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GIRIS ve AMAC

Indirekt hiperbilirubinemi, yenidoganlarda siklikla goriilen ve ¢ogu vakada selim seyir
gosteren bir sorundur. Yenidogan sarilig1 olarak da adlandirilan bu durum hayatin ilk haftasi
icerisinde term bebeklerde yaklasik % 60, preterm bebeklerde % 80 siklikla goriiliir. Tedavi
almayan agir seyirli vakalarda 6zellikle ndrotoksisiteye bagli komplikasyonlar gézlenir (1).
Bu nedenle yenidogan indirekt hiperbilirubinemisinin takip ve tedavisi nemlidir.

Indirekt hiperbilirubinemi tedavisinde en sik kullanilan ydntem fototerapidir (2).
Bronzlagsma, bronz bebek sendromu, ciltte kizarikliklar, dehidratasyon, ishal, hemoliz, deri
yaniklar1 ve laktoz intoleransi fototerapiye bagli en sik goriilen yan etkilerdir. Ayrica in vitro
olarak fototerapinin DNA iizerinde olumsuz etkileri gosterilmistir (1). Fototerapiye yanit
almamayan, indirekt bilirubin seviyeleri ¢ok yiiksek seyreden ve norotoksisite riski yiiksek
olan hastalarda uygulanacak acil tedavi girisimi kan degisimidir (3). Hastaya uygulanan kan
degisimi hastanin yenidogan sariligi disinda ek hastaligi olup olmamasma da bagh olarak
cesitli komplikasyonlara neden olabilir. Yenidogan sariligina ek olarak prematurite, solunum
sikintis1, asfiksi, hidrops, polisitemi, ates, sepsis veya benzeri problemleri olan
yenidoganlarda kan degisimi uygulanmasi 6liim, renovaskiiler hipertansiyon, bakteriyemi,
omfalit, porfiri benzeri purpurik dokiintii, apne, bradikardi, siyanoz, hipokalsemi, pedal
spazm, rektal kanama, nekrotizan enterokolit, trombositopeni gibi ciddi komplikasyonlara
neden olabilmektedir (4). Bu nedenle hastalara en az zarar1 vermek igin fototerapi siiresini
olabildigince kisa tutmak ve kan degisimini miimkiin olan en az sayida vakaya uygulamak en
akilct yaklasimdir.

Mehta ve arkadaglarinin 2005 yilinda yayinlanan caligmasinda yenidogan sariligi
nedeniyle fototerapi alan hastalarda oral beslenmeye ek olarak intravendéz sivi destegi
uygulanmasinin hastalara uygulanan fototerapi siiresini ve kan degisimi sayisini azalttigi
gosterilmistir (5). Ayrica N-Y Boo ve H-T Lee’nin 2002 yilinda yayinlanan ¢alismasinda oral
ya da intravendz olarak verilen ek sivinin fototerapi alan yenidoganlarda serum indirekt
bilirubin diislis hizin1 sadece fototerapi alan ve ek sivi almayan yenidoganlara gore artirdig

gosterilmistir (6).



Bu calismanin amaci indirekt hiperbilirubinemi nedeniyle fototerapi alan term
yenidoganlarda intravendz sivi desteginin klinik ve laboratuar parametreler iizerine etkisini
aragtirmak ve intravendz sivi destegi almaksizin fototerapi alan indirekt hiperbilirubinemili

term yenidoganlarla kargilastirmaktir.



GENEL BILGILER

A. BILIRUBIN ve METABOLIZMASI

Bilirubin, baglica hemoglobin gibi hemoproteinlerin yikimi1 sonucu meydana gelen bir
tiriindiir. Bilirubinin % 75’1 dolasimdaki eritrositlerin yikimindan, % 25’1 ise yetersiz
eritropoez ile myoglobin, sitokrom, katalaz, siklooksijenaz, guanilsiklaz, nitrik oksit sentaz ve
peroksidaz gibi diger hemoproteinlerin yikimindan meydana gelir. Retikiiloendotelyal
sistemde toplanan ve pargalanan eritrositlerden dnce globin zincirleri ayrilir. Daha sonra hem
oksijenaz enzimi araciligiyla hem halkasindaki x-karbon atomu ayrilir ve karbonmonoksit
(CO) olarak akcigerlerden atilir. Demir tekrar kullanima girerken, hem 6nce biliverdine ve

daha sonra biliverdin rediiktaz enzimi araciligtyla bilirubine doniistir (Sekil 1).
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Sekil 1: Hem’den bilirubin olusumu



Bilirubin, ii¢ tek karbon kopriisiiyle birbirine baglanmig dort pirol halkasindan olusur.
Ortadaki karbon kopriisii, orta 2 pirol halkasina tek olarak baglanir, yanlardaki 2 karbon
kopriisii ise diger iki pirol halkasmna ¢ift bagla baglanir. Bu ¢ift baglarda 2 farkli
konfigiirasyon olabilir. Bunlardan birine Z (Almanca zusammen = beraber), digerine E
(Almanca entgegen = karsilikl1) denir. Ana molekiil olan hemde bu ¢ift baglar Z konumunda
oldugu i¢in bilirubin de 4Z, 15Z bilirubin IX a adin1 alir (Sekil 2). Bu molekiiliin {i¢ boyutlu
yapisinda, biitiin polar gruplar molekiil i¢inde bulundugundan hidrofobik ve lipofilik bir

ozellik kazanir (3).
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SEKiL 2: Bilirubinin 47,157 ve 4E,15E izomerleri

Membranlardan gegisi kolaylastiran bu lipofilik 6zellik intramolekiiler hidrojen baglari
sayesinde ortaya ¢ikar. Lipofilik 6zellik intrauterin donemde plasenta yoluyla temizlenmeyi

saglarken postnatal donemde kan-beyin bariyerini kolayca gegebilmesine ve zararli etkilerin



ortaya ¢ikmasina neden olur.

Retikiiloendotelyal sistemde meydana gelen bilirubin albumine baglanarak karacigere
taginir. Her bir albumin molekiiliine 2 bilirubin molekiilii baglanabilir. 1g albuminin teorik
olarak baglama kapasitesi 8,5 mg bilirubindir (7). Bilirubin serumda 4 degisik halde
bulunabilir:

1) Albumine bagli konjuge olmamis bilirubin,

2) Albumine baglanmamis serbest bilirubin,

3) Konjuge bilirubin (Safra ve bobrek yoluyla atilabilir),

4) Albumine kovalan bagli konjuge bilirubin (Delta bilirubin).

Serumda bilirubin analizi sirasinda delta bilirubin 6lciilemez. Konjuge bilirubin direkt
bilirubin olarak Olctiliirken, albumine bagli ve serbest olan konjuge olmamuis bilirubinin
tamamu indirekt bilirubin olarak ol¢iiliir.

Karacigere gelen albumine bagl bilirubin, karaciger hiicre yiizeyinde albuminden ayrilir
ve membran reseptOrlerine baglanir. Hepatosit i¢ine gecen bilirubin sitozolde bulunan
ligandin veya Y protein (glutatyon S-transferaz B) adi verilen reseptdre baglanarak diiz
endoplasmik retikuluma tasimir. Hepatosit i¢cindeki bir diger reseptor olan Z proteininin (yag
asidi baglayic1 protein) bilirubin afinitesi zayiftir. Bilirubinin bu sitozolik proteinlere
baglanmasi bilirubinin hiicre disina geri ¢ikisini 6nler. Bilirubinin safra icerisine salgilanmast
ve viicuttan atilimi i¢in daha suda ¢oziinilir hale gelmesi gerekmektedir. Diiz endoplasmik
retikuluma gelen bilirubin IX o (ZZ) ‘uridildifosfat glukuronil transferaz (UDPGT) enzimi’
yardimiyla suda eriyen iki glukuronil grubunun bilirubinin bir veya her iki propiyonik ucuna
eklenmesi ile mono ve diglukuronid sekline doniisiir. Enzim esliginde meydana gelen bu
glukuronidasyon viicuttaki en o©nemli detoksifikasyon mekanizmalarindan biridir (8).
Yenidoganda UDPGT diizeyleri diisiiktiir, ancak dogumdan sonra biitiin bebeklerde enzimin
aktivitesi hizli bir sekilde artar ve 1-2 hafta i¢inde eriskin diizeye ulasir.

Glukuronidle konjugasyon, bilirubin atiliminin % 90’11 olusturur. Kalan bilirubin ise
glukoz, ksiloz, taurin gibi bagska maddelerle konjuge olarak veya oksidasyon, hidroksilasyon,
veya indirgenme reaksiyonlarina girerek suda erir hale gelir ve atilir.

Konjuge edilen bilirubin enerji harcayan bir tasiyici sistem araciligityla kanalikiiler
membrandan safra icine atilir. Safra kanalindaki bilirubin konsantrasyonu hepatosit

icindekinin 100 katina kadar ulagr.
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Safra kanali araciligiyla bagirsaga gecen konjuge bilirubin tekrar emilemez ancak
konjuge olmamus bilirubin safra, safra tuzlari, fosfolipidler, kolesterol, tiroksin ve diger bazi
maddelerle birlikte enterohepatik dolasima gecer. Bilirubinin monoglukuronid ve
diglukuronid formlar1 stabil molekiiller olmadig1 icin bagirsaktaki alkali ortamda non-
enzimatik olarak, mukoza yiizeyindeki B-glukuronidaz ile de enzimatik olarak hemen konjuge
olmamig bilirubin haline doniislir. Bu bilirubin de enterohepatik dolasimla karacigere geri
doner. Yenidoganlarda B-glukuronidaz enziminin yiiksek konsantrasyonda olmasi nedeniyle
enterohepatik dolagim erigkinlere oranla daha fazla olmaktadir.

Bagirsaktaki bilirubin en ¢ok duodenum ve kolondan emilir. Emilen miktar, diyetin
cinsine ve miktarina gore degismekle birlikte , bagirsaga gegen bilirubinin yaklasik % 25’inin
geri emildigi diisiiniilmektedir. Yenidoganda bagirsak florasinin heniiz gelismemis olmasi,
bilirubinin urobilinojene doniisiimiinii azalttig1 i¢in bagirsaktaki bilirubin yiikii artar (3).

Erigskinde ise bagirsaga gelen bilirubinin ¢ogu bakteriler tarafindan bilirubinoidlere
(sterkobilin, urobilinojen) doniisiirler. Sterkobilin fegesle, lirobilinojen idrarla atilir. Cok az
bir boliim ise hidrolize olarak indirekt bilirubine doniistiiriiliir ve enterohepatik dolagimla

karacigere geri doner (7).

B. YENIDOGAN BEBEKLERDE INDIREKT HIPERBILIRUBINEMI

Indirekt hiperbilirubinemi ve buna bagl olarak gelisen sarilik yenidogan bebeklerde
siklikla goriilen ve g¢ogunlukla selim seyir gdsteren bir problemdir. Dogumu takiben,
yenidogan bebegin bilirubin metabolizmasi esas olarak yagda ¢dziinen bilirubinin plasenta
araciligiyla kandan temizlendigi fetal evreden, bilirubinin karacigerde konjuge edilerek suda
¢oziinlir hale getirildigi ve safra yollar1 araciligiyla gastrointestinal sisteme aktarildig: erigkin

evreye geger.

Yenidoganda indirekt hiperbilirubinemi bir ¢ok nedene bagli olarak ortaya ¢ikabilir.
Hemolitik anemiler, polisitemi, immaturite veya transfuzyona bagli olarak eritrositlerin
Omiirlerinin kisa olmasi, artmis enterohepatik dolasim ve infeksiyon karacigerin metabolize
etmesi gereken bilirubin yiikiinii arttirarak; genetik yetersizlikler, hipoksi, infeksiyon,

olasilikla hipotermi ve tiroid bezi yetersizligi transferaz enzimlerinin aktivitesini diisiirerek;
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cesitli ilaglar (vitamin K;, novobiosin) ve diger bazi maddeler glukuronik asit konjugasyonu
icin bilirubinle yarisarak veya konjugasyonu durdurarak; cesitli genetik defektler, diisiik
dogum agirlig1 ve prematurite konjugasyon i¢in gerekli enzimlerin yetersiz ¢alismasina veya
hi¢ ¢alismamasina neden olarak yenidoganda indirekt hiperbilirubinemiye neden olabilirler
(1). Erkek cinsiyet, yiiksek rakim, polisitemi, sefal hematom, yetersiz kalori alimi,
dehidratasyon ve mekonyum ¢ikisinin gecikmesi de bilirubin diizeyinin artmasinda etkilidir
(1,10,11). Erkek bebeklerde kiz bebeklere oranla daha yiiksek bilirubin degerleri goriiliir
(9,10). Annede diyabet varligi, anne yasinin ileri olmasi, annenin sigara kullanityor olmasi,
annede oksitosin indiiksiyonu yapilmasit ve dogum sekli (vaginal yolla dogan bebeklerde
sezaryen ile dogan bebeklere gore daha yiiksek bilirubin degerleri goriiliir) bebegin bilirubin
seviyelerinin daha fazla yiikselmesine neden olur (1,9,10,11,12). Anne siitii ile beslenen
bebeklerde indirekt hiperbilirubinemi formiil siit ile beslenen bebeklere gore daha fazla
gortlir.

Indirekt hiperbilirubinemi bazi irklarda (Cinli, Japon, Koreli ve Amerika Yerlileri) daha
fazla goriilmektedir. Daha once aile bireylerinde ciddi hiperbilirubinemi saptanmis olmasi1 da

yenidoganda indirekt hiperbilirubinemi igin risk faktoriidiir.

Sarilik, nedene bagli olarak, dogum anindan itibaren tiim yenidogan dénemi boyunca
herhangi bir anda ortaya cikabilir. Genellikle 6nce yilizde fark edilir, bilirubinin serum

seviyesi arttikca karin cildi ve bacaklarda da gézlemlenir (1).

Yenidoganin Fizyolojik Sariligi

Normal kosullarda umblikal kord kanindaki indirekt bilirubin miktar1 1-3 mg/dL’dir ve
dogumun hemen sonrasinda giinde 5 mg/dL’den daha diisiik bir hizla artmaya baslar. Boylece
2-3. giinlinde gozle goriilebilir sarilik olusur. Yiikselen indirekt bilirubin 2-4. giinlerde 5-6
mg/dL seviyesinde zirve yaparak sonrasinda giderek diismeye baslar. Indirekt bilirubin 5-7.
giinlerde 2 mg/dL’ nin altina diiser. Term bebeklerde indirekt bilirubin seviyeleri 10-14. giinde
eriskin degeri olan 1 mg/dL’nin altina diiser. Bu degisikliklerle iligkili olarak tesbit edilen
sarilik ‘fizyolojik sarilik’ olarak tanimlanmistir ve karacigerdeki gegici bilirubin konjugasyon

yetersizligine bagli oldugu diisiiniilmektedir. Yenidoganin fizyolojik sarilig1 i¢in kriterler:

12



1- Sariligin ilk 24-36. saatten sonra baglamasi,

2- Serum total bilirubin seviyesinin artig hizinin 5 mg/dL/gilin’den az olmasi,

3- Serum total bilirubin seviyesinin term infantlarda 12 mg/dL’yi, prematiirelerde 15
mg/dL’yi gegmemesi,

4- Serum direkt bilirubin seviyesinin <2 mg/dL olmasi,

5- Sariligin term bebeklerde 1 haftadan az, premature bebeklerde 10-14 giinden az

surmesidir.

Amerikan Pediatri Akademisinin 2004 yilinda yayinladigi klinik uygulama kilavuzuna
gbre gestasyon haftasi >35 hafta olan yenidoganlarda hiperbilirubinemi gelisimi agisindan
risk faktdrleri tanimlanmigstir. Major, mindr ve azalmis risk grubu olarak tanimlanan faktorler

sunlardir (18):

Major Risk Faktorleri:

1- Hastaneden taburcu edilmeden onceki total serum bilirubini veya transkutandz
bilirubin diizeyinin yiiksek riskli zonda olmasi,

2- Sariligin ilk 24 saatte goriilmesi,

3- Kan grubu uygunsuzlugu bulunmasi,

4- Gestasyonel yasin 35-36 hafta arasi olmasi,

5- Daha 6ncesinde bagka kardesin fototerapi almis olmasi,

6- Sefal hematom veya belirgin ezilmeler,

7- Sadece anne siitii ile beslenme (6zellikle emzirme 1yi gitmiyor ve asir1 tart1 kaybi
varsa)

8- Dogu Asya 1rki,

Minoér Risk Faktorleri:
1- Hastaneden taburcu edilmeden Onceki total serum bilirubini veya transkutanoz
bilirubin diizeyinin yiiksek-orta riskli zonda olmasi,
2- Gestasyonel yagin 37-38 hafta arasi olmasi,
3- Hastaneden taburcu edilmeden 6nce sarilik gézlemlenmesi,
4- Daha 6nceki kardeste sarilik dykiisii olmast,

5- Diyabetik annenin makrozomik ¢ocugu,
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6- Anne yasinin >25 yas olmasi,

7- Erkek cinsiyet,

Azalmig Risk Faktorleri:
1- Total serum bilirubini veya transkutandz bilirubin diizeyinin diistik riskli zonda
olmasi,

2- Gestasyonel yasin >41 hafta olmasi,
3- Sadece formiil siit ile beslenme,
4- Siyah 11k,

5- Hastaneden taburculugun dogum sonrasi 72. saatten sonra yapilmasidir.
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SEKIL 3: >35 haftalik yenidogan bebeklerde zaman ve bilirubin seviyelerine gore risk

nomogrami

Patolojik Hiperbilirubinemi

Eger indirekt hiperbilirubinemi ilk 24-36. saatten Oonce baglamigsa, serum total bilirubin

seviyesinin artis hizi 5 mg/dL/glin’den fazla ise, serum total bilirubin seviyesi term
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infantlarda 12 mg/dL’yi, prematiirelerde 15 mg/dL’yi ge¢misse, serum direkt bilirubin
seviyesi >2 mg/dL ise veya sarilik term bebeklerde 1 haftadan, premature bebeklerde 10-14
giinden fazla siirliyorsa patolojik hiperbilirubinemi diisliniilmelidir. Bu bulgularin diginda
ailede hemolitik hastalik hikayesi varligi, yenidoganda solukluk, anemi, hepatomegali,
splenomegali, kusma, letarji, beslenme problemleri, asir1 tarti kaybi, apne, bradikardi, vital
bulgularda bozukluk, acik renkli digkilama, kernikterus bulgular varliginda, idrarda bilirubin
varliginda patolojik yenidogan sarilig1 diisiiniilmelidir. Fototerapiye ragmen bilirubin

seviyesinin yetersiz diigiisii veya ylikselmesi de patolojik sarilig1 diisiindiirmelidir (1).

Anne Siitii Sariligi

Sadece anne siitii ile beslenen yenidoganlarin % 2’sinde 7. giinden sonra baglayan ve 2.-
3. haftalarda 10-30 mg/dL’ye ulasan indirekt hiperbilirubinemi gelismektedir. Bu durumda
emzirmeye devam edilirse hiperbilirubinemi gerilemeye baslar ve 3-10 hafta boyunca daha
diisiik seviyelerde seyrederek hiperbilirubinemi normale doner. Eger anne siiti 1-2 giin
kesilerek yenidogan bebege formiil siit verilirse serum bilirubin seviyelerinde hizli bir diisiis
gozlemlenir. Tekrar emzirmeye baglandiginda artik onceki yiliksek bilirubin seviyelerine
ulagilmaz. Gerekli goriiliirse bebege fototerapi uygulanabilir. Bu bebeklerde baska hastalik
bulgusu yoktur ancak buna ragmen kernikteruslu vakalar bildirilmistir. Anne siitii sariliginin
nedeni belli degildir, baz1 vakalarda anne siitiinde bulunan glukuronidaz sariliktan sorumlu

olabilir (1).

Akut Bilirubin Ensefalopatisi ve Kernikterus

Hiperbilirubinemiye eslik eden en onemli komplikasyon serumdaki yiiksek indirekt
bilirubin seviyelerine bagl olarak goriilen bilirubin ensefalopatisi ve kernikterustur. Bilirubin
ensefalopatisi dogumu takip eden ilk hafta icerisinde bilirubin toksisitesine bagli meydana
gelen akut merkezi sinir sistemi bulgularidir. Kernikterus ise bazal ganglionlar ve ¢esitli beyin
sap1 nukleuslarinin bilirubinle boyanmasina baglh olusan kronik ve kalici sekeldir (18).
Prematurelerde, asfiksi, intraventrikiiler hemoraji, hemoliz ve bilirubinin albumine
baglanmasini engelleyen ilaglarin kullanilmasi durumlarinda kernikterus daha diisiik bilirubin
seviyelerinde meydana gelebilir. Cok diisiik dogum agirlikli yenidoganlarda kernikterus

gelisimine neden olacak kesin bir serum bilirubin seviyesi tesbit edilememistir. Bilirubinin
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serum seviyesi <25 mg/dL olan, hemolizi ve bagka sorunu olmayan term bebeklerde
kernikterus gelisimi nadirdir. Anne siitii ile beslenen yenidoganlarda da kernikterus gelisebilir
ancak sik rastlanan bir durum degildir ve bilirubin seviyesi 30 mg/dL’yi astiginda
goriilmiistiir. Yiiksek bilirubin seviyesine maruziyet siiresi ve beyin bariyerini gegen bilirubin
konsantrasyonu norotoksisite gelisimi i¢in dnemli faktorlerdir. Bebek ne kadar az maturse

kernikterus gelisme riski o kadar yiiksektir (1).

C. FOTOTERAPI
Tarihce

Yakin tarihlere kadar ates, 151k sacan organizmalar ve giines disinda herhangi bir 151k
kaynagi mevcut degildi. Bahsedilen kaynaklardan ilk ikisi belirgin fototerapik etki olugturmak
icin yeterli 151k yaymazlar. Bu nedenle Eski Misirli firavunlarin zamanindan 19. yiizyila kadar
tedavi amacli kullanilan tek kaynak giines olmustur. Eski medeniyetler giines ve giines
tanrilarina tapinmislar ve gilinesle saglik arasinda olumlu bir iligki oldugunu diistinmiislerdir.
Eski Romalilar ve Yunanlilarin sagliklarini siirdiirmek ve terapdtik fayda saglamak igin giines
banyolar1 yaptiklar bilinmektedir (14).

Fototerapinin hiperbilirubinemi iizerine etkisi ilk olarak 1956 yilinda Ingiltere’de Miss. J.
Ward tarafindan rastlantisal olarak farkedilmistir. Miss. J. Ward, sorumlu hemsire olarak
calistigl premature servisindeki bebeklerin acik havada glinese maruz kalmalarini takiben
viicudun giines 1smnlartyla temas eden yerlerinde sariligin azaldigini, o bolgelerin
beyazlastigini farkeder. Bu konudaki ilk tibbi yayin ise 1958 yilinda Cremer ve arkadaslari
tarafindan yapilmistir (15). Cremer ve arkadaslar1 kan degisimi yapmadan once aldiklar1 kan
Ornegini gilines 15181 alan bir pencerenin yaninda biraktiklarinda bilirubin diizeyinin énemli
derecede azaldigim1 goriince, 1518 bilirubin {izerine etkisi olabilecegini diislinerek
hiperbilirubinemi tedavisinde ilk defa fototerapiyi kullanmaya bagladilar. Ancak fototerapinin
yaygin olarak kullanilmasi ,1968 yilinda Lucey ve arkadaslar fototerapinin yenidogan sariligi

tedavisindeki etkinligi ve glivenilirligi konusunda yayin yaptiktan sonra baslamistir (16).
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40 yihi askin deneyime ragmen giliniimiizde hala standart bir fototerapi yontemi

olusturulabilmis degildir (18).

Etki Mekanizmasi

Fototerapi, yenidogan déneminde bilirubin toksisitesine bagli olarak gelisebilecek akut ve
geri dontisiimlii ‘akut bilirubin ensefalopatisi’ ve kalic1 ‘kernikterus’ olugsmasini engellemede
kullanilan bir tedavi yontemidir (18). Fototerapi hemen hemen tiim yenidoganlarda bilirubin
konsantrasyonunun yiikselmesini durdurur veya azaltir. Bunu hemoliz varligindan,
maturiteden veya derinin pigmentasyon derecesinden bagimsiz olarak yapar (19).

Gliniimiizde fototerapi uygulanmasina yonelik standart bir yontem yoktur (18). Viicuttaki
bilirubinin uzaklastirilmasi amaciyla kullanilan 15181n dalga boyunun 460 + 10 nm olmas1 en
yuksek verimliligi saglar. 450 nm dalga boyundaki mavi fotonlar bilirubin tarafindan en fazla
absorbe edilen fotonlardir. Mavi 15181n ardindan en etkili diger 151k 510 nm dalga boyundaki
yesil 1s1ktir. Giin 15181n1n dalga boyu 550-600 nm arasinda oldugundan etkisi daha azdir (3).

Fototerapi, hizli oksidatif reaksiyonlara neden olarak ve bilirubinin molekiiller arasi
yeniden diizenlenmesini saglayarak mutant bilirubin izomerlerinin olusumunu saglar. Bu
izomerler daha polar yapidadirlar ve konjugasyona ihtiyag duymadan safra ve idrar ile
atilabilirler.

Indirekt bilirubinin fototerapi ile viicuttan uzaklastirilmasi birbirleriyle iliskili 3
mekanizma ile meydana gelir. Bu mekanizmalar:

1) Bilirubinin 151k etkisiyle fotodegisimi,

2) Ciltte olusan fotoiiriinlerin kan dolagimina gegmesi,

3) Kan dolasimindaki fototiriinlerin karaciger ve bobrekler araciligiyla viicuttan
uzaklastirilmasidir.

Yukarida bahsedilen {ic mekanizmadan birincisi bir grup fotokimyasal reaksiyonlardan
olusur ve bilirubinin fototerapi ile viicuttan uzaklastirilmasi sirasinda hiz sinirlayici basamak
oldugu diistiniilmektedir (2).

Fototerapide meydana gelen ilk olay bilirubinin bir foton absorbe etmesidir. Bu olayin
neticesinde bilirubin uyarilmis hale gelir, ancak bu durumda fazla kalamayacagindan dolay1

tekrar eski haline donmek i¢in enerji kaybeder. Enerji kayb1 3 sekilde olabilir:

17



1) Foton emisyonu (floresans): Nadiren meydana gelir.
2) Ist liretimi: En sik meydana gelen olaydir.
3) Fotokimyasal reaksiyon.

Ik iki olay sonucunda bilirubin molekiilinde herhangi bir degisiklik olmazken,
fotokimyasal reaksiyonlar sonucu bilirubin molekiilii degisir. Bu degisiklik 3 sekilde meydana
gelebilir (Sekil 3):

1) Fotooksidasyon.
2) Konfigiirasyonel (geometrik) izomerizasyon.

3) Yapisal izomerizasyon.

' Bilirubin

Z 1 %

Fotooksidasyon Konfigiirasyonel Yapisal
/ izomerizasyon izomerizasyon

rerksiz suda goziinen
trinler E, Z wometleri

| timianis
| - >

SEKIL 4: Bilirubinin fotokimyasal reaksiyonlart

Konfigiirasyonel izomerizasyon sirasinda, dig pirol halkalarin1 ortadaki halkalara
baglayan ¢ift baglardan biri ¢oziiliir, distaki halka 180° doner ve yeniden cift bag olusur. Bu
sekilde olusan izomere E izomeri denir (Sekil 2). izomerize olabilecek 2 ¢ift bag bulundugu
ve her biri de Z ve E konumunda olabilecegi icin 4 degisik izomer olusabilir: 4Z 15Z esas
formdur. Digerleri 4Z 15E, 4E 15Z ve 4E 15E olarak adlandirilir. Bu izomerler fotokimyasal
olarak geri doniisiimliidiirler ve birbirlerine déniisebilirler (3). Izomerlerin hemen hemen

hepsi deri, derialtt dokusu ve kapillerler i¢inde olusurlar (17). E konumundaki ¢ift bag tasiyan
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izomerlerin suda c¢Oziiniirliikler1 fazladir. Bilirubin albumine bagli oldugu halde bile
izomerizasyon devam eder. Suda erir hale gelen bu izomerler plazma ile karacigere, oradan
safraya tasinir. Safra asitleri ile tekrar eski formuna donerler ve barsaklara ZZ seklinde
atilirlar. Birkag saat fototerapi sonrasinda serumda olusan baslica izomer 4Z 15E izomeridir.
Serumdaki tiim bilirubinin % 20’sine kadar olusabilir (8). Serumdaki 4Z 15E izomerin
miktari, kullanilan 151810 rengi ile iligkili olup yogunluguyla iliskili degildir. Diger bir deyisle
15181n rengini degistirmeden, yogunlugunu arttirarak dengedeki serum 4Z 15E izomer miktari
degistirilemez. Bilirubin eliminasyonu % 80 geometrik izomerizasyon yolu ile olur (3).
Yapisal izomerizasyonda pirol halkas1 {izerindeki CH=CH2 (vinil) grubu, komsu diger
pirol halkasi ile birleserek 7 karbonlu yeni bir halka olusturur. Bu yapiya lumirubin,
siklobilirubin veya fotobilirubin 2 adi verilir (Sekil 4). Daha polar olan bu izomerin de suda
¢oziinlirliigli fazladir. Lumirubin irreversibl yapidadir, yani esas bilirubine geri donmez. Bu
0zelligi nedeniyle fototerapinin yogunlugu arttikca olusan lumirubin miktar1 da artar.
Dolayisiyla uzun siireli fototerapi sirasinda bilirubinin esas atilma yolu lumirubin olur.
Fototerapi sirasinda serumdaki total bilirubinin % 2-6’s1 lumirubine doniisiir (8). Lumirubin

olusumu, bilirubin eliminasyonunda hiz kisitlayici basamaktir (3).

SEKIL 5: Lumirubin

Fotooksidasyon, in vitro ortamda oldukca etkili olmasina ragmen sarilikli bir
yenidoganda etkisi olduke¢a siirlidir. Tek bir oksijen atomunu igeren bir reaksiyon sonucunda
biliverdin, dipirol ve monopirol gibi iirlinler aciga cikar ve konjugasyona gerek kalmadan

karaciger ve bobrekten atilir.
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Fototerapi Sirasinda Verimliligi Etkileyen Faktorler:

Isigin dalga boyu: Cilt ve kan dolasimindaki bilirubinin degradasyonu igin gerekli 1s1k
kaynaginin 151k dalga boyu 400-520 nm arasinda olmalidir. Bu etki 460+10 nm civarinda en
fazla olmaktadir. Pek ¢ok ¢alismada mavi 15181n bilirubin absorbans spektrumunda en etkili
151k oldugu gosterilmistir (2). Diinyada yaygin olarak 420-480 nm aras1 151k yayan 6zel mavi
lambalar kullanilmaktadir. F20T12/BB olarak adlandirilan bu 6zel lambalar F20T12/B olarak
adlandirilan normal mavi lambalardan daha etkilidirler. Teorik olarak daha uzun dalga boylari
cildi daha iyi gegmektedirler ve 525 nm dalga boyundaki yesil 1s1¢1n kullaniminin daha etkin
fototerapi saglayacag diisiiniilmektedir. Ancak klinik olarak pratikte kullanilan dar band mavi
1s1kl1 fototerapiden listlinliigii gosterilememistir (8).

Isigin irradyans miktari: Tsiga maruz kalan viicut yiizeyinde 1 cm’® lik alana diisen foton
saysidir. Irradyans pW/cm?® birimiyle ifade edilir (2). Etkili fototerapi icin enerji yogunlugu
bilirubin yikimi i¢in minimal efektif olarak Olciilenin iistiindeki bir seviyede olmali ve ayni
zamanda belli bir seviyeyi de asmamalidir. Yapilan caligmalarda irradyans miktariyla
bilirubinin degradasyon hizi arasinda 30-40 pW/cm’/nm’ye kadar dogru oranti oldugu
gosterilmistir (Sekil 5) (22). Ancak ¢ogu fototerapi iinitesinde minimal effektif dozun hemen
iizerinde yaklasik 6 pW/cm?nm irradyans verilir (8). Klinik kullamimda irradyans
spektroradyometrelerle  Olgtiliir. Her {retici  belirli  bir 151k kaynagina yonelik
spektroradyometre iirettigi i¢in birden fazla markada fototerapi cihazi bulunduran klinikler
icin spektroradyometrelerin  kullanimi  pahali ve zordur. Aym fototerapi cihazinin
irradyansinin iki ayr1 marka spektroradyometre ile Olgiilmesi neticesinde birbirleriyle
uyumsuz, ayri degerler elde edilebilir (18). Her tipte 151k kaynaginin degerlendirilmesini
saglayabilecek, altin standart olarak kullanilabilecek evrensel 6l¢iim cihazi maalesef mevcut

degildir.
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iIk 24 saat icerisindeki serum
hilirubinin diigiis viizdesi

[t ]

o
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Ortalama spekiral ivradyans 425-475nm {uW/iemd/nm}
SEKIL 6: Ortalama spektral irradyans ile serum bilirubin konsantrasyonlarindaki diisiis

araswndaki iliski (Tan).

Isik kaynagi ve hasta arasindaki mesafe: Yenidogan ve 151k kaynagi arasindaki mesafe
arttikca cilde aktarilan enerji miktar1 azalmaktadir. Bu mesafe kullanilan 151k kaynaginin
cinsine gore degismekle birlikte en fazla 50 cm, yenidoganin viicut 1sisimin siirekli takip
edilmesi sartiyla en az 10 cm’dir (3,8). Isik kaynagini yenidogana yaklagtirmak irradyansi
arttirir (23). Tiim lambalar emniyet agisindan pleksiglas bir koruyucu igine alinmalidir.
Isinlanan viicut yiizey alami ve kullanilan 151tk kaynaklarimin tiirii: Isinlanan viicut alan
arttikga total bilirubin diisiis hiz1 artar (22). Tek basina yenidogana iistten veya alttan
fototerapi uygulamak total viicut ylizeyinin % 30’una yeterli fototerapi verilmesini saglar.
Kullanilan 1s1k kaynaginin tipi de 1sinlanan viicut yiizey alanit miktarin1 degistirmektedir.
Floresan tiiplii 151k kaynaklari, halojen spot lambalar, fiberoptik 1sik diizeniyle birlikte
kullanilan halojen lambalar ve yiiksek yogunluklu LED lambalar giiniimiizde kullanilmakta
olan 151k kaynaklaridir. 25 cm uzakliktan yenidogana 151k yayan halojen lambalar 15 cm
¢apindaki bir alanda ~ 20 pW/cm*nm degerinde irradyans saglarken bu alanm periferinde
irradyans miktar1 ~ 7 pW/cm?*/nm’ye diismektedir. Fleksibl floresan panellerin kullanildig
BiliBlanket merkezinde 35 pW/cm?/nm’lik spektral irradyans saglarken 10x5 cm.lik panelin
kenarlarinda bu deger ~ 25 pW/ecm*/nm’ye diismektedir. Fototerapi tedavisi sirasinda birden

fazla cihaz kullanmak yenidogan servislerinde nadir olmayan bir durumdur. Yeterli 1sinlanan
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viicut yiizey alanina erismek icin uygun bir metoddur (2). Ayrica Amerikan Pediatri
Akademisi 1smlanan viicut yilizey alanimi arttirmak icin yenidoganin igerisinde yattigi sepet
veya 1siticili yatagin ¢evresinin aluminyum folyo ile kaplanmasini dnermektedir (18).

Cilt kalinlig1, pigmentasyonu ve tedavi baslangicindaki total bilirubin seviyesi: Cilt kalinlig
ve pigmentasyon derecesi fototerapi verimliligini etkileyebilir (24,25). Ayrica baglangigtaki
bilirubin seviyesi de verimliligi etkilemektedir (26). Tedavi baslangict sirasindaki total
bilirubin seviyesi ne kadar yiiksekse uygulanan fototerapiye yanit olarak bilirubinin diisiis hiz1
o kadar yiiksek olur (18).

Fototerapi siiresi: Fototerapinin slirekli veya aralikli verilmesi konusu tartismalidir. Deride,
fotoizomerizasyon yoluyla uzaklastirilan bilirubin yerine yeni bilirubin oturmasi i¢in 1-3 saat
gerektigi goz Oniine alinirsa, 1 saatten fazla fototerapiye ara vermenin ¢ok fazla anlaml
olmadig1 ve fototerapinin verimliligini azaltacag: diisiiniilmektedir. Eger yenidoganin plazma

bilirubin seviyesi kan degisimi sinirlarina yaklasiyorsa fototerapi siirekli olarak verilmelidir

(18).

Fototerapinin Yan Etkileri:

Retina hasari: Mavi 151k retinada fotokimyasal hasara neden olmaktadir (27). Eriskinlerde
retinanin mavi 1s1ga maruz kalmasimi takiben renkli gérmenin bozuldugu, ileri vakalarda
prematur makuler dejenerasyona neden oldugu gosterilmistir (28). Preterm infantlarda parlak
mavi 1sikla tedavi sonrasinda premature retinopatisi siklifinda artis olabilecegi diistintilmiis
ancak yapilan kontrollii caligmalarda bu diisiince ispatlanamamustir (29, 30, 31).

Fototerapi sirasinda gozlerin korunmasi i¢in goz bantlari kullanilmalidir. Bu bantlarin
kullanimi siklikla ailelerde huzursuzluga, nadiren yenidoganlarda solunum sikintisina neden
olmaktadir.

Dehidratasyon ve ishal: Fototerapi sirasinda bagirsak gecis siiresi yariya diiser. Sulu,
yumusak, hafif yesil digki gozlenir. Nitrojen, sodyum ve potasyumun fekal atilimi artar.
Diskiyla kaybedilen sivi miktar1 normale gore 2-3 kat artar (32). Fototerapi alan bebeklerde
bagirsaklarda gegici laktaz eksikligi gelistigi gbzlenmistir. Artan indirekt bilirubin bagirsak
epiteli firgams1 kenarinda laktaz aktivitesini kisitlar ve sonucta laktoz hidrolize edilemez ve

emilimi azaldig1 i¢in ishale neden olur (33). Diskida meydana gelen degisikliklerin nedeni
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olarak, fototerapi alan bebeklerde vazoaktif intestinal peptid sekresyonunun artmis olmasi 6ne
stiriilmiistiir (3). Kontrol grubunun aldigiyla esit kaloride siit ile beslenen ve fototerapi alan
infantlarin kontrol grubuna gore anlamli olarak daha az tarti1 alabildikleri gosterilmistir.
Ayrica yenidoganin maturasyonuna da bagl olarak ciddi sicaklik kontrollerine ragmen
fototerapi sirasinda insensibl s1vi kaybinin 2-3 kat arttig1 gosterilmistir (34, 35).

Fototerapi alan bebeklerde sivi ihtiyact arttig1 icin dehidratasyon gelisimi onlenmelidir.
Boo ve ark. yaptiklart c¢alismada saglikli term ve ciddi hiperbilirubinemisi olan
yenidoganlarda yogun fototerapi ile ilk 4 saat sonunda meydana gelen bilirubin seviyesindeki
azalmanin oral siv1 tedavisi alan grupla intravendz sivi tedavisi alan grup arasinda farkli
olmadigint gostermislerdir. Ancak her iki grupta da bilirubinin diisiis hizi Amerikan Pediatri
Akademisi’nin onerdigi fototerapi sirasinda erisilmesi gereken ideal bilirubin diisiis hizinin
tizerindedir (6,18). Mehta ve ark. yaptig1 bir ¢alismada ise fototerapi alan ve intravendz sivi
destegi verilen, serum osmolalitesi >290 mOsmol/kg olan term yenidoganlarin bilirubin
degerlerinin siv1 destegi almayan ve fototerapi alan term yenidoganlarin bilirubin degerlerine
gore anlamli derecede hizli diistligli gosterilmistir (5).

Deri dokiintiisii: Fototerapi alan bebeklerde igne basi biiyiikliigiinde gegici eritematdz
dokiintiiler olabilir. Bu dokiintiiler fotosensitizasyon hasari sonucu deri mast hiicrelerinden
salinan histamin nedeniyle meydana gelir (3).

Trombositopeni: Fototerapi alan bebeklerde hemoliz artabilir. Ayrica fototerapi sirasinda
trombositlerin yikim1 da hizlandigindan, kemik iligi kompansasyonu yetersiz kalirsa
trombositopeni gelisebilir (17).

Cilt yamiklari: Kullanilan fototerapi cihazlarinin  diizenli bakimlarinin  yapilmasi
gerekmektedir. Ultraviyole filtrelerinin zamaninda degistirilmemesine bagh cilt yaniklarinin
gelistigi goriilmiis ve rapor edilmistir.

Bronz bebek sendromu: Ozellikle uzun siireyle fototerapi alan ve kolestazi olan
yenidoganlarda safra asitlerinin birikmesine bagli olarak meydana geldigi diisiiniilmektedir.
Hastaligin mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Lumirubinin yikim {iriinleri sendromun
tipik deri renginin olugmasina neden olur. Serum, idrar ve deri kahverengi-bronz renk alir.
Fototerapi kesildikten sonra bebegin rengi yavas yavas dogal rengine doner. Kolestazi olan,
direkt hiperbilirubinemisi olan yenidoganlara bronz bebek sendromu gelisme olasiligi
nedeniyle fototerapi 6nerilmez. Bu hastalarda da kernikterus gelisebilir.

Hemoliz: Fototerapi ile eritrosit membranlarinda hasar olusumunu takiben lipid
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peroksidasyonu kolaylasir ve hemoliz meydana gelir (2).

Hipokalsemi: Fototerapi alan pretermlerde hipokalsemi goriilebilir. Bu etki fototerapi ile
uyarilan pineal bezden melatonin salgilanmasinin azalmasi ile agiklanmaktadir.

Patent ductus arteriosus (PDA): Fototerapi alan 1000 g’in altindaki pretermlerde PDA
gelisim olasiligi iki kat artmistir.

Konjenital eritropoetik porfiri: Konjenital porfiri veya ailede porfiri hikayesi olan
yenidoganlara fototerapi uygulanmasi kontrendikedir. Hemoliz, splenomegali ve kirmizi
idrarin eslik ettigi bu hastalikta fototerapi uygulanmasini takiben hastanin cildinde agir biilloz
lezyonlar ve hemoliz meydana gelir (3). Fotosensitizan ilaglarin kullanimi sirasinda da benzer
klinik tablo meydana gelebilir (18).

Oksidatif stres: Fototerapi oksidatif hasar olusturabilir. Oksidasyon ve serbest radikallerin
fototerapi alan ¢ok diisiik dogum agirlikli yenidogan bebeklerde bronkopulmoner displazi,
premature retinopatisi, nekrotizan enterokolit ve PDA gelisimine altyapr hazirladigi 6ne
stiriilmektedir. Fototerapi yenidogan doéneminde gerekli olabilecek antioksidanlarin kan
dolagimi ve dokulardan uzaklastirilmasina neden olabilir.

In vitro olarak klinikte kullanilan fototerapi dozlarma es seviyede kullanilan 1sinlarla
hiicrelerde DNA hasar1 olusturulabilmistir (36). Ancak yenidogan doneminde fototerapi alan
ve uzun siireyle takip edilen vakalarda biiyiime, gelisme veya davranigsal agidan herhangi bir
komplikasyon gelisimi izlenmemistir (2).

Yeni LED teknolojili fototerapi cihazlarinin fotooksidasyon etkisini minimuma indirecegi
diistiniilmektedir.

Kan iirlinleri ve total parenteral beslenme sivilar1 fototerapi alan yenidoganlara dikkatle
verilmelidirler. Bu iirlinler fototerapi isinlarindan etkilendikleri ve yapilar1 bozuldugu igin
verildikleri setler aliiminyum folyo ile sarilarak veya 1s18a direngli setler kullanilarak bu sorun
Onlenebilir.

Ileus: Raghavan ve ark.nin Avustralya’da yaptiklart bir calismada ¢ok diisik agirlikli
yenidoganlarda indirekt hiperbilirubinemi nedeniyle fototerapi uygulanan grupta fototerapi

uygulanmayanlara gore daha yiiksek siklikta ileusun goriildiigii gosterilmistir (37).
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Fototerapi sirasinda dikkat edilmesi gereken unsurlar:

1. Bebeklerin gozleri fototerapi 1sinlarina kars1 goz maskesi ile korunmalidir. Maske, tedavi
sirasinda kaymayacak ve burun deliklerini tikamayacak sekilde takilmalidir.

2. Kullanilan fototerapi cihazinin tipi de dikkate alinarak tedavi géren yenidoganla fototerapi
cihazi arasinda uygun mesafe saglanmalidir. Cok yakin yerlesimli cihaz bebegin viicut 1s1sinin
artisgtna ve hatta cilt yaniklarina, uzak yerlesimli cihaz ise etkin olmayan fototerapi
verilmesine neden olur.

3. Viicut 1s1s1 2 saat araliklarla 6lgiilmelidir.

4. Miimkiin olan en fazla viicut alaninin isinlara maruz kalmasmi saglayabilmek icin
olanaklarin tiimii kullanilmahidir. Alt ve istten birlikte fototerapi uygulamasi veya bebegin
icinde bulundugu sepetin kenarlarina ve altina yansitici diizenekler yerlestirilmesi 1sinlanan
viicut alaninin artmasini saglar.

5. Insensibl sivi kaybmm takip edebilmek ve oOnleyebilmek icin bebekler her giin
tartilmalidirlar. Eger gilinline gore digiik tarti gozlenirse hastanin aldigi sivi miktar
artirtlmalidir.

6. Bilirubin 6l¢timii en fazla 12 saat arayla yapilmalidir.

7. Bebegin monitorizasyonu amaciyla kullanilan pulse oksimetre ve 1s1 problari fototerapi
isinlarindan  etkilenmektedirler. Eger kullanilacaklarsa tizerleri aliiminyum folyo ile
kapatilmalidir.

8. Fototerapi kesildikten sonraki giin i¢erisinde serum bilirubin diizeyi rebound etki agisindan
tekrar degerlendirilmelidir.

9. Eger yenidogana tek yonden fototerapi veriliyorsa 6 saatlik aralarla bebegin pozisyonu
degistirilmelidir.

10. Yenidoganda fotosensitizan ila¢ kullanilmamasina dikkat edilmelidir.

11. Serum bilirubin seviyesini degerlendirmek amaciyla yenidogandan kan alinirken
fototerapi lambalar1 sondiiriilmelidir. Lambalar agik birakilirsa ¢ikacak olan laboratuar sonucu

etkilenebilir.
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GEREC ve YONTEMLER

Calisma, Mayis 2007 — Eyliil 2007 tarihleri arasinda Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk
Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi’'nde gerceklestirildi. Calisma dncesinde Zeynep
Kamil Kadin ve Cocuk Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurulu'na ¢alisma
hakkinda ayrintili bilgi verilerek onay alindi. Calismaya alinan tiim vakalarin ebeveynlerine
bebegin yenidogan servisine yatis1 sirasinda caligmayla ilgili ayrintili bilgi verilerek
calismaya katilip katilmak istemedikleri soruldu. Caligsmaya goniillii olarak katilmay1 kabul
eden ebeveynlere aydinlatilmig hasta onam formu okutuldu ve dolduruldu.

Caligsmaya indirekt hiperbilirubinemi tanisi ile yenidogan servisine yatirilan ve fototerapi
tedavisi uygulanan 31’1 erkek, 19’u kiz olmak {izere toplam 50 term yenidogan alindi. Elli
yenidoganin 25 tanesi ‘caligma grubu’na alinirken, geri kalan 25 yenidogan ‘kontrol grubu’
olarak alindi. Vakalarin gruplara alinma islemi rastlantisal olarak yapildi. Calisma ve kontrol

grubuna alinma kriterleri sunlardi:

1. Gestasyonu 38-42 hafta aras1 AGA olmasi,
2. Postnatal yasi, dogum tartis1 ve gestasyon yasi goz Oniine alindiginda patolojik seviyede
(Sekil 3) indirekt hiperbilirubinemisi ve fototerapi ihtiyaci olmasi,
3. Anne veya bebekte prenatal donemde saptanmis herhangi bir saglik sorununun olmamasi,
4. Indirekt hiperbilirubinemi disinda saglik problemi olmamast,
5. Hemoliz i¢in herhangi bir risk faktorii olmamasi. Bu faktorler asagidadir:
a) Rh uygunsuzlugu,
b) ABO uygunsuzlugu,
¢) Direkt coombs pozitifligi,
d) Retikiilosit say1s1 >%6,
e) Periferik yaymada hemolizi destekleyen bulgu olmasi,
f) Glukoz-6-fosfat dehidrogenaz eksikligi.
6. Klinik olarak dehidratasyon bulgularinin olmamasi. Bu bulgular asagidadir:

a) Fontanel ¢okiik,
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b) Cilt turgoru azalmas,

¢) Mukozalar kuru,

d) Tasikardi (Kalp tepe atimi>180/dk),

e) Kapiller dolum hizi >2sn,

f) Hastaneye yatis anindaki tart1 kayb1 >%10.
7. Major konjenital anomali bulunmamast,
8. Sadece anne siitii ile besleniyor olmak,

9. Hastaneye yatirildig1 giin yenidoganin en az 2, en fazla 10 giinliik olmasi.

Her iki gruptaki vakalara fototerapi uygulandi. Vakalara fototerapi uygulanirken her 3
saatte 45-60 dakika olmak tlizere anne siitii ile beslenme amaciyla fototerapi kesildi. Her
vakanin serumdaki total bilirubin seviyesi <15 mg/dL oluncaya kadar fototerapiye devam
edildi. Fototerapi bebeklere genital bolge ve gozlerin oOrtiilmesi disinda c¢iplak olarak
uygulandi. Isik kaynagi olarak 420-470 nm dalga boyundaki irradyasyon miktar1 9
mW/cm*’nm olan 2 beyaz, 2 mavi 151tk veren floresan lamba kullanildi. Fototerapi
lambalarin yenidogana uzakligi 30-40 cm. idi. Tiim fototerapi lambalar1 pleksiglas ile
kapliydi.

Calisma grubuna alinan vakalara fototerapi sirasinda aldiklari anne siitiine ek olarak
intravendz s1vi destegi verildi. Kontrol grubundaki vakalara ise fototerapi sirasinda sadece
anne siitii verildi, intravendz sivi verilmedi. Calisma grubunda kullanilan intravendz sivi
“% 5 Dekstroz % 0.2 NaCl’’idi ve fototerapi baslangicindan itibaren 8 saat icinde verildi.

Calisma grubuna alinan vakalara verilen intravendz sivi miktari su sekilde hesaplandi:

1. Calisma grubundaki vakalarin hafif seviyede dehidrate olduklar1 diisliniildii ve her bir
vakanin tartisina gore 50 mL/kg s1v1 defisiti hesaplandi.

2. Giinliik idame sivinin en az yarisinin intravendz yolla verilmesi kararlastirildi ve 8 saatte
verilecek miktar her bir vakanin tartisina ve giiniine gére hesaplandi.

3. Fototerapi sirasinda hastanin insensibl s1v1 kaybinin artacag diistintilerek 20 mL/kg/giin ek
stvi destegi planlandi. Bu miktar 8 saatlik fototerapi siiresi ve hastanin tartisina gore yeniden

hesaplandi.
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Yukarida belirtilen 3 maddeyi formiil ile ifade edersek:

Cahsma Grubunda Kullamlan Yenidogamm o giinkii idame son ihtivaca

. _ 20X tarh
intravensz §m Miktan =~ — (50 Xitarh) 4 ( ;

—)

tarh
XT:H":

Calisma grubundaki vakalarin aldiklart sivi miktarlar1 vakalarin postnatal yaslari

dogrultusunda asagidaki formiillere gére hesaplandi:

- 24-48 saatlik yenidogan i¢cin (50 X tart1 ) + ( 80 X tart1 / 6) + ( 20 X tart1 /3 )

- 48-72 saatlik yenidogan i¢cin (50 X tart1) + ( 100 X tart1/ 6) + ( 20 X tart1 /3 )
- 72-96 saatlik yenidogan i¢in (50 X tart1) + ( 120 X tart1/ 6) + ( 20 X tart1 /3 )
- >96 saatlik yenidogan i¢in (50 X tart1) + (150 X tart1/ 6) + ( 20 X tart1/3 )

Yukaridaki formiiller sadelestirildiginde asagidaki formiiller elde edildi:

- 24-48 saatlik yenidogan i¢in.... ( 70 X tart1)

- 48-72 saatlik yenidogan igin.... ( 73.3 X tart1 )
- 72-96 saatlik yenidogan i¢in.... ( 76.6 X tart1)
- >96 saatlik yenidogan i¢in....  ( 81.6 X tart1)

Formiillerden elde edilen degerler calisma grubundaki vakalara verilecek olan toplam 8
saatlik s1vi miktarin1 mililitre cinsinden ifade etmektedir.

Her iki gruptaki vakalardan fototerapiye baslamadan hemen 6nce kan 6rnekleri alinarak
kan grubu, total ve direkt bilirubin, Na“, K', BUN, kreatinin, glukoz, CRP, periferik yayma,
tam kan sayimi, retikiilosit, direkt coombs, Glukoz-6-Fosfat Dehidrogenaz enzim diizeyleri

degerlendirildi.
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Laboratuar testlerinin ¢alisilma teknikleri su sekildeydi:

HEMOGRAM: K3 EDTA’l tiipe 2 mL kan aliarak 90 dakika icerisinde Beckman Coulter

Gen-S cihazinda otomatik olarak belirlendi.

RETIKULOSIT SAYIMI: K3 EDTA’L tiipe 2 mL kan almarak 90 dakika igerisinde

Beckman Coulter Gen-S cihazinda % olarak otomatik belirlendi.

DIREKT COOMBS TESTI: K3 EDTA’l tiipe alman 6rnekte Diamed-ID Micro Typing
System (DiaMed AG, 1785 Cressier s/Morat, Switzerland) kiti kullanilarak belirlendi.

DIREKT VE iNDIREKT BiLiRUBIN DEGERLERI: Venoz kan 6rneginde sulu yontemle

‘Dade Behring’ otoanalizoriinde 6l¢iildii.

C-REAKTIF PROTEIN (CRP) TAYINI: Hasta serumunda kantitatif olarak Dade Behring

kiti kullanilarak BN Pro Spec cihazinda immunnefelometrik yontemle belirlendi.

PERIFERIK YAYMA: Parmak ucundan hazirlanan yayma havada kurutulduktan sonra 3
dakika May Griinwald ile boyandi. Ardindan distile su ile kalan boya artiklar1 giderildi ve 8
dakika boyunca Giemsa ile boyandi. Yine kalan boya artiklari su ile temizlendikten sonra
havada kurutulan preparat immersiyon objektifi ile X100 biiyiitmede degerlendirildi. 100

tane 16kosit sayilip I / T orani hesaplandi. I / T oraninin >0.2 olmasi patolojik kabul edildi.

Na’, K', BUN ve KREATININ: Venoz kan 6rneginde ‘Dade Behring’ otoanalizériinde
Olcldii.

GLUKOZ-6-FOSFAT DEHIDROGENAZ (G6PDH) ENZIMI TAYINi: K3 EDTA’l
tiipe 2 mL kan alinarak RANDOX Kkiti ile otoanalizérde dl¢tildii.

Tim vakalarin fototerapi baglangicinda alinan kan orneklerinden elde edilen degerlerle

vakalarin serum osmolariteleri hesaplandi. Bu amagla kullanilan formiil asagidadir:
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Serum osmolalitesi — ( 2 X Nat) + (]ﬂq )+ Glulzoz
2.8 18

(mOsm/TL)

)

Calisma ve kontrol grubundan fototerapi baslangi¢ saatinden itibaren 4, 8, 12, 24 ve 48.
saatlerde tekrar kan Ornekleri alinarak total ve direkt bilirubin, Na', K, BUN, kreatinin
diizeyleri degerlendirildi.

Calisma grubundan elde edilen demografik, klinik ve laboratuar degerler “Calisma Grubu
Takip Formu’’na, kontrol grubundan elde edilen demografik, klinik ve laboratuar degerler
“Kontrol Grubu Takip Formu”na kaydedildi.

Calisma siiresince sepsis, dehidratasyon, bilirubin ensefalopatisi, kan degisimi
uygulanmasi, 6dem veya beklenmeyen baska bir komplikasyon gelisen vakalarin ¢aligmadan
cikartilmasi planlandi, ancak hi¢ bir vakada komplikasyon izlenmedi ve ¢alismadan ¢ikartilan
vaka olmadi.

Aragtirma verileri bilgisayarda degerlendirildi. Calismada elde edilen bulgular
degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢cin SPSS (Statistical Package for Social Sciences)
for Windows 13.0 programi kullanildi. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayici
istatistiksel metodlarin  (Ortalama, Standart sapma) yanisira niceliksel verilerin
karsilastirilmasinda ‘Student’s t test” kullanildi. Niteliksel verilerin degerlendirilmesinde ise
Ki-kare testi kullanildi. Sonuglar % 95’lik giiven araliginda, anlamhilik p<0.05 diizeyinde
degerlendirildi.
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BULGULAR

Calisma, Mayis 2007 — Eyliil 2007 tarihleri arasinda Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk
Hastaliklar1 Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde, miadinda dogmus, toplam 50 olgu iizerinde
yapildi. Olgularin tiimii aileleri tarafindan poliklinigimize sarilik sikayetiyle getirildi ve
yapilan tetkikler neticesinde fototerapi almalari amaciyla yenidogan yogunbakim servisimize
yatirildi. Biitlin olgular anne siitiiyle besleniyordu, prenatal ve perinatal herhangi bir sorun
yasamamiglardi ve servise yatiglart sirasinda indirekt hiperbilirubinemi diginda bir
problemleri yoktu. Vakalarin higbirisinde klinik muayenede dehidratasyon bulgusu izlenmedi.

Vakalarin tiimiinde Direkt Coombs Testi negatifti, kan grubu uygunsuzlugu ve Rh
uygunsuzlugu yoktu. Vakalarin tiimiinde G6PD enzim seviyesi normal diizeydeydi. Olgularin
periferik yaymalarinda sepsisle uyumlu bulgu goriilmedi.

Olgularin 19°u (% 38) kiz, 31’1 (% 62) erkekti. Calisma grubunda 9 (%36) kiz, 16 (%64)
erkek olgu; kontrol grubunda ise 10 (%40) kiz, 15 (%60) erkek olgu bulunuyordu. Bebeklerin
yas1 4 giin ile 9 giin arasinda degismekte olup; ortalama 5.98+1.44 (4-9 giin) giindii. Calisma
grubundaki olgularin yas ortalamasi 6.04+1.21 (4-8 giin) giin olup, kontrol grubundaki
olgularin yas ortalamasi 5.92+1.64 (4-9 giin) giindii. Tiim olgularin dogum tartis1 ortalamasi
3177.24392.3 g (2650-3960 g) ve tiim olgularin yatiglar1 sirasindaki tartilarinin ortalamasi
3049.2+£386.71 (2500-3800 g) g’di. Calismaya alinan vakalarin tiimiiniin fizyolojik tart1 kaybi
% 10’dan azdi. Tim olgularin gestasyon haftalar1 38-41 hafta arasindaydi ve gestasyon
haftalarinin ortalamas1 39.18+0.95 hafta idi. Dogum sekli degerlendirildiginde ¢alisma
grubundaki olgularin 4’1 (%16) sezaryen ile dogmusken, kontrol grubundaki olgularin 6’s1

(%24) sezaryen ile dogmustu.
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STUDENT’S T
CALISMA GRUBU KONTROL GRUBU TEST
(P DEGERI)
Yas(Giin) 6.04+1.21 5.92+1.64 0.775
Dogum Tartisiy(gram) 3269.2+377.93 3085.2+384.79 0.101
Yang Tartisi(gram) 3140+383.99 2957.6+367.24 0.097
Gestasyon Haftast 39.24+0.94 39.12+0.95 0.663

TABLO 1: Calisma grubu ile kontrol grubu’nun yas, dogum tartisi,hastaneye yatis

tartisi ve gestasyon haftasi acisindan karsilastirmasti

CALISMA GRUBU | KONTROL GRUBU
N % n %
Erkek 16 64 15 60
Cinsiyet
Kiz 9 36 10 40
Dogum Vaginal 21 84 19 76
Sekli Sezaryen 4 16 6 24

TABLO 2: Calisma grubu ile kontrol grubu’nun cinsiyet dagilimi ve dogum sekli

acisindan karsilastirmasi

Her iki grup olgularmin postnatal yas, gestasyon yasi, dogum tartisi, hastaneye yatis
tartis1 ortalamalari, cinsiyet dagilimi ve dogum sekli karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml bir fark bulunmamaktaydi (p>0.05).

Anne siitiine ek olarak intravendz sivi destegi verilen ¢alisma grubu ve sadece anne siitli
verilen kontrol grubundaki vakalarin fototerapiye baslama anindaki hematokrit, hemoglobin,
retikiilosit sayisi, plasma Na', K', BUN, kreatinin ve glukoz seviyeleri kaydedildi. Elde edilen

degerler araciligiyla her vakanin fototerapi baslangi¢ anindaki plasma osmolalitesi hesaplandi.
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Bu bulgular asagidadir:

Ret. Plasma
Hte Hb Na K BUN Kreatinin  Glukoz
Vaka Sayisi osmolalitesi
(%) (g/dL) (mEq/L) (mEq/L) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL)
(%) (mOsmol/kg)

1 43.1 15 0.3 147 4.9 2 0.3 61 298.10
2 44.4 16.9 0.45 143 53 10 0.4 86 294.34
3 55 18.9 0.48 141 5.4 8 0.3 120 291.52
4 48.1 16.6 0.53 139 4.8 11 0.4 73 285.98
5 51.8 17.7 1.13 136 6.4 9 0.4 55 278.26
6 48.6 16.9 0.91 137 4.9 7 0.1 60 279.83
7 58.6 19.6 2.3 142 7.2 5 0.3 63 289.28
8 58.1 19.3 0.54 137 7.1 5 0.2 56 278.89

9 47.8 17.3 2.1 144 59 14 0.6 108 299
10 53 17.8 1.8 141 6.8 6 0.1 76 288.36
11 57.1 19.5 2.3 138 4.9 6 0.4 61 281.53
12 50.4 17.3 2.07 147 3.6 4 0.2 82 299.98
13 40.7 13.7  2.01 142 4.5 5 0.3 99 291.28
14 53.3 18.5 1.98 141 5.5 16 0.1 89 292.65
15 59 19.9 1.56 144 4.5 11 0.3 53 294.87
16 48.7 16.1 0.83 138 4.3 13 0.1 103 286.36
17 55.6 18.3 22 137 4.5 5 0.5 95 281.06
18 45.1 16.8 2.7 140 5.7 7 0.3 105 288.33
19 45.5 15.2 0.62 143 6.2 6 0.3 59 291.42
20 54.2 19.2 0.93 145 4.5 12 0.1 63 297.78
21 4423 164 1.94 138 5.7 13 0.5 75 284.80
22 57.4 19.8 0.54 139 6.1 4 0.4 105 285.26
23 54.3 17.7 0.32 144 6.3 2 0.4 77 292.99
24 44.1 15.4 2.1 146 6.9 5 0.2 55 296.84
25 50.8 17.8 1.35 144 6.2 7 0.2 65 294.11
Ort. 50.75 17.50 1.35 141 5.5 7.72 0.29 77.76 289.71

SD 535 1.61 0.75 33 1 3.75 0.13 19.763 6.43

TABLO 3: Calisma grubu vakalarimin fototerapi bagslangic amindaki laboratuar

bulgular: ve hesaplanan plasma osmolaliteleri(Ort.=ortalama, SD=standart deviasyon)
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Ret. Plasma

Htc Hb Na K BUN  Kreatinin Glukoz
Vaka Sayisi osmolalitesi
(%) (g/dL) (mEq/L) (mEq/L) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL)
(%) (mOsmol/kg)

1 59.7 204 2.3 142 6.2 12 0.3 105 294.11
2 51.9 17.6 1.37 143 6 11 0.6 65 293.53
3 453 156 2.68 143 6 8 0.4 71 292.80
4 51.9 18.4 0.88 146 5.1 5 0.3 109 299.84
5 59.9 207 0.14 145 6.2 14 0.4 92 300.11
6 49.2 16.8 0.74 140 5.7 7 0.2 102 288.16
7 50.1 16.9 0.79 139 5.4 11 0.1 76 286.15
8 45 15.6  2.76 138 5.6 13 0.3 52 283.53
9 48.6 17 1.29 142 5.4 8 0.4 93 292.02
10 444 152 255 139 4.3 10 0.5 65 285.18
11 47.8 15.8 2.3 138 59 6 0.1 72 282.14
12 53.4 17.8 1.8 140 5.4 5 0.2 68 285.56
13 52.1 184 211 141 6.2 4 0.1 47 286.03
14 58.6 18.9 0.35 136 4.8 12 0.5 57 279.45
15 56.7 203 1.83 151 4.5 23 1.2 103 315.93
16 57.3 19.1 2.45 138 4.9 7 0.5 103 284.22
17 452 15 3.75 139 4.2 4 0.6 92 284.53
18 53.5 176 2.15 140 59 4 0.2 80 285.87
19 458 15.3 2.82 144 59 7 0.1 63 294
20 55.4 19.2 0.9 147 4.8 13 0.5 68 302.42
21 58.3 19.8 1.37 138 5.4 6 0.3 104 283.92
22 46.2 16.1 2.46 144 4.7 17 0.9 98 299.51
23 45.5 15.2 3.15 142 4.8 12 0.7 64 291.84
24 50.3 16.4 0.84 135 5.7 13 0.4 68 278.42
25 57.9 19.9 0.89 141 5.5 3 0.1 105 288.90

Ort. 51.6 1756 1.78 141 5.4 9.4 0.39 80.88 290.33
SD 512 1.81 0.92 3.6 0.6 4.65 0.26 18.93 8.29

TABLO 4: Kontrol grubu vakalarimin fototerapi baslangic anindaki laboratuar

bulgular: ve hesaplanan plasma osmolaliteleri(Ort.=ortalama, SD=standart deviasyon)
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STUDENT’S T

CALISMA GRUBU KONTROL GRUBU TEST
(P DEGERI)
Hematokrit (%) 50.75+5.35 51.6+5.12 0.58
Hemoglobin (g/dL) 17.50+1.61 17.56+1.81 0.91
Retikiilosit sayisi(%) 1.35+0.75 1.78+0.92 0.087
Plasma osmolalitesi
289.71+6.43 290.33+8.29 0.77

(mOsmol/kg)

TABLO 5: Calisma grubu ve kontrol grubu’nun hematokrit, hemoglobin, retikiilosit

sayist ve plasma osmolalite ortalamalarinin karsilastirmast

Calisma grubu ve kontrol grubu hematokrit, hemoglobin, retikiilosit sayis1 ve plasma

osmolalite ortalamalar1 karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir

(p>0.05).

Calisma grubu ve kontrol grubunun yatis an1 (0) ve 4, 8, 12, 24 ve 48. saatteki serum total

bilirubin degerleri ve vakalarin aldiklar1 fototerapi stireleri Tablo-6 ve Tablo-7’de

gosterilmistir.
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T.B. 0 T.B. 4 T.B. 8 T.B. 12 T.B. 24 T.B. 48 FT siiresi

Vaka (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (saat)
1 17.98 18.08 15.73 15.1 14.7 12.31 24
2 16.15 15.52 14.72 13.72 11.37 10.83 8
3 19.38 18.19 15.71 14.72 11.77 10.73 12
4 23.33 21.75 19.14 16.76 14.89 13.14 24
5 20.55 17.47 17.41 14.85 15.78 12.63 48
6 18.91 16.32 14.47 16.01 13.67 13.28 24
7 17.78 14.75 14.64 14.18 13.59 13.9 4
8 19.45 16.04 16.01 16.13 14.52 12.18 24
9 20.12 19.3 18.03 16.27 15.63 12.01 48
10 19.6 16.75 15.61 14.45 13.46 12.84 12
11 22.23 22.66 18.47 17.95 154 13.1 48
12 22.21 21.95 22.16 17.08 16.78 13.75 48
13 22.42 24.36 24.29 21.8 15.07 13.5 48
14 21.91 20.92 18.21 17.98 16.01 12.21 48
15 21.83 20.78 18.43 17.1 15.38 13.03 48
16 22.32 21.97 19.65 17.58 15.42 12.93 48
17 18.45 17.26 16.43 15.83 14.52 12.32 24
18 17.72 17.12 15.87 15.21 14.49 12.61 24
19 21.73 21.05 20.24 19.45 16.27 13.29 48
20 22.84 22.36 21.56 19.79 17.08 15.08 60
21 19.34 17.31 15.43 14.68 11.39 10.92 12
22 18.02 16.78 15.1 14.41 12.54 11.42 12
23 19.21 16.04 15.27 14.72 14.01 12.71 12
24 18.2 15.21 13.23 13.1 12.62 11.82 8
25 22.1 21.87 20.96 16.95 15.31 12.6 48

Ort. 20.15 18.87 17.47 16.23 14.46 12.60 30.56
SD 1.96 2.75 2.74 2.02 1.56 0.98 17.44

TABLO 6: Calisma grubu vakalarimin fototerapi baslangi¢c ani, 4. saat, 8. saat, 12.
saat, 24. saat, 48. saat total bilirubin degerleri ve toplam fototerapi siireleri

(Ort.=ortalama, SD=standart deviasyon)
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T.B. 0 T.B. 4 T.B. 8 T.B. 12 T.B. 24 T.B. 48 FT siiresi

Vaka (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (saat)
1 22.41 243 17.95 17.3 15.14 14.47 48
2 19.9 20.83 18.8 154 15.34 12.8 48
3 19.66 17.26 16.86 15.23 12.89 8.9 24
4 20.17 20.09 19.9 18.35 14.2 14.49 24
5 22.21 19.09 19.32 19.86 16.93 134 48
6 20.72 19.95 19.32 20.69 16.9 14.87 48
7 19.53 15.51 14.46 13.02 12.1 10.12 8
8 18.28 18.1 17.8 15.97 13.41 14 24
9 21.55 21.38 19.27 17.26 14.79 13.1 24
10 21.95 19.82 19.37 17.72 15.59 13.42 48
11 21.37 19.34 18.69 18.27 18 17.2 60
12 18.14 16.19 16.65 18.14 16 11.9 48
13 18.76 17.1 16.46 16.11 13.9 10.18 24
14 21.77 19.5 17.08 16.75 16.1 9.75 48
15 23.05 20.05 17.26 16.75 15.42 13.1 48
16 21.15 22.35 20.44 18.3 14.37 12.84 24
17 20.13 19.52 18.6 17.5 14.95 16 24
18 19.2 17.05 16.52 15.54 14.32 11.12 24
19 18.72 16.45 15.79 14.46 13.24 8.83 12
20 21.34 20.85 19.55 18.22 16.2 14.92 48
21 21.52 20.9 18.32 17.28 15.22 13.23 48
22 19.38 19.12 18.42 16.98 13.12 11.02 24
23 22.38 21.83 19.23 18.4 17.2 15.34 60
24 21.75 21.52 20.12 19.96 16.3 14.83 48
25 20.62 17.85 17.03 16.92 15.24 14.54 48

Ort. 20.63 19.44 18.13 17.21 15.07 12.97 37.28
SD 1.37 2.08 1.46 1.70 1.44 2.19 14.82

TABLO 7: Kontrol grubu vakalarimin fototerapi baslangi¢ ani, 4. saat, 8. saat, 12.
saat, 24. saat, 48. saat total bilirubin degerleri ve toplam fototerapi siireleri

(Ort.=ortalama, SD=standart deviasyon)
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STUDENT’S T

CALISMA GRUBU KONTROL GRUBU TEST
(P DEGERI)
Total bilirubin(yatis any)
20.15+1.96 20.63+1.37 0.337
(mg/dL) :
Total bilirubin(4. saat)
18.87+2.75 19.44+2.08 0.427
(mg/dL)
Total bilirubin(8. saat)
17.47+2.74 18.13+1.46 0.307
(mg/dL)
Total bilirubin(12. saat)
16.23+2.02 17.21£1.70 0.07
(mg/dL)
Total bilirubin(24. saat)
14.46+1.56 15.07+1.44 0.16
(mg/dL)
Total bilirubin(48. saat)
12.60+0.98 12.97+2.19 0.45
(mg/dL)
Fototerapi siiresi (saat) 30.56+17.44 37.28+14.82 0.15

TABLO 8: Calisma grubu ve kontrol grubu’nun serum total bilirubin seviye

ortalamalarinin ve fototerapi siirelerinin ortalamasinin karsilastirmasi

Calisma grubu ve kontrol grubu vakalarinin yatis ani, 4. saat, 8. saat, 12. saat, 24. saat,

bulunmamaktadir (p>0.05).

48. saatteki serum ortalama total bilirubin degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

Calisma grubu ve kontrol grubu vakalariin aldiklar1 fototerapi siirelerinin ortalamalari

38

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0.05).
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=@==Calisma Grubu

Total Bilirubin Seviyesi (mg/dL)
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SEKIL 7: Cahsma grubu ile kontrol grubunun serumdaki total bilirubin seviyelerinin

ortalamalarinin zamana gore birbirleriyle grafiksel iliskisi

Calisma grubu ve kontrol grubu i¢in fototerapi baglangic anindaki ve 8. saatteki total
bilirubin farki hesaplandi. iki grubun ilk 8 saatlik donemdeki total bilirubin diisiis miktar:
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0.05).

Calisma grubu ve kontrol grubu i¢in fototerapi baslangic anindaki ve 48. saatteki total
bilirubin farki hesaplandi. iki grubun 48 saatlik donemdeki total bilirubin diisiis miktart

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0.05).
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STUDENT’S T

CALISMA GRUBU KONTROL GRUBU TEST
(P DEGERI)
0-8. saatler arasi total
2.68+1.50 2.49+1.41 0.66
bilirubin farkiy(mg/dL) :
0-48. saatler arasi total
7.54+1.63 7.65+1.97 0.84

bilirubin farki(mg/dL)

TABLO 9: Calisma grubu ve kontrol grubunun ilk 8 saatlik ve 48 saatlik donemler

boyunca olciilen total bilirubin diisiis miktarinin karsilagtirmasi

Elde edilen total bilirubin degerleri ortalamalar1 kullanilarak ¢aligma ve kontrol grubu

vakalarinin ilk 8 saat ve 48 saat i¢in total bilirubin seviyelerinin saatlik diisiis hiz1 hesaplandi

(Tablo-10):

CALISMA GRUBU | KONTROL GRUBU

Total bilirubinin 0-8 saat
arast ortalama diisiis hizi

(mg/dL/saat)

0.335+0.18

0.312+0.17

Total bilirubinin 0-48 saat

arast ortalama diisiis hizi

(mg/dL/saat)

0.157+0.03

0.159+0.04

TABLO 10: Calisma grubu ve kontrol grubu vakalarimin ilk 8 saat ve 48 saat icin

serum total bilirubin seviyelerinin saatlik diigiis hizt
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Total Bilirubin Diisiis Hiz1
mg/dL/saat

0,35 E Calisma Grubu

Bl Kontrol Grubu

0,3

0,25~
0,2
0,15-
0,1
0,05
04

Kontrol Grubu

Calisma Grubu
0-8 saat

0-48 saat

SEKIL 8: Cahsma grubu ve kontrol grubu vakalarimin ilk 8 saat ve 48 saatlik
donemler icin hesaplanan total bilirubin seviyelerinin saatlik diisiis hizlarinin

grafiksel goriiniimii
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SERUM OSM. >290 SERUM OSM. >290 STUDENT’S T
OLAN CALISMA OLAN KONTROL TEST
GRUBU VAKALARI | GRUBU VAKALARI (P DEGERI)
Total bilirubin(yatis any) 20.9741.39
97*1.
(mg/dL) 20.46 +£2.02 0.49
Total bilirubin(4. saat)
19.66 +2.76 20.11+2.06 0.66
(mg/dL)
Total bilirubin(8. saat)
18.34 £3.2 18.39+1.23 0.96
(mg/dL)
Total bilirubin(12. saat)
16.75+2.44 17.11+1.52 0.67
(mg/dL)
Total bilirubin(24. saat)
14.76+1.76 14.95+1.41 0.79
(mg/dL)
Total bilirubin(48. saat)
12.6+1.13 12.76+2.15 0.84
(mg/dL)
Fototerapi siiresi (saat) 35.38+18.48 37.09+14.87 0.23

TABLO 11: Calisma grubu ve kontrol grubu vakalarindan serum osmolalitesi >290
mOsmol/kg olan olgularin yans ani, fototerapi 4. saat, 8. saat, 12.saat, 24.saat, 48.
saat serum total bilirubin degerlerinin ve fototerapi siirelerinin karsilagtirmasi (serum

osmolalitesi [mOsmol/kg] )

Serum osmolalitesi >290 mOsmol/kg olan ¢aligma grubu vakalariyla serum osmolalitesi
>290 mOsmol/kg olan kontrol grubu vakalarinin yatis ani, 4. saat, 8. saat, 12. saat, 24. saat,
48. saatteki serum ortalama total bilirubin degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmamaktadir (p>0.05).

Serum osmolalitesi >290 mOsmol/kg olan ¢aligma grubu vakalariyla serum osmolalitesi
>290 mOsmol/kg olan kontrol grubu vakalarinin aldiklar1 fototerapi siirelerinin ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0.05).

42




Calisma siiresince kontrol grubu ve calisma grubunda kan degisimi yapilmasi gereken
olgu olmadi. Higbir olguda sepsis, kusma veya abdominal distansiyon gozlenmedi. Vakalarin

tiimii tedavilerinin ardindan taburcu edilerek evlerine gonderildi.
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TARTISMA

Sarilik, yenidogan doneminde en sik goriilen sorunlardan biri olup hayatin ilk haftasi
icerisinde term bebeklerin % 60’1nda, preterm bebeklerin % 80’inde goriilmektedir (38).
Erkek cinsiyet yenidogan doneminde sarilik i¢in bir risk faktoriidiir (11). Calismamizda
indirekt hiperbilirubinemili olgularin cinsiyet dagilimi degerlendirildiginde erkek cinsiyetin
daha fazla (erkek %62, kiz %38) oldugu goriilmiistiir. Yenidogan hiperbilirubinemisi siklikla
selim seyirlidir. Ancak yeterli veya zamaninda tedavi uygulanmadiginda yiiksek seviyelere
ulagsan bilirubin gecici bir klinik tablo olan akut bilirubin ensefalopatisine veya daha ciddi,
kronik seyirli bir problem olan kernikterusa neden olmaktadir. Ayrica total bilirubin
seviyelerinin 15-25 mg/dL arasinda seyrettigi bir¢ok calismada bu bilirubin seviyeleri ile
iliskili olarak beyin sap1 uyarilmis potansiyelleri kayitlarinda, bebeklerin davranig
paternlerinde ve aglamalarinda gegici degisikliklerin olustugu gdsterilmistir (18).

Amerikan Pediatri Akademisi 1994 yilinda yapmis oldugu onerileri giincelleyerek 2004
yilinda yenidogan sarilig1 tedavisine yonelik yeni dnerilerini igeren bir yonerge yaymlamistir.
Ancak halen ABD ve Ingiltere’de yenidogan sariligina nasil yaklasilacag1 ve ne sekilde tedavi
edilecegi konusunda tartigmalar mevcuttur. Gartner ve arkadaglari yaptiklari arastirmada
neonatologlar ve pediatri uzmanlar1 arasinda bu konuda birbirleriyle celiskili goriislerin
oldugunu gostermislerdir (40).

Yenidoganin hiperbilirubinemisine yonelik birgok tedavi yontemi mevcuttur. Bu
yontemler fototerapi, kan degisimi, cesitli ajanlarin [fenobarbital (41), metalloporfirinler (1),
oral agar (42) gibi] kullanimi ve IVIG (1) verilmesidir. Bunlar arasinda klinikte en sik ve
giivenle kullanilan yontem fototerapidir.

Fototerapi, etkin bir tedavi yontemi oldugu halde bazi istenmeyen yan etkileri vardir.
Fototerapi sirasinda viicuttan cilt yoluyla kaybedilen insensibl sivi miktar1 artar (34), gaita
pasajt hizlanir ve diskilama sayisi1 artar (35). Tan ve arkadaslarinin yaptiklart calismada
fototerapi alan yenidoganlarin istendigi zaman beslenmeleri saglandiginda kontrol grubuna
gore %20-40 oraninda daha fazla sivi aldiklar1 gosterilmistir (22).

Amerikan Pediatri Akademisi’nin iki ayr1 ¢alismaya (43,44) dayanarak ortaya koydugu
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oneride dehidratasyonu olmayan, anne siitii ile beslenen yenidogana ek sivi (su, dekstrozlu su)
verilmesinin hiperbilirubinemiden korunmada veya serum bilirubin seviyesinin diisiistini
saglamada herhangi bir etkisi olmadigi ifade edilmistir (18). Buna karsin Mehta ve
arkadaslarinin 2005 yilinda yayinladiklar1 74 olgulu ¢aligmada, klinik olarak dehidratasyonu
olmayan, fototerapi amaciyla hastaneye yatirilan indirekt hiperbilirubinemili 34 yenidogan
‘ekstra sivi grubu’ olarak tanimlanmis, oral beslenmeye ek olarak intravendz yolla sivi
verilmig ve fototerapi uygulanmistir. Geride kalan 34 yenidogan ‘kontrol grubu’na alinmis,
sadece oral beslenme ve fototerapi uygulanmistir. Bu ¢alismaya alinan olgularin %73 {iniin
fototerapi Oncesinde serum osmolalitelerinin >290 mOsmol/kg oldugu, ekstra sivi grubunun
serum osmolalite ortalamasmin 304+18 mOsmol/kg, kontrol grubunun serum osmolalite
ortalamasinin  306+23 mOsmol/kg oldugu bulunmustur. Ekstra sivi grubundaki serum
osmolalitesi >290 mOsmol/kg olan olgular kontrol grubundaki serum osmolalitesi >290
mOsmol/kg olan olgularla karsilastirildiginda ekstra sivi grubunda serum total bilirubin diistis
hizinin artt1g1, fototerapi siiresinin ve kan degisimi sayisinin azaldigr gosterilmistir. Serum
osmolalitesi <290 mOsmol/kg olan ekstra sivi grubundaki olgular serum osmolalitesi <290
mOsmol/kg olan kontrol grubu olgulariyla karsilastirildiginda serum total bilirubin diisiis
hizinda, fototerapi siirelerinde ve kan degisimi sayisinda anlamli fark bulunamamistir. Benzer
nitelikteki olgularin degerlendirildigi calismamizda ise olgularin %48’inin serum osmolalitesi
>290 mOsmol/kg idi ve siv1 verilen ¢alisma grubunun serum osmolalite ortalamasi 289+6
mOsmol/kg,  kontrol grubunun serum osmolalite ortalamasi 290+8 mOsmol/kg idi.
Calismamizda Mehta ve ark.’nin kullandigi siviya benzer karakterde ve miktarda sivi
kullanilmigtir, ancak ek sivi verilen ¢aligma grubunun serum total bilirubin diisiis hiz1 ve
fototerapi siiresi kontrol grubuyla karsilastirildiginda arada anlamli fark bulunmadi. Yine
calisma grubundaki serum osmolaliteleri >290 mOsmol/kg olan olgularla kontrol grubundaki
serum osmolaliteleri >290 mOsmol/kg olan olgular karsilastirildiginda serum total bilirubin
diisiis hizinda ve fototerapi siiresinde anlamli bir fark olmadig1 goriildii. Mehta ve ark.’nin
buldugu sonugla bizim c¢alismamizdaki sonucun farkli olmasinin nedeni c¢alismamizin
baslangicinda hem calisma grubu hem de kontrol grubundaki olgularin ortalama serum
osmolalitelerinin  Mehta’nin gruplarinin ortalama serum osmolalitelerinden daha diisiik
olmas1 olabilir. Calismamizda total serum bilirubin seviyesinin >25 mg/dL olmasi1 ya da
fototerapiye ragmen total bilirubin seviyelerinin diisme egiliminde olmamasi ve 20 mg/dL

tizerinde seyretmesi kan degisimi uygulanmasi i¢in gerekli kriterler olarak kabul edilirken,
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Mehta ve ark. calismalarinda total bilirubin seviyesinin 20 mg/dL {izerinde olmasini kan
degisimi yapilmasi icin yeterli kabul etmislerdir. Mehta ve ark. calismalarinda 26 bebege kan
degisimi uygulamig olmalarina ragmen biz c¢aligmamizda higbir olguya kan degisimi
uygulamadik. Kan degisimi uygulanmasi i¢in gerekli kriterlerin iki c¢alismada benzer
olmamasimin Mehta ve ark.’nin ¢alismasinda 26 olguya kan degisimi yapmasina ve bizim
calismamizda hi¢ kan degisimi yapmamamiza neden oldugunu diisiiniiyoruz.

N-Y Boo ve H-T Lee’nin 2002 yilinda yayimlanan ¢aligmasinda oral ya da intravendz
olarak verilen ek sivinin fototerapi alan yenidoganlarda serum total bilirubin diigiis hiz1
lizerine olan etkisi incelenmistir. Bu ¢alisma sonucunda oral ve intravendz yolla ek sivi
verilmesi karsilastirildiginda iki yontem arasinda bilirubin diislis hiz1 agisindan anlamli bir
farklilik goriilmemistir ve bu nedenle yogun fototerapi alan saglikli term bebeklere almalari
gereken idame (gerekli ise ek sivinin da) sivinin enteral yolla verilmesi 6nerilmistir. Ayrica ek
sivt verilmesi ile her iki grupta da elde ettikleri bilirubin diisiis hiz1 (oral grup:0.6 mg/st;
intravendz grup:0.65 mg/st) AAP’nin 6nerdigi, etkin fototerapi sirasinda ulasilmasi gereken
bilirubin diisiis hizindan (0.25-0.48 mg/st) daha yiiksektir. N-Y Boo ve H-T Lee,
calismalarinda ulastiklar1 bu yiliksek diisis hizinin daha etkili fototerapi kaynaklar
kullanmalariyla ve/veya ek sivi vermeleriyle iliskili olabilecegini diisiinmektedirler. Ancak ek
stvi  verilmesiyle bilirubin  diisiis hizindaki artis arasindaki iliskinin daha 1yi
degerlendirilebilmesi i¢in benzer c¢aligmanin daha genis Ornek gruplariyla yapilmasini
onermektedirler. Yaptigimiz ¢alismada ilk 8 saat igerisinde serumdaki total bilirubin diisiis
hiz1 ¢alisma grubunda 0.335+0.18 mg/dL/saat, kontrol grubunda 0.3124+0.17 mg/dL/saat’tir.
Bu degerler AAP’nin 6nerdigi total bilirubin diislis hiziyla uyumlu géziikmektedir ve N-Y
Boo ve H-T Lee’nin elde ettigi diisiis hizlarindan diisiiktiir.

Iranpour ve ark. 2004 yilinda yayinladiklar1 g¢aligmalarina fototerapi uygulanmasi
amaciyla hastaneye yatirilmis, hiperbilirubinemili 60 olgu almislardir. Otuz kisilik intravendz
olarak ek sivi alan grup ve 30 kisilik ek sivi almayan grup karsilastirildiginda total bilirubin
diisiis hizinda ve fototerapi siiresinde her iki grup arasinda anlamli fark olmadigi goriilmiistiir.
Iranpour ve ark.’nin elde ettigi bu sonug¢ bizim ¢alismamizin sonucuyla uyumludur.

Sonug olarak, yaptigimiz ¢alismada indirekt hiperbilirubinemi nedeniyle fototerapi alan,
dehidratasyonu olmayan saglikli term yenidoganlarda intravendz yolla ek sivi verilmesinin
bilirubin diislis hizin1 artiric1 ve fototerapi siirelerini azaltict etkisi olmadigi kanisina vardik.

Ayrica intravendz yolla ek sivi verilmesi yenidoganda infeksiyon riskinin artmasina,
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ebeveynlerin huzursuzluguna, yenidoganda agriya neden olan islemlerin artmasina, maliyet
artisgtna ve tibbi personelin zaman kaybina neden olabilmektedir. Fototerapi sirasinda

insensibl s1v1 kayb1 artacagindan oral beslenme ile hidrasyonun korunmasi ¢ok énemlidir.
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SONUCLAR

Calisma, Mayis 2007 — Eyliil 2007 tarihleri arasinda Zeynep Kamil Kadin ve Cocuk

Hastaliklar1  Egitim ve Arastirma Hastanesi’nde, miadinda dogmus, hiperbilirubinemi

nedeniyle hastanede fototerapi almasina karar verilmis bagka saglik problemi bulunmayan

toplam 50 olgu iizerinde yapilmistir. Olgularin 25’1 ¢alisma grubuna alinirken, geri kalan 25

olgu kontrol grubuna alinmistir.

1-

Yenidogan sariligr erkek cinsiyette daha fazla goriilmektedir. Calismamiza alinan
sarilikl1 olgularin %62°si erkek, %381 kizdr.

Calisma grubundaki olgularin fototerapi baslangic anindaki serum osmolalite
ortalamas1 289.71+6.4 (278.26-299.98 mOsmol/kg) mOsmol/kg iken kontrol
grubundakilerin serum osmolalite ortalamasi 290.33+8.2 (278.42-315.93) mOsmol/kg
idi. Serum osmolaliteleri ortalamalar karsilagtirildiginda iki grup arasinda istatistiksel
acidan anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Caligsma ve kontrol gruplarindaki olgular hastaneye yatirilma yaslari, dogum tartilari,
hastaneye yatis tartilari, gestasyon haftalari, dogum sekli, fototerapi baslangici
anindaki hematokrit ve retikiilosit sayist acisindan karsilagtirlldiginda iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05).

Calisma grubu ve kontrol grubu vakalarinin yatis ani, 4. saat, 8. saat, 12. saat, 24. saat,
48. saatteki serum ortalama total bilirubin degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmamaktadir (p>0.05).

Calisma grubu ve kontrol grubu vakalarinin aldiklar1 fototerapi siirelerinin ortalamalari

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0.05).

6- Caligma grubu ve kontrol grubu vakalarmin ilk 8 saatlik donemdeki total bilirubin

7-

8-

diisiis miktar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0.05).
Calisma grubu ve kontrol grubu vakalarinin 48 saatlik donemdeki total bilirubin diistis
miktar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0.05).
Calismanin ilk 8 saatinde total bilirubin diisiis hiz1 calisma grubunda 0.335+0.18
mg/dL/saat, kontrol grubunda 0.312+0.17 mg/dL/saat iken; ¢alismanin tiim siiresince
(48 saat) total bilirubin diislis hiz1 ¢alisma grubunda 0.157+0.03 mg/dL/saat, kontrol
grubunda 0.159+ 0.04 mg/dL/saat’tir.
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-

Serum osmolalitesi >290 mOsmol/kg olan ¢alisma grubu vakalariyla serum
osmolalitesi >290 mOsmol/kg olan kontrol grubu vakalarinin yatis ani, 4. saat, 8. saat,
12. saat, 24. saat, 48. saatteki serum ortalama total bilirubin degerleri arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir (p>0.05).

Serum osmolalitesi >290 mOsmol/kg olan c¢alisma grubu vakalariyla serum
osmolalitesi >290 mOsmol/kg olan kontrol grubu vakalarinin aldiklar1 fototerapi
siirelerinin ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamaktadir

(p>0.05).
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OZET

Hayatin ilk gilinlerinde siklikla karsilasilan yenidogan sarilign  gerekli tedavi
uygulanmadig1 takdirde ciddi sekellere neden olabilecek bir problemdir. Fototerapi,
yenidogan sarilig1 tedavisinde siklikla kullanilmaktadir. Ancak fototerapi sirasinda bebek
anneden ayrilmakta, gozlerin baglanarak kapatilmasi ailede huzursuzluga neden olabilmekte,
beslenme problemleri ve diger bir takim sorunlar ortaya g¢ikabilmektedir. Caligmamizda,
dehidratasyonu olmayan term bebeklerde total bilirubin diisis hizin1 artirarak fototerapi
siiresini  azaltabilecegini  diisiindiigiimiiz  intravenéz ek sivi  verilmesi yOntemini
degerlendirdik. Kontrol grubu ile karsilastirma yaptigimiz ¢alisma grubunda total bilirubin
diisiis hiz1 ve fototerapi siiresinde istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi. Bundan
dolayi, yenidogan sarilig1 nedeniyle fototerapi alan term bebeklere bilirubin diisiis hizini
artirmak ve fototerapi siiresini kisaltmak amaciyla intravendz sivi uygulanmasinin gerekli ve

etkili olmadig1 kanisina vardik.
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