
olmamakla birlikte en yiiksek korelasyon katsayisinin 96-120. saatler araliginda
bakilan TcB-Alin ile TSB arasinda oldugu goriildii (p =0.994, p<0.01). Serum bilirubin
pik yaptigi 5-7.glinlerde hastalarin bir kisminda serum bilirubinin >15 mg/dl’nin
tizerinde olmasi ve >15 mg/dl ilizerinde TcB ile TSB arasinda anlamli iliskinin
olmamasi, TcB- TSB arasindaki korelasyon katsayisinin 4-5.giinlere kiyasla diisiik

olmasini agiklar.

Olgiimiin yapildig1 postnatal yas(saat) araliklarindaki TcB ile TSB arasindaki
korelasyona bakildiginda diger saat araliklarindan farkli olarak sadece 48-72 saat
araligindaki TcB (Diz) ile TSB arasinda anlamli bir korelasyon olmadig goriildii.

Postnatal 48.saatten sonra artan serum bilirubin degerlerine kiyasla, sefalokaudal
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ilerlemeden dolayr TcB-Diz’deki artisin  nispeten geriden gelmesi aradaki

korelasyonun olmayis1 agiklayabilir.

Hastaneye yatis endikasyonlar1 arasinda TSB degerlerinin en yiiksek oldugu
grubun 14.74+5.48 mg/dl ile sarilik tanist alan bireylerin, ikinci siranin ise degeri
9.5843.53 mg/dl ile sepsis tanistyla yatan bebeklerin oldugu belirlenmistir. Sepsis
tanist olan yenidoganlarda oral alimin azalmasina ek olarak dolasim bozuklugunun
eklenmesi total serum bilirubinini diger tanilara gore daha fazla yiikseltmis
olabilecegini diislindiirdii. Amerikan Pediatri Akademisinin kilavuzunda yer alan
hiperbilirubinemi ¢izelgesindeki risk faktorlerinden birisinin sepsis olmasi, bu taniyla
takip edilen bebeklerin serum bilirubin degerlerinin daha yakindan izlenmesi

gerektigini ortaya koydu.

Serum bilirubini ile TcB arasindaki iliskiyi inceleyen literatiire bakildiginda
hastalar1 gestasyonel yasa gore viicut agirliklarina bakilarak siniflayan g¢alisma
bulunamadi. Calismamizda her 3 grupta da (SGA, AGA, LGA) TcB-TSB 6l¢iimleri
arasindaki korelasyonun benzer oldugu goriildi. TcB-TSB olgiimleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gériilmedi (p>0.05). Hastalar hem gestasyonel
yasa hem de viicut agirliklarina gore siiflandirildigr icin bu 3 gruba da benzer
oranlarda dagilmasi TcB-TSB 6l¢limleri arasindaki istatistiksel olarak anlamli bir fark

olmayisini agiklayabilir.

Calismamizda TcB-Sternum ile TSB arasindaki korelasyon katsayis1 TcB-Alin
ve TcB-Diz’den daha yiiksekti. Cesitli ¢alismalar da TSB'nin TcB-Sternum ile
viicudun diger herhangi bir boliimiine kiyasla daha iyi korelasyonunu ve TSB'yi
tahmin etme olasiliginin daha yiiksek oldugunu gdstermistir (27, 28, 30, 34, 35). Bu
farkin nedeni agik degildir. Alinile kiyaslandiginda sternumun genellikle o6rtiilii olmasi
ve basin genellikle giines 1s181na maruz kalmasi nedeniyle olabilecegi varsayilmistir.
Ultraviyole 1s1nlarina maruz olan ciltte melanin tiretimini olmaktadir. Bu durum, TcB

cihazlarinin 6l¢tiigii bazal sar1 ten renginin azalmasina neden olur (38).

Yenidoganlarda sariligin sefalokaudal ilerlemesi (Kramer kural1) yaygin olarak
bilinmesine ragmen higbir zaman tatmin edici bir sekilde agiklanamamistir. Mevcut

calismamizda da dizden bakilan TcB Olgiimlerinin, alin ve sternumdan bakilan
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Olcimlere kiyasla daha diisilk degerler oldugu goriildii. Yenidogan bebeklerin
yasamlarinin ilk birkag¢ giiniinde agirlikli olarak baslarini ve viicutlarinin proksimal
kisimlarini perfiize ettikleri ve bu bolgelerde daha yiiksek sicakliklara ve artan bilirubin

birikimine yol actig1 varsayilmaktadir.

JM-103 ile yapilan 6l¢timlerin dogrulugu ile ilgili calismalardan; 2003 yilinda
Yasuda ve arkadaslan farkli irklardan fototerapi almayan 77 Japon (24 preterm, 75
ornek; 53 term, 98 ornek) yenidoganda JM-103 ile dlgiilen TSB ile TcB arasindaki
korelasyon katsayisini (r=0.94), IM-102 ile 6lgiilen TcB ile TSB arasindaki korelasyon
katsayisindan daha yiiksek bulmuslardir. Hata dagilimina bakildiginda, JM-102 ile
prematiire bebeklerde Ol¢iilen ortalama TSB-TcB farki, zamaninda dogan bebeklere
gore daha diisiik bulunmus, ancak istatistiksel olarak anlamli bulunmamisti. JM-103 ile
yapilan 6lgtimlerde boyle bir egilim tespit edilmedi (65). Daha sonra Maisels ve ark.
gestasyonel yas1 > 35 hafta olan 849 yenidoganda TSB ve TcB dlgiimleri arasinda
yakin bir iliski oldugunu bildirmistir. TSB ile TcB o6l¢limleri arasinda anlamli
korelasyonun oldugu sonucuna varilan baska c¢alismalar da bulunmaktadir

(66,67,86,87,94).

Calismamiz daha 6nce Minolta JM-103 ile yapilan TcB odlglimleri ile TSB
arasinda bulunan anlamli korelasyonu desteklemektedir. Alindan, sternumdan ve
dizden transkutan bilirubin 6lgiimleri yapilmis ve TcB-TSB o6lgiimleri arasinda ¢ok
yiiksek diizeyde istatistiksel olarak anlamli bir pozitif korelasyon oldugu bulunmustur
(Alm  r=0,981, Sternum r=0,990, Diz r=0,916). Olciim sonuglarin
gruplandirdigimizda; TSB 0-15 mg/dl araliginda iken JM-103 ile alindan ve
sternumdan yapilan ol¢limlerde istatistiksel anlamli olarak (p<0,01) yiiksek diizeyde
korelasyon gosterdigi saptanmistir. Ancak serum bilirubin diizeyinin >5 mg/dI’nin
tizerinde oldugu durumlarda dizden yapilan transkutan bilirubin 6l¢iimlerinde anlaml

bir iligkinin olmadigi bulunmustur (p>0.05).

Yiiksek serum bilirubin seviyelerinde TcB'nin etkisi hakkinda farkli calismalar
vardir. Bazi raporlar, yliksek bilirubin konsantrasyonlarinda TSB'yi oldugundan fazla
tahmin etme egilimi ile TcB sonuglarmin daha az dogru olabilecegini
diistindiirmektedir (100,101,103). Olusanya OB, Nijeryali yenidoganlarda JM-103 ile
sariligin oldugundan fazla tahmin edildigini bildirdi (104). Diger ¢alismalar, yiiksek
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konsantrasyonlarda TcB'nin serum bilirubin diizeylerini diisiik tahmin etme egilimini
bulmustur (110, 130, 131). Mevcut calismada da, TcB'nin yiiksek bilirubin
konsantrasyonlar1 tizerinde serum bilirubinini oldugundan daha az tahmin etme
egiliminde oldugunu goriildi. Calisma grubumuzun %14’ini olusturan TSB>15
mg/dl oldugu 6l¢iim grubundan yapilan TcB (alin, sternum ve diz) Ol¢limlerinde
istatistiksel olarak anlamli korelasyon olmadigi gosterilmistir (p>0.05). Fakat TSB>15
mg/dI’nin {lizerinde oldugu 16 bebekten yapilan transkutan bilirubin 6l¢limlerinde
TcB-Alin’in >15 mg/dl’nin {lizerinde oldugu 4, TcB-Sternum’un >15 mg/dl’nin
tizerinde oldugu 7 bebek bulundu. Yiiksek bilirubin degerlerinde sternumdan yapilan
TcB dlgiimlerinin daha dogru oldugu diisiindiirdii. Bilirubin diizeyi arttik¢ca TcB 6l¢iim
sonuglarinin serum bilirubin degerine kiyasla daha az yiikseldigi gortilmiistiir. TcB
degeri hakkinda siiphe varsa, yenidogan sariliginin takibi ve miidahalesine karar
vermek ic¢in tekrarlanmasi ve diger risk faktorleri ile birlikte degerlendirilmesi
onemlidir. Transkutan bilirubin degeri fototerapiye baslama esigine yaklasiyorsa ve

TcB artis hiz1 beklenenden yiiksek ise TSB odl¢iilmelidir .

Bilirubin diizeyi arttikga TcB 6l¢iim degerlerinin serum bilirubin degerine
kiyasla daha az yiikseldigi goriildii. Dogum sonrasi ilk 72 saatinde olan
yenidoganlarin bakilan TcB degerine 2 mg/dl ile 72 saat sonrasinda olan
yenidoganlara ise 3 mg/dl eklenerek yaklasik TSB diizeyi bulunabilir. TcB ile TSB
arasindaki iliskiyl degerlendiren baska bir calismada da benzer sonuclar elde
edilmistir ( 132 ). TcB sonucu postnatal saatine gore fototerapi degerlerine yakinsa
fototerapi karari icin mutlaka TSB diizeyi dl¢iilmelidir.

TSB diizeylerinin agirlik derecesine gore hata dagilimina bakildiginda TSB
seviyesi arttikca ortalama TSB-TcB arasindaki farkin artma egiliminde oldugu
goriildii. TSB <5 mg/dl ise ortalama fark alindan yapilan 6lgtimlerde 0,59 mg/dl,
sternumdan yapilan dl¢timlerde 0,75 mg/dl, dizden yapilan 6l¢timlerde 1,10 mg/dl;
TSB>15 mg/dl olanlarda alindan 2,42 mg/dl, sternumdan yapilanlarda ise 2,25 mg/dl
olarak saptanmistir. Dizden yapilan olgtimlerde 15,0 mg/dl nin {izerinde deger
¢tkmamustir. Dizden yapilan 6l¢iimlerde TSB ile TCB 6l¢timleri arasindaki fark, tiim
bilirubin seviyelerinde alindan ve sternumdan yapilan 6lgiimlere gore daha yiiksek

bulundu. Dizdeki bu farkin dolagimin santraldan perifere dogru yayilmasiyla iliskili
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oldugu diistlintildii.

Yiiksek bilirubin seviyeleri, yenidoganlarin merkezi sinir sisteminde bilirubin
kaynakli norolojik islev bozukluguna neden olabilmektedir (133). Grimmer ve ark.
orta derecede neonatal hiperbilirubinemisi olan cocuklarda koreiform diskinezi
prevalansinin 6nemli Slgiide arttigi bildirilmistir (134). Bu yonde yapilan baska
caligmalar da bulunmaktadir (135,136). Newman ve ark. (137), total serum bilirubin
diizeyi 25 mg/dL veya daha yiiksek olan 140 bebek {izerinde yaptiklar1 bir ¢alismada
2-5 yil boyunca takip edilmelerine ragmen bilirubin toksisitesine bagli davranissal,
biligsel veya norolojik hasara dair higbir kanit bulamadilar. Calismamiza alinan 114
yenidogan bebekten 5 tanesinin serumundaki total bilirubin diizeyinin 20,0 gr/dl nin
tizerineoldugu goriildii. Bu bebeklerin yatis siiresince yapilan norolojik muayeneleri

normaldi ve taburculuk sonrasinda yakin takibi planlandi.
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1)

2)

3)

4)

5)

6)

7)

6. SONUCLAR

Minolta JM-103 ile alin, sternum ve dizden yapilan TcB oOlglimlerinden TSB

Ol¢climii arasinda anlamli korelasyon saptanmistir. (p<0,01)

TcB degeri > 15 mg/dl iizerinde ve vyatis gerektirecek kadar ciddi
hiperbilirubinemilerde TSB diizeyi ile korelasyon kaybolmaktadir. Bu nedenle
TcB degeri > 15 mg/dl veya fototerapi karari verilecek vakalara mutlaka TSB

diizeyi olclilmelidir.

Preterm yenidoganlarda TcB ile TSB arasinda anlamli korelasyon goriildii.
Preterm yenidoganlarda da rutin TcB ol¢timii ile hiperbilirubineminin klinik izlemi

saglanabilir.

Taburcu olan ve postnatal yas1 daha biiyiik olan bebeklerde sternumdan yapilan TcB
Ol¢iimlerinin TSB ile korelasyonunun daha yiiksek oldugu ve TcB-TSB arasindaki

farkin alindan yapilan TcB o6l¢limlerine gore daha diistik oldugu sonucuna varildi.

TcB degeri 5 mg/dl olan vakalarimizin higbirinde fototerapi igin yatis ihtiyacinin
olmamasi, 24-48. saatinde erken taburcu olan yenidoganlarda da 5 mg/dl altindaki
TcB degerlerinin ciddi hiperbilirubinemi riski diisiik yenidoganlar1 saptamamizi

saglayabilecegini diisiindiirdii.

Transkutan bilirubin 6lgiimii kolay ve hizli bir 6lgiim oldugu i¢in her iki bélgeden
de (alin ve sternum) 6l¢lim yapilmali ve bebeklerde dogum sonrasi ilk 72 saate
kadar olan yenidoganlarda TcB degerine 2 mg/dl ile 72 saat sonrasinda olan
yenidoganlarda 3 mg/dl eklenerek yaklasik TSB diizeyi bulunabilir. TcB sonucu
postnatal zamana gore fototerapi degerlerine yakin ise fototerapi karari icin TSB

diizeyi dlgiilmelidir.

Gestasyonel yasa gore viicut agirliklarina bakildiginda her ii¢ grupta da
(SGA,AGA,LGA) TcB olgtimleri ile TSB degerleri arasinda anlamli korelasyon
saptanmigtir Ve her ti¢ grubun da hiperbilirubinemi takibinde biliriibin 6lger (JM-

103) giivenle kullanilabilir.
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8) Yenidoganlarda transkutanoz bilirubin 6lglimii ile non-invaziv sarilik taramasinin
giivenilir, hizl1 ve kolay bir sekilde yapilabilecegi sonucuna varildi. Diistik riskli
bebekleri tespit edebilip ve gereksiz kan alimini 6nlemeye yardimci olacagi
goriildii. Ancak cut-off degerleri i¢in farkli toplumlardan ¢alismalara ihtiyag

vardir.
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8. EKLER

MUSTAFA KEMAL UNiVERSITESI
TAYFUR ATA SOKMEN TIP FAKULTESI
KLIiNiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

Goniilliilerin Bilgilendirilmis Olur / (Riza) Formu

Aragtirmanin Konusu : Hiperbilirubineminin yenidogan bebeklerde non-invaziv yontemle
degerlendirilmesi
Aragtirmanin Amaci : Yenidoganlarda transkutan bilirubin (TKB) dlgiimleriyle total serum bilirubin

Olciimleri arasindaki korelasyonu saptamay1 ve TKB cihazlarinin hiperbilirubinemi él¢imiinde kullanimini
degerlendirmek

Arastirmaya Katilma Siiresi: 1 giinliik
Aragtirmaya Katilacak Yaklagik Goniillii Sayisi: :100 vaka

Degerli anne ve babalar;

Benim adim Ibrahim Orgun Cosgun. Yenidogan bebeklerde sarilik siiphesi varliginda kandaki biliriibin
diizeyi ile cilt tizerinden 6l¢lim yapabilen bilirlibin 6l¢iim cihazlarimin uyumunun degerlendirilmesi amaciyla
arastirma yapiyoruz. Arastirma ben Dr. Ibrahim Or¢un Cosgun ve Dr.Yilmaz Akbas tarafindan yiiriitiilecektir.

Cocugunuzun ‘Yenidogan sariliklarinda transkutan biliriibin 6l¢iimii ile total serum biliriibini arasindaki
korelasyonun arastirtlmast’ baglikli miinferit bilimsel arastirma projemizde yer almasi igin sizden izin
istiyoruz.Ornek saglamak amaciyla sizin ve ¢ocugunuzun rizasiyla rutin tetkik i¢in cocugunuzdan zaten ahnmis
olan biyokimya tetkikindeki serum kullanilacaktir. Kan alma esnasinda hafif kizariklik,agr1 hissi olusabilir.Bu gibi
durumlarda saglik personeli tarafindan miidahale edilecektir.

Calismaya ¢ocugunuzun goniillii olarak katilmasi durumunda size herhangi bir iicret 6denmeyecek veya
sizden herhangi bir iicret istenmeyecektir. Bu arastirmanin sonucunda elde edilen bilgiler bilimsel ortamda
paylasilacaktir ancak sizin ve gocugunuzun adi ve kisisel bilgileri kimseyle paylasilmayacak ve agiklanmayacaktir.

Calismaya Cocugunuzun katilmasini istemeniz durumunda veya ¢alismanin herhangi bir asamasinda
¢aligmadan ¢ikmak istemeniz durumunda tedavinizde bir degisiklik olmayacaktir.

Cocugunuzun kisisel bilgileri higbir sekilde ortaya ¢ikarilmayacaktir.
Bu arastirmaya katilmay1 kabul ediyorsaniz liitfen agagiya adinizi ve soyadinizi yazarak imzanizi atiniz. Daha sonra
bu formun bir kopyasi size verilecektir

Saglayacagimiz katki igin tesekkiir eder, acil sifalar dilerim.

Yukaridaki, arastirmadan once goniilliiye verilmesi gereken bilgileri iceren metni okudum. Bana, tamk
huzurunda asagida konusu belirtilen arastirmayla ilgili yazih ve sozlii aciklama yapildi. Arastirmaya
goniillii olarak katildigimm ve katilmama hakkimin oldugunu, arastirma basladiktan sonra devam etmeyi
istememe hakkina sahip oldugum gibi kendi istegime bakilmaksizin arastirmaci tarafindan arastirma disi
birakilabilecegimi biliyorum. Bu kosullarda s6z konusu arastirmaya, hicbir baski ve zorlama olmaksizin,
kendi rizam ile katilmayi kabul ediyorum.

GONULLU

Adi Soyadi: Telefon : (0 )

Adresi: Faks :(0)
Imza

Bilgi Verebilecek Kisi:

VELI, VASI VEYA VEKIL (18 yasindan kiigiik olanlar i¢in)

Adi Soyadi: Telefon : (0 )

Adresi: Faks (0 )

Yakinligi: Imza:

ARASTIRMACI

Adi Soyadi: [ Telefon :(0 )
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Adresi: Faks (0 )
Imza
GEREKTIGINDE GONULLU VEYA YAKINININ BASVURABILECEGI KiSi:
Ad1 Soyadi: Telefon :(0 )
Adresi: Faks :(0)
Imza
TANIK:
Adi Soyadi: Telefon : (0 )
Gorevi Faks (0 )
Adresi:
Imza

NOT: By belge dort 6rnek halinde hazirlanacak, birer 6rnek arastirmaci, goniillii, tanik ve kurum
tarafindan saklanacaktir.
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HATAY MKU

TAYFUR ATA SOKMEN TIP FAKULTESI

KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

ARASTIRMANIN AGIK ADI Yenidogan sarihiklarinda transkutan biliriibin Slgimii ile total serum
biliriibini arasindaki korelasyonun aragtirilmasi
ARASTIRMANIN PROTOKOL KODU 2021/41
o Versiyon e
Belge Adi Tarihi Dili
& Numarasi
=
£ | ARASTIRMA PROTOKOLU 1
z= 05/05/2021-66 Tirkee ¥ Ingilizee [] Diger []
22 [CILGILENDIRILMIS GONULLU OLUR | _
g8 FORMU Tirkee ¥ Ingilizee (] Diger []
IT) R
S OLGU RAPOR FORMU | Tirkee ¥ Ingilizee (] Diger [
ARASTIRMA BROSURU Tiirkge [ Ingilizce [] Diger []
& Belge Adh Aciklama
2 SIGORTA O
é O
= BIYOLOJIK MATER YEL TRANSFER O
3 FORMU
Za iLAN [m]
22 YILLIK BILDIRIM [m]
20 SONUC RAPORU (]
=F~ GUVENLILIK BILDIRIMLERI N
e DIGER: O
Karar No: 03 Tarih: 06/05/2021°
= KARAR 03- Hatay Mustafa Kemal Universitesi Tayfur Ata Sékmen Tip Fakiiltesi Dahili Tip
= Bilimleri Boliimii Cocuk Saghg ve Hastaliklart Anabilim Dali Dr.Ogr.Uyesi Yilmaz AKBAS n
g (Ars.Gor.Dr.Ibrahim Orgun COSGUN uzmanlik tezi) “Yenidogan sariliklarinda transkutan
E biliriibin Sl¢timil ile total serum biliriibini arasindaki korelasyonun arastirilmasi” isimli ¢alismasi
= gﬁrﬁ§_1'ilmii$ olup; ¢aligmamin gerekge, amag, yaklagim ve yontemleri dikkate ailhparak incelenmis
N ve etik kurallara uygun bulunmus olup; ¢alismanin basvuru dosyasinda belirtilen merkezlerde
gergeklestirilmesinde etik ve bilimsel sakinca bulunmadigina toplanniya katilan Klinik
Aragtirmalar Etik Kurul iiyelerinin oy birligi ile karar verilmistir.
KLINiK ARASTIRMALAR ETiK KURULU
ETiK KURULUN CALISMA ESASI Klinik Aragtirmalar Hakkinda Y énetmelik, Iyi Klinik Uygulamalari Kilavuzu
BASKANIN UNVANI/ ADI/ SOYADI: | PROF.DR.NAZAN SAVAS

Arastirma ile

Unvam/AdvSoyadi Uzmanhk Atam Kurumu Cinsiyet iliski Katithm
Prof.Dr. Nazan SAVAS Halk Saghg MKU T.A.S. Tip Fakiiltesi E0] |kv |EO |uv | v | HO
Prof.Dr. Aydiner KALACI Ortopedi ve MKU T.A.S. Tip Fakiltesi v | kO |ed |uv | ¥ |HO

Travmatoloji

Prof.Dr.Burgin OZER.

Tibbi Mikrobiyoloji

MKU T.A.S. Tip Fakiiltesi

Dog.Dr.Neslihan PINAR
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HATAY MKU

TAYFUR ATA SOKMEN TIP FAKULTESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

ARASTIRMANIN ACIK ADI

Yenidogan sariliklarinda transkutan bilirtibin dl¢timii ile total serum
biliriibini arasindaki korelasyonun aragtirilmasi

BAKK 4LOGLU

ARASTIRMANIN PROTOKOL KODU 2021/41
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Milli Egitim Bakanhg:
Hakan BORAZAN Ogretmen islahiye Yesilyurt ilkogretim | gv/ | KO | EOJ uv’ | v’ HO)
Okulu
Dr. Ogr. Uyesi Milge OZSAN f¢ Hastaliklan MKU T.A.S. Tip Fakiltesi EQ kv | EO Hv’ eV HO
YILMAZ y
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Yazar, ilkokulu Zafer Ilkégretim Okulu’nda, ortaokulu Bedii Sabuncu Orta
Okulu’nda okudu. 2006 senesinde lise 6grenimime Selim Nevzat Sahin Anadolu
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