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YENIDOGAN
SARILIKLARINDA YAKLASIM,
IZLEM VE TEDAVI

A. GiRi$
A1. GENEL BILGILER

Sarilk genellikle baska saglik sorunu olmayan yenidogan
bebeklerde tibbi ilgi ve dikkat gerektiren en sik rastlanan
klinik bulgulardan biridir.”Sarilik” terimi bilirubinin deri ve
mukozalarda birikimi sonucu deri ve skleralarin sari renk-
te gorilmesini ifade eder; bu duruma viicutta bilirubinin
ylukselmesi, yani “hiperbilirubinemi” neden olur. Total
serum bilirubin (TSB) dlizeyi ancak 5 mg/dLyi astiginda
sarihk goraldr (1). Bu neden-sonug iliskisine ragmen “ne-
onatal hiperbilirubinemi” ve “neonatal sarilik” sik olarak
birbirinin yerine kullanilir. Yenidoganlarin en az ticte ikisi-
nin yasamin ilk haftasinda klinik olarak sarardigi bilinmek-
tedir (2). Normal fizyolojik bir durum olarak kabul edilir,
genellikle selim ve gecicidir ve cogu kez de TSB duzeyi
bebek icin tehlike kaynagdi olmayacak diizeyde kalir. An-
cak, yenidoganlarin kiiclik bir blimiinde geri donlsiim-
stz ciddi beyin hasari icin tehdit olusturabilen diizeylere
erisebilir. Zamaninda tani konup tedavi edilmeyen ytiksek
bilirubin diizeylerinin yol acacadi bilirubin ensefalopatisi
ciddi norolojik sekellere neden olur. Kernikterus olarak bi-
linen atetoid serebral fel¢ gelisebilir (3). Sarihkli bebege
yaklasimda amacg bilirubin diizeylerinin asir ylkselmesini
Onlemek ve norolojik hasar riskini ortadan kaldirmak, bir
anlamda kernikterus vakalarini “eradike etmek"tir (4,5).

Yenidogan sariliklari kiresel bir saglik sorunudur. Bir-
lesmis Milletler'in “Surdurebilir Gelisme Hedefleri” arasin-
daki saglik hedeflerinde tim yenidoganlarin sagkalim
sanslari, buyimeleri ve uzun sureli iyiligi gticli bir glin-
dem olusturmakta ve bunlarin arasinda neonatal sari-
ik da 6nemli bir saglik sorunu olarak gittikce artan bir
ilgi uyandirmaktadir. Yenidogan sariliklari 5 yas alti her
100.000 6limin 8ine neden olurken bu yasda gorilen
Olim nedenleri arasinda da 16. sirayi almaktadir (6).

Yenidogan donemi olimlerinin nedenlerine bakil-
diginda yenidogan sariliklari erken neonatal 6limlerde
1309/100.000, ge¢ neonatal 6limlerde ise 187/100.000
oraninda gorilmektedir (7).

A2. FiZYOLOJIK - PATOLOJIK SARILIK

Yenidoganlarin hemen hepsinde hayatin ilk haftasinda
total bilirubin diizeyinin yikselmesi ve bunlarin Ucte iki-
sinde de klinik olarak sarilik gériilmesi nedeniyle bu gecici
hiperbilirubinemiye “fizyolojik sarilik” denmektedir. Hatta
son calismalarda miad ve miada yakin dogan bebeklerin
%80'inde TSB diizeyinin 5 mg/dL Uizerinde oldugu saptan-
mistir; bu insan goziiniin yenidoganda konjuge olmayan
hiperbilirubinemiyi taniyabildigi diizeydir (1).

“Fizyolojik sarilik” terimi TSB diizeyleri normal sinirlar
icinde olan saglikh bebeklerdeki sarilik icin kullaniimakta-
dir, ancak miadinda veya miada yakin dogan yenidogan-
larda bilirubin dlzeylerinin birbirinden ¢ok farkli olabil-
mesi nedeniyle “normal veya fizyolojik” bir TSB diizeyini
tanimlamak ¢oziilmesi gereken bir sorun olmaya devam
etmektedir.




Anne sti ile beslenmenin bu kadar yaygin olmadigi
ve fototerapinin mevcut olmadigi dénemlerde yapilan
calismalarda yenidoganlarin %95‘inde TSB’nin 12,9 mg/
dL dizeyini asmadigi gorulmus ve bu deger “fizyolojik
sarilik” sinin olarak kabul edilmistir. Ancak glnimiizde
yenidogan sariliginin dodal seyrini belirlemek mimkin
degildir; baz1 yenidoganlar ilk 24-72 saatte artan bilirubin
diizeyleri veya riskleri nedeniyle bu diizeylerde fototerapi
almaktadir. Yenidoganlarin postnatal yaslar cok dnemlidir.
Fizyolojik kabul edilmis olan bu diizey giiniimuzde biliru-
bin nomogramina gore postnatal yasi <48 saat olanlarda
>95. persentildedir; yani patolojiktir, ancak 4-5. glinlerden
sonra bu degerdeki bilirubin diistik risk grubuna girer. Bi-
tin bunlardan dolay artik “fizyolojik sarihk” siniri farkl ta-
nimlanmalidir. Genel olarak Kuzey Amerika toplulugunda
anne sutu ile beslenen, 4-5 gunliikken TSB degeri 15 mg/
dL olan bebeklerde sarihigin nedeni ile ilgili ayrintih tetkik
yapilmamakta, ancak bu bebeklerin bilirubinin artmadi-
gindan emin olmak icin izlenmesi dnerilmektedir (6). Fizyo-
lojik- patolojik sarilik terimleri sik olarak dogru kullaniima-
makta ve potansiyel zararli sonuglara neden olmaktadir, bu
nedenle kullanimi sinirli olmalidir. Bununlailiskili olarak bu
terimler yerine “yenidogan sariligi” veya “neonatal bilirubi-
nemi”kullaniimasi, belli diizeyler (izerinde “hiperbilirubine-
mi” teriminin kullanilmasi 6nerilmektedir (9).

Sonug olarak saghkli miadinda dogan bir yenidogan-
da TSB diizeyi, saat olarak yasa gore bilirubinin persentil
dagilimini goésteren nomogramda degerlendirilerek risk
bolgesi belirlenmeli, tedavi gerektirip gerekmedigi sap-
tanmali; ancak bundan sonra “fizyolojik” olabilecegi diisu-
ndlmelidir.

1. Yenidoganlarin en az iigte ikisinde yasamin ilk haftasinda
klinik olarak sarilik gordlir.

2. Hiperbilirubinemi yenidoganlarin kiicik bir boliminde
geri donlisiimsiiz ciddi beyin hasari icin tehdit olustura-
bilen diizeylere erisebilir.

3.”Normal veya fizyolojik” bir TSB diizeyinin tanimlanmasi
¢Ozilmesi gereken bir sorun olmaya devam etmektedir.

4. Ginumuzde yenidogan sariliginin dogal seyrini belirle-
mek mimkiin degildir.

5. Ge¢miste TSB<12,9 mg/dL degeri “fizyolojik sarihk” siniri
olarak kabul edilmistir; ancak bu terim artik kullaniima-
malidr.

6. Fizyolojik—patolojik sarilik tanimlamasi icin bebegin ge-
belik haftasi, postnatal yasi, riskleri bilinmeli ve TSB saat

olarak bilirubin nomograminda degerlendirilmelidir.

A3. KLINiK ANLAMLI
HIPERBILIRUBINEMININ SINIFLAMASI (6)

A3a) Anlamli hiperbilirubinemi

Postnatal yas ve sarilik nedenine gore degisen, fototerapi
gerektiren bilirubin duzeyi (tipik olarak TSB = 12 mg/dL).

A3b) Ciddi hiperbilirubinemi

Postnatal yas ve sarilik nedenine gore degisen, kan de-
gisimi sininna yakin veya sinirinda bilirubin duzeyi (tipik
olarak TSB = 20 mg/dL) veya hafif derecede akut bilirubin
ensefalopatisinin erken bulgularyla seyreden herhangi

bir yliiksek TSB duzeyi.

A3c) Asirt hiperbilirubinemi

Kan degisimi sinirinda bilirubin diizeyi (tipik olarak TSB >
25 mg/dL), veya hafif-orta derecede akut bilirubin ensefa-
lopatisinin bulgulariyla seyreden herhangi bir yiiksek TSB

dizeyi.

A3d) Zararli veya kritik hiperbilirubinemi

Kan degisimi sinirinda bilirubin diizeyi (tipik olarak TSB >
30 mg/dL), veya orta-agir derecede akut bilirubin ensefa-
lopatisinin bulgulariyla seyreden herhangi bir yiiksek TSB

dizeyi

A4. BILIRUBIN ENSEFALOPATISi VE
KERNIKTERUS

Kernikterus, bilirubin toksisitesinin beyinde olusturdugu
patolojik bulgulari tanimlayan bir terimdir ve bilirubin
ensefalopatisi ile genellikle esanlamli olarak kulanilr. Bu
tanim karisikhgini 6nlemek amaciyla artik Amerikan Pe-
diatri Akademisi “akut bilirubin ensefalopatisi” teriminin
dogumdan sonraki ilk haftada gérilen bilirubin toksisite-
sinin akut belirtilerini, “kernikterus” teriminin ise bilirubin
toksisitesinin kronik ve kalici klinik sekellerini tanimlamak
icin kullanilmasini 6nermistir (10). GUinimizde bilirubin
ensefalopatisi ile iliskili degisiklikleri tanimlamada bili-
rubinin indukledigi nérolojik disfonksiyon (BIND) teri-
minin kullaniimasi énerilmektedir. BIND hafif ve belirsiz
norolojik bozukluklardan (izole isitsel noropati, hareket
bozukluklari, distoni, bilissel bozukluklar, hafif zeka geri-
ligi), akut bilirubin ensefalopatisi ve post-ikterik sekelleri
(néromotor/isitsel) de icine alan genis bir spektrum gos-
terir (11, 12). Geg preterm ve term bebeklerde noérolojik
etkilenmenin derecesini degerlendirmek igin BIND skor-
lamasi kullanilir (Tablo 1) (11).

En sik etkilenen bolgeler bazal ganglionlar (6zellikle
globus pallidus, subtalamik ¢ekirdek); hipokampus, subs-
tantia nigra, cesiti kraniyal sinirler (6zellikle okilomotor,
vestibller, koklear, fasiyal sinir cekirdekleri); esitli beyin
sapi c¢ekirdekleri, 6zellikle ponsun retikiler yapisi; sere-



beller cekirdekler ve medulla spinalisin 6n boynuz hiicre-
leridir. Patofizyolojisi ve bilirubinin 6zellikle beynin bazal
ganglionlarina depolanmasinin nedeni, bilirubinin hiicre
icine girdikten sonra olusan néron hasarinin mekanizmasi
da tam olarak bilinmemektedir (13).

Akut bilirubin ensefalopatisi (ABE): ileri derecede sari-
hgi olan bebek (ic klinik evreden gecer. ilk birkac glinde
bebek letarjik ve hipotoniktir, emmesi zayiftir. Bu bulgular
0zgul degildir, ancak varliginda bilirubin ensefalopatisi
dustinilmelidir. ilk haftanin sonuna dogru orta derecede
stupor, hipertoni, tiz sesle aglama, ates ve konvdilziyonlar
ile ikinci evre bulgulari ortaya cikar. Ates, diensefalik tutul-
ma ile ilgili olabilir. Cogu bebekte retrokollis (boynun ar-
kaya dogru yaylanmasi) ve opistotonus (gévdenin arkaya
yaylanmasi) gorulir. Moro refleksi kaybolur, apne, derin
stupor, koma, bazen konvilziyon ve 6lim olabilir. Rijidi-
te, solunum diizensizligi ve pulmoner kanamalar terminal
belirtilerdir. Hayatta kalanlarda birinci haftanin sonunda,
hipertoni geriler ve hastanin durumu iyilesiyor izlenimini
verir, bu bebeklerde kronik bilirubin ensefalopatisinin ka-
rakteristik klinik bulgulari yaklasik bebek 6 haftalik oldu-
gunda ortaya cikar.

Kronik bilirubin ensefalopatisi: ilk bir yil icinde hastalar
iyi beslenemezler, hipotonikdirler, motor gelisim geridir.

Kronik bilirubin ensefalopatisinin diger tipik bulgulari
bir yastan 6nce goriilmez, sik olarak da yillar sonra orta-
ya cikar. Klasik sekel tetradi; ekstrapiramidal bozukluklar,
yuksek frekansli sensérindral isitme kaybi, 6zellikle yukar
bakis anormalligi olmak Uzere bakis anormallikleri ve dis
minesi hipoplazisidir. Mental retardasyon daha az siklikla
gorilir. Bazi vakalarda tek bulgu izole sensérinoral isitme
kaybidir (14).

Son yillarda bilirubin toksisitesinin fizyopatolojik ve
klinik bulgularina dayali bir siniflandirmasi 6nerilmek-
tedir. Kernikteruslu bebekler ¢ok degisik klinik bulgular
ile basvurabileceginden akut bilirubin nérotoksisitesi de
dahil bilirubin nérotoksisitesinin tim noérolojik sekelleri-
ni iceren kapsayici bir terim olan Kernikterus Spektrum
Bozukluklari- KSB (Kernicterus Spectrum Disorders-KSDs)
teriminin kullanilmasi tartisiimaktadir. Bu terminolojide
kernikterusun baslica bozukluk tablolarina (motor, isit-
sel) gore alt siniflamalar mevcuttur (Tablo 2). Ayrica ciddi
hiperbilrubinemi dykusu olan ve hafif veya belli belirsiz
gelisimsel gecikmeleri olanlar icin de belli belirsiz KSB
teriminin kullanilmasi énerilmektedir. Hiperbilirubinemi-
nin klinik sonuglari icin boyle bir sistematik siniflamanin
uyarlanmasi bu alanin birlestirilmesine yardim edecek,
KSB’nin hem dnlenmesi ve hem de tedavisi icin daha etkin
arastirma imkanlari olusturabilecektir (15).

Tablo 1. Bilirubinin indiikledigi norolojik disfonksiyon (BIND) skorlamasi (11)

Mental durum
Normal 0
Uykulu ancak uyandirilabilir, beslenme azalmis 1
Letarjik, emme zayif, irritabl 2
Semikoma/koma, beslenemiyor, nébet 3
Kas tonusu
Normal 0
Hafif / orta hipotoni 1
Hafif / orta hipertoni, hipotoni ile dontstmlu 2
Retrokolis ve opistotonus 3
Aglama paterni
Normal 0
Uyandirildiginda tiz sesle aglama
Tiz sesle aglama ve sakinlestirilmesi zor 2
Sakinlestirilemeyen aglama veya aglamama 3
Total BiND skoru




AS. KERNiKTERUS:”ASLA OLMAMASI
GEREKEN BIR DURUM”

Yuksek bilirubin dizeylerinin zararl olabilecegi bilinci-
nin yerlesmesinin yanisira fototerapi ve kan degisimi ile
hiperbilirubineminin kontrol altina alinmasi sonucu bili-
rubin ensefalopatisi vakalarinin sikligi 6nemli oranlarda
azalmistir. Onleyici tedavinin kernikterusu énlemede en
etkin yontem oldugu bilinmektedir (16,17). Ancak 6zellik-
le 1990l yillardan sonra kernikterus vakalarinda yeniden
artis bildirilmektedir (18).

Bu vakalar incelendiginde kernikterusun sariligi fark
edilmeyen, ya da yasa gore derecesi degerlendirilmeyen
ve c¢ogunlukla, hemoliz, prematirite, hipoalbuminemi,
emzirme ile ilgili sorunlar gibi riskleri olan yenidoganlar-
da gelistigi saptanmistir. Bu faktorler de goz 6niine alina-
rak Amerikan Pediatri Akademisi tarafindan 2004 yilinda
yenidogdan sariliginin taninmasi, 6nlenmesi ve tedavisi ile
ilgili yeni 6neriler yayinlanmistir (10). Bu rehbere uyuldu-
gunda bilirubin ensefalopatisinin 6nlenebilecedini veya
sekellerin azalabilecegini ileri sirmustur (10). Kernikterus
icin artik “asla gorilmemesi gereken olay” ilkesi vurgulan-
maktadir.

Ancak kernikterus halen diinyanin her tarafindan bildi-
rilmeye devam etmekte, hatta Amerika Birlesik Devletleri,
Kanada, Hollanda, Danimarka, Italya, ingiltere, AlImanya
gibi gelismis tibbi bakimi olan Ulkelerden de vakalar bil-
dirilmektedir (19-27). Bu artisin nedenleri i) Yenidogan sa-
riliklarina daha liberal yaklasilmasi, ii) anne-bebek ciftinin
bilirubin dlzeyi tepe yapmadan erken taburcu edilme-

Tablo 2. Kernikterus spektrum bozuklugunun evrelendirilmesi

si, iii) anne sitl ile beslenen bebek sayisinin artmasi, iv)
yanhs bir varsayim olan kernikterus icin hemoliz artisinin
gerekliligi, v) ge¢ pretermlerde izlenen sariligin term be-
bekler gibi yonetilmesidir (19).

Kernikterus sikhgr buyik cografik farkhhklar gosterir
(28). Kuzey Amerika ve Avrupa'da term ve geg preterm-
lerde tahmini sikhk 0.4-2.7/100.000dir (29). Hatta Kana-
da'da yapilan bir calismaya goére akut bilirubin ensefa-
lopatisi sikhiginin 1/10.000 oldugu, bunun fenilketonri
sikhgina benzer oldugu; kronik ensefalopati sikliginin ise
2/100.000 oldugu saptanmistir (21). Danimarka'da KSB
sikh@i 1.2/100.000, isve¢'te ise kernikterus sikligi benzer
sekilde 1.3/ 100.000 canli dogum oldugu bildirilmistir (30,
31). Japonya'da ise kernikterus sikhgi oldukga diistik olup
0.4/100.000 civarindadir (32).

Ciddi yenidogan sariliginin verdigi zarar diisiik ve orta
gelirli Glkelerde daha sik goruliir (33). Bazi gelismekte olan
Ulkelerde ciddi neonatal sarilik sikligi gelismis tlkelerden
yaklasik 100 kat fazladir (34). Buna neden olan faktorler;
neonatal sariligin yetersiz taranmasi, TSB diizeyi dl¢iimu
imkanlarin yetersiz olmasi, ciddi hiperbilirubinemi veya
bilirubin nérotoksisite riskini artiran G6PD enzim eksikligi,
Rh izoimmdunizasyonu, sepsis gibi durumlarin sik goril-
mesi, sarilikli yenidoganlarin tedavi olanaklarinin oldugu
bolgelere sevk edilmesinde gecikme, fototerapi uygula-
malarinda sorun ve guvenli kan bankasi uygulamalarinin
olmamasi nedeniyle yuksek bilirubin diizeyleri olan be-
beklerde kan degisiminin yapilamamasidir (28).

Yok isitsel semptom yok Motor semptom yok
H?ﬁf |§|t§gl noropz?tl' spektrum bozuklugu, zamanla Hafif anormal kas tonusu + atetozis; hafif kaba motor
Hafif diizelebilir + hafif isitme kaybi; normal veya hafif erilik
gecikmis konusma 9
L. . . Orta derece anormal kas tonusu, atetoid serebral
Kalict anormal ABR ile isitsel nGropati spektrum . L .
N 2 Lo felg; destekle veya desteksiz ayaga kalkabilir, anormal
Orta bozuklugu, hafif/orta isitme kaybi, gecikmis konusma L
yurlyus, anormal tonus, el ve ayaklarda anormal
veya konusmanin olmamasi >
postir
. ABR'de cevap alinamamasi ile isitsel néropati spektrum Clicke Lotz tgnus, ::-Itet0|d sadom el oy
Agir .. N kalkamaz, kendi kendine beslenemez, konusamaz,
bozuklugu, ciddi isitme kaybi/sagirlik . .
hipertonisite ve kas kramplari

Skor 1-3: Hafif diizey ABE, total bilirubin diizeyine gore fototerapi gerekir. Bu bebeklerde isitsel beyin sapi cevabi (“Auditory Brainstem Respon-
se”-ABR) testi yapilmasi dnemlidir; anormal sonug orta diizeyde ABE varligini destekler. Seri ABR izlemi akut isitsel hasarin ilerlemesi, sabit kalmasi
veya geri dénmesinin objektif bir 6l¢iti olarak kullanilabilir ve bilirubin diistirme stratejilerinin etkinliginin yorumlanmasini saglayabilir.

Skor 4-6: Orta dlizey ABE, acil girisim gerekir (yogun fototerapi ve gerekirse kan degisimi).

Skor 7-9: ileri diizey ABE, acilen kan degisimi yapilmalidir.
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1. “Akut bilirubin ensefalopatisi” terimi dogumdan sonraki
ilk haftada gorilen bilirubin toksisitesinin akut belirtile-
rini, “kernikterus” terimi ise bilirubin toksisitesinin kronik
ve kalici klinik sekellerini tanimlamak icin kullaniimalidir.

2. GUnidmuzde bilirubin ensefalopatisi ile iliskili degisiklik-
leri tanimlamada daha genis kapsamli olan bilirubinin
indiikledigi nérolojik disfonksiyon (BIND) teriminin kulla-
nilmasi onerilmektedir. Fizyopatolojik ve klinik kriterlere
dayali, bilirubin nérotoksisitesinin tim noérolojik sekelle-
rini iceren, kapsamli Kernikterus Spektrum Bozukluklari
(KSB) teriminin kullaniimasi tartismahdir.

3. Konjuge olmamis serbest bilirubin kan-beyin bariyerini
gecebilir.

4. Bilirubin ensefalopatisi vakalarinin sikhgi 6nemli oranlar-
da azalmistir; ancak son yillarda, kernikterus vakalarinda
yeniden artis bildirilmektedir.

5. Gelismis tibbi bakimi olan Glkelerde tahmini kernikterus
sikhgi 0.4-2.7/100.000; akut bilirubin ensefalpatisi sikligi
1/10.000/dir.

6. Bazi gelismekte olan (ilkelerde ciddi neonatal sarilik sikl-
g1 gelismis tilkelerden yaklasik 100 kez fazladir.

A6. ULKEMiZDE DURUM

Ulkemizde yenidoganlarda hiperbilirubinemi sikligi ile il-
gili net veriler yoktur. Ulkemizde 2018 yilinda yapilan ca-
lismada toplum bazli olmasa da ciddi hiperbilirubinemi,
tedavi gerektiren hiperbilirubinemi, kan degisimi sikligi
belirlenmistir (35). Cok merkezli yapilan bu calismada be-
beklerin %6,4'tinde bilirubin dizeyi >25 mg/dL saptan-
mis, %0,23'Unde akut bilirubin ensefalopatisi bulgular,
%0,2’sinde ise isitme kaybi tespit edilmistir (35). Kan de-
gisimi yapilan bebeklerde akut bilirubin ensefalopatisi
sikhigr %9,8 olarak rapor edilmistir (36). TSB>25 mg/dL
saptanan bebeklerde 2006 yilinda yapilan ¢alismada ker-
nikterus orani %6,5 olarak bildirilirken (37), 2018 yilinda
ise akut bilirubin ensefalopatisi orani %3,6 saptanmistir
(35). Mortalite istatistiklerinde akut bilirubin ensefalopa-
tisine bagli 61im bildirilmemektedir (38).

Ulkemizde yenidogan bakiminda geleneksel uygula-
malar yaygindir (39). Bu uygulamalar sarlkli bebeklerin
saghk kurumlarina basvurusunu geciktirmekte veya en-
gellemektedir. Yenidogan saghgi konusunda son yillar-
daki ilerlemelere ragmen halen bazi saglk sistemi temelli
sorunlar devam etmektedir. Sezaryen dogum oranlarinin
yuksekligi, dogumdan sonra ¢ok erken (<24 saat) tabur-
culuk uygulamalari, taburculuktan sonraki 48 saat icin-
de kontrol edilme sisteminin yeterince uygulanmamasi,
kontrollerin yenidogan saghgi konusunda donaniml ol-

mayan aile hekimlerince yapilmasi bunlardan bazilaridir.
Ayrica gene neonatal sariliga neden olabilecek bazi hasta-
liklarin sik gorilmesi (G6PD enzim eksikligi), akraba evlilik
oraninin ylksek olmasi ve bunun sonucu genetik gecisli
hastaliklarin yiiksek orani (6r. galaktozemi, G6PD enzim
eksikligi vs.) neonatal hiperbilirubinemi sikligini artiran
faktorlerdir. Rh uyusmazhgina bagli hemolitik hiperbiliru-
binemi de halen maternal profilaksideki aksamalar nede-
niyle azalmakla birlikte devam etmektedir.

A7.NEDEN FARKLI REHBERLERE
GEREKSINiM VARDIR?

Baska saglik sorunu olmayan term ve ge¢ pretermlerde
sarihdin tanisi ve tedavisi halen ¢oziilmesi gereken bir
sorun olarak devam etmektedir (16). Son yillarda 6nceki
yillara gére bu durum hakkinda farkindalik daha fazladir.
AAP tarafindan yayinlanan hiperbilirubinemi yonetimi ile
ilgili dneriler yaygin olarak kullanilmaktadir (10). Bununla
beraber hiperbilirubineminin yonetimindeki uygulama-
larda belirgin farkhliklar vardir ve bu rehbere uyum yeterli
degildir (40). Hiperbilirubinemi tani ve tedavisi ile ilgili ca-
balar sadece Amerika Birlesik Devletleri'ne 6zgii degildir.
Bircok Ulke son uygulamalarini degerlendirme, prognoz
iliskili verilerini toplama ve ulusal klinik uygulama rehber-
lerini olusturma girisimindedirler (41). Konuylaiilgili olarak
Ulkemizde 2002 yilinda Tiirk Neonatoloji Dernegi dernek
bilteninde tani ve tedavi protokolleri arasinda bir rehber
hazirlamistir (42).

Ayrica cesitli Ulkelerden de rehberler yayinlanmistir.
Norvec (2011) (43), Kanada (2007) (44), isvicre (2007) (45),
israil (2008) (19), Hollanda (2011) (46), ingiltere (2011)
(47), italya (2014) (48), Almanya (2010) (49), ve Cin (2010)
(50) gibi Ulkeler rehberlerini hazirlamislardir. Son yillarda
ispanya (2017) (51) ve ilki 1992 yilinda hazirlanmis olan
Kobe kriterlerinin diizenlendigi Japonya rehberleri (2018
ve 2021) yayinlanmistir (32, 52). AAP ise 2004 rehberi (10)
ile ilgili bir aciklamayi en son 2009 yilinda yayinlamistir (8).
Bu rehberlerden ingiltere 2016 yilinda (53) ve Avustralya
2019 (54) ve Yeni Zellanda ise 2020 yilinda (55) kendi site-
lerinde rehberlerini glincellemislerdir. Bizim 2014 yilinda
hazirladigimiz rehber de 2018 yilinda ingilizce kaynaklar-
da yer almistir (56).

Diinyada yenidoganlar ve sorunlarinin fizyopatolojisi
ve bunlardan etkilenme durumlari ayni olmasina ragmen
Ulkeler kendi rehberlerini olusturmuslardir. Aslinda cesit-
li rehberlere bakildiginda amag ve ana prensiplerde fark
yoktur. Ancak rehberlerin onerileri arasinda farklar oldu-
gu gorilmustir (57). Farkh tlke veya cografi bolgelerde
hiperbilirubinemiyi artirma veya azaltma potansiyeli ta-
styan lokal gelenekler veya goreneklerin olmasinin yani
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sira saglik sistemlerinin de farkli 6zellikleri olabilir (58). Bu
nedenle o Ulkelerde mevcut durumlara uygun yeni reh-
berler hazirlanmaktadir.

A8. REHBERIN AMACI VE HEDEFLERI

Hastanede yattigi siirede neonatolog/cocuk hekimi sa-
riigin izlenmesinden ve gerektiginde tedavisinden so-
rumludur ve bebek taburcu oldugunda izlem planini
yapmalidir. Bundan sonra izlendigi kurumdaki c¢ocuk
hekimleri/aile hekimleri sorumlulugu Ustlenir. Artik gi-
nimuizde hastane yatis stireleri kisaldigindan hiperbiliru-
bineminin yonetimindeki sorumluluk neonatolog, ¢cocuk
hekimi, aile hekimleri tarafindan paylasilmaktadir. Bu reh-
ber hastanede calisan neonatologlara oldugu kadar tim
kamu ve 6zel saglk kurumlarinda calisan cocuk hekimi ve
aile hekimlerine yoneliktir.

AMAC neonatal sarhgin yonetimi icin klinik deneyim-
ler, tibbi raporlar ve bireysel katkilarla degistirilebilecek
genel prensipleri iceren bir rehber hazirlamaktir. Ancak
her yenidodan kendine has 6zellikler tasir, bu nedenle
her yenidogana uygun olabilen bir rehber olmasi mim-
kiin degildir. Rehberler sadece yonlendirici 6zellik tasirlar.
Tedaviye yaklasimda risk faktorleri ve bireysel 6zellikler
dikkate alinmalidir.

HEDEF tim olusturulan prensipleri neonatologlarin,
cocuk ve aile hekimlerinin dikkate almalar ve bdylece
ciddi hiperbilirubineminin (TSB > 25 mg/dL) dnlenmesi,
zamaninda uygun ve dogru tedavi edilmesidir.

1. AAP tarafindan yayinlanan hiperbilirubinemi yonetimi ile
ilgili 6neriler yaygin olarak kullanilmakla beraber uygu-
lamalarda belirgin farkliliklar vardir ve bu rehbere uyum
disik kalmaktadir.

2. Son yillarda 6nceki yillara gore bu durum hakkinda far-
kindalik daha fazladir ve Ulkeler kendi rehberlerini hazir-
lama gayretindedirler.

3. Bunun nedeni farkh Ulke veya cografi bolgelerde hiper-
bilirubinemiyi artirma veya azaltma potansiyeli tasiyan
lokal gelenekler veya goreneklerin olmasi ve saglik sis-
temlerinin 6zellikleridir.

4. Ulkemizde yenidoganlarda hiperbilirubinemi sikigi ile
ilgili net veriler yoktur.

5. Rehber neonatologlara oldugu kadar tim kamu ve 6zel
saglhk kurumlarinda calisan cocuk hekimi ve aile hekimle-
rine yonelik olarak hazirlanmistir.
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B. SARILIKLI BiR BEBEGE YAKLASIM VE
SARILIGIN ONLENMESI

B1.BiRINCIL KORUMA

B1a) Yeterli ve basarili emzirme

Hiperbilirubinemi riski ile bebegin tek basina anne st
ile beslenmesi arasinda guicll bir iliski belirtilmistir (59).
Bu nedenle baslica birincil dnleme girisimi yeterli ve basa-
ril bir emzirmenin saglanmasidir. Anne sitiintin faydalari
iyi bilinmektedir ve anneler bebeklerini emzirmeleri icin
desteklenmelidir. Mimkiin oldugu kadar erken, tercihen
dogumdan sonraki ilk saat icinde emzirme baslatiimalidir.
Herhangi bir nedenle bebek annesini direkt memeden
ememiyorsa, yeterli sut Uretimini uyarmak icin anneler
sutlerini pompa ile sagmalidir. Sagilan sit en kisa siirede
bebege verilmelidir.

Emzirme sikhginin artmasi anlaml hiperbilirubinemi
gelisme olasiligini azaltir. Bu nedenle yasamin ilk guinle-
rinde annelere giinde en az 8-12 kez emzirmeleri 6nerilir
(10). Tek basina anne siitliyle beslenme desteklenmelidir.
Bunun icin her anneye emzirme danismanligi verilmesi
onemlidir.

Tek basina anne sutu ile beslenen bebekler 3. gun ci-
varinda dogum agirliklarinin %6-8'ini kaybederler. ilk (ic
glinde dogum agirhginin %10’undan fazla veya giinde
%3'den fazla tarti kaybi varsa yeterli beslenme agisindan
bebek degerlendirilmelidir. Yeteri kadar beslenen bir be-
bek ilk 72 saat icinde glinde 5 veya daha fazla bez islatir
(60). Koyu renk idrar direkt bilirubin yiksekligine bagli
olabilir. Yeterince beslenemeyen bebegin bezinde Urat
kristalleri gorilebilir.

Yetersiz beslenme bulgulari varsa, bebek dehidratas-
yon acisindan klinik ve biyokimyasal olarak (emmeme,
letarji, ylksek sodyum diizeyi vs.) degerlendirilmelidir.
Oncelikle emzirme danismanhigi gézden gegirilmeli, hi-
pernatremi mevcutsa stk emzirmeyle birlikte sagilmis st/
formil mama verilmelidir. Mama verilecekse hidrolize
proteinli mamalar tercih edilebilir, ¢clinkil inek stiti prote-
inine maruziyet 6nlenir ve bilirubin diizeyleri daha hizla
dusebilir (60). Hidrasyonu diizelmiyor, tarti kaybr devam
ediyor ve hipernatremi varsa veya oral beslenemiyorsa
intravenoz sivi verilebilir.

Gec¢ preterm bebekler (34-37 gebelik haftasi) yeterli
beslenememe ve hiperbilirubinemi acisindan risklidir. Bu
nedenle bu bebekler beslenme ve sarilik ydniinden yakin
izlenmelidir.



B1b) Su ve sekerli su desteginden kacinma

Anne sitl ile beslenen bebege su, dekstrozlu mayi veril-
mesi hiperbilirubinemiyi dnlemez veya bilirubin diizeyini
distrmez (61). Bu uygulama yeterli beslenme saglamaz
ve hiponatremiye neden olabilir. Bu nedenle sarlikli ye-
nidogan bebeklere su veya sekerli su destegi verilmesine
gerek yoktur. (60, 61).

1. Hiperbilirubinemiyi 6nlemek icin tim yenidoganlarin
emzirilmesi desteklenmelidir.

2. Bebekler yasamin ilk glinlerinde giinde en az 8-12 kez
emzirilmelidir.

3. Yenidogan bebeklere su ve sekerli su verilmemelidir. Bu
uygulama hiperbilirubinemiyi 6nlemez.

4. Taburcu 6ncesi aileler uygun beslenme ve sarilik konu-
sunda bilgilendirilmelidir.

5. Geg preterm bebekler beslenme yetersizligi ve sarilik agi-
sindan yuksek risk tasirlar.

B2. IKINCIL KORUMA

B2a) Kan gruplarinin belirlenmesi

Yenidoganlarda ciddi hiperbilirubinemi gelisme riskinin

belirlenmesi agisindan bazi énlemler alinmalidir (10).

1.Tim gebe kadinlarin ABO ve Rh (D) kan gruplarina ve
olagan disi izoimmiin antikorlarina bakilmahdir.

2. Anne kan grubu bilinmiyor veya anne kan grubu O veya
Rh (-) ise, kordon kaninda direkt Coombs testi, ABO ve
Rh (D) kan grubuna bakilmahdir.

B2b) Klinik degerlendirme
Tum yenidoganlar sarilik gelismesi agisindan izlenmelidir.

Dogumdan sonra ilk muayene sirasinda cilt rengi kontrol
edilmelidir. Vital bulgularla birlikte 8-12 saat ara ile cilt ve

Tablo 3. Hiperbilirubinemili yenidoganda degerlendirme

ik 24 saatte ortaya cikan sarilik

konjunktivada sarilik varhgi degerlendirilmelidir. Sarihgin
gozle degerlendirilmesi bebek ciplak iken, aydinhk or-
tamda tercihen dogal isikta yapilmali, cilde parmakla ba-
silip soldurduktan sonra cildin rengine bakilmalidir. Sarilik
once ylzde gorilir, daha sonra govde ve ekstremitelere
yayilir. Ancak sarihgin yayillimindan bilirubin dizeyinin
tahmini glvenilir degildir (10). Sari goriinen bebedin total
bilirubinine mutlaka bakilmalidir.

Sklera ve Uzerini kaplayan konjuntivada melanin pig-
menti yoktur ve bu dokularin bilirubine afinitesi fazladir.
Kanda bilirubin yikselirken goéziin bu beyaz dokulari sari-
ya boyanir ve konjunktival sarilik olarak adlandirilir. Kon-
junktival sariigin olmamasi énemli hiperbilirubinemiyi
dislamada yararli olabilir (62).

ilk 24 saatte gelisen sarilik aksi kanitlanana kadar pato-
lojik kabul edilmelidir. Bu bebeklerin serum bilirubin di-
zeyleri degerlendirilmeli ve bebekler hemolitik hastalik ve
diger patolojik nedenler acisindan arastiriimalidir.

B2c) Laboratuvar olarak degerlendirme

B2c.1) Yatmakta olan bebek

Sararan her bebekte bilirubin diizeyine bakilmalidir. Teda-
vi gerektiren diizeyde hiperbilirubinemi gelisen, tekrarla-
nan bilirubin 6lcimlerinde persentil atlayan ve oyku ya da
fizik muayenede sarihdi aciklayacak bir neden bulunama-
yan bebekler Tablo 3’e gore degerlendirilir (10).

Her bilirubin degeri bebegin saat olarak yasina gore
hazirlanmis olan “bilirubin nomogramina” gore yorum-
lanmalidir (Sekil 1) (63). Postnatal yasa gore nomogra-
min kullanimi tekrarlanan bilirubin degerlerinin seyrinin
izlenmesi ve daha sonra hiperbilirubinemi gelisecek be-
bedin 6ngorilmesini saglar. “Bhutani nomogrami” olarak
bilinen ve 1999 yilindan beri yaygin olarak kullanilan bu

TSB 6l¢lin

Bebegin normalden daha sari gériilmesi

TcB ve/veya TSB ol¢lin

ile nedeni aciklanamayan sarilik

Fototerapi alan veya TSB hizla yiikselen ve dyku ve fizik muayene

Kan grubu ve direkt Coombs testi

Tam kan sayimi ve periferik yayma

Direkt bilirubin 6lcimi

Retikulosit sayisi, GGPD enzimi, idrarda rediiktan madde
Bebegin yasi ve TSB'ye gore 4-24 saat icinde tekrarla

Kan degisimi gerektirecek diizeyde olan veya fototerapiye yanit
vermeyen TSB

Albumin

Direkt hiperbilirubinemi

idrar tetkiki ve idrar kiltiir(i, sepsis arastirmasi (6ykii ve fizik
muayene distindlriyorsa)

TSB: Total Serum Bilirubin, TcB: Transkutan Bilirubin
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nomogramin glniimizde kullanimi tartisilmaktadir. Bu
nomogramin zayif yonleri nedeniyle daha buyik 6rnek-
le yapilan ikinci bir Bhutani nomograminda yasamin ilk
12 saatine ait veriler de elde edilmis; cinsiyet, etnik grup
ve yas gruplarina gére alt gruplar olusturulmustur. ikin-
ci nomogramda total bilirubin degerleri ilk 60 saatte ilk
nomogram ile uyumlu ancak 75. ve 95. persentil TSB de-
gerleri daha yiiksek bulunmustur (64). Bu nomogramlarin
erken neonatal bilirubineminin dogal seyrini yansitma-
yacagindan kullanilmasinin uygun olmadigini ileri siiren
bir baska calismada 12 farkli Glkeden transkutan bilirubin
(TcB) egri verileri kullanilarak yeni bir nomogram olustu-
rulmustur. Transkutan bilirubin degerleri ile olusturulan
bu nomogram postnatal ilk 5 glinde, gebelik yasi =35 haf-

ta olan, saglikli goriinen ve daha ¢ok anne siitl ile bes-
lenen bebeklerde bilirubineminin dogal seyrini gosteren
ilk TcB egrileridir. (Sekil 2) (65). Glinlimiizde daha giivenli
sinirlarda kalmak icin henliz daha kullaniminin yeterince
denenmemis olan yeni Bhutani egrisi yerine, simdilik ilk
egrilerin kullaniimasi daha uygun olabilir.

Bebek anne yaninda izlenirken TSB veya TcB diizeyleri
risk faktorleri ile birlikte degerlendirilerek hiperbilirubi-
nemi gelisme riski 6ngurilebilir. Kan 6rnegi metabolik
tarama ile birlikte alinabilir. TSB veya TcB'nin bilirubin no-
mograminda degerlendirilmesi ciddi hiperbilirubinemi
gelisme riskinin belirlenmesini saglar. Risk bolgeleri ve kli-
nik risk faktorleri ile sariligin gelisme riski degerlendirerek
izlem plani olusturulur (Sekil 1, Tablo 4). Birden fazla farkli

Sekil 1. Postnatal yas ve total bilirubin degerlerine gore bebeklerin risk durumunu belirlemek icin olusturulan nomogram

16 95. persentil 274
14 240
75. persentil
205

.E 12
_g 10 50. persentil 171
= -
= g =
o I s 25. persentil | 137 g
c £
o 6 103
=2
73 4 68
c
(L]
— 2 34
|_

o - i ; i i 0

0 24 48 72 96 120

Yas (saat)

Sekil 2. Gebelik yasi =35 gebelik haftasindan biylk, anne siitii ile beslenen, saghkl yenidoganlarin postnatal bilirubin diizeyle-
rinin dogdal seyrini gosteren transkutan bilirubin nomogrami. Farkh 12 {ilkede yapilan 20 nomogramdan elde edilmistir (65).
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zamanda bilirubin diizeyi alinan bebeklerde, bu degerler
nomogram Uzerine isaretlenip, bilirubin yiikselme hizi de-
gerlendirilir. Eger bilirubin dilizeyi Ust persentil egrilerine
dogru yukseliyorsa hemoliz dustnilir ve buna goére aras-
tinlhir ve izlenir (8, 63).

B2c.2) Sarilik tedavisi icin hastaneye yeniden basvuran
bebek

Sarilik nedeniyle basvuran ve tedavi gerektiren hastalarda

asagidaki tetkikler yapilmahdir (10).

Anne ve bebek kan gruplari

Direkt Coombs testi

Tam kan sayimi ve periferik yayma

Retikilosit sayisi

Total, direkt, indirekt bilirubin diizeyleri

G6PD enzim diizeyi

idrarda rediiktan madde

TSB kan degisimi sinirina yaklasiyorsa serum albumin

dizeyi

9. Patolojik tarti kaybi varsa serum elektrolitleri

10.Direkt bilirubin artisi veya ge¢ baslangich sarilik varsa
tam idrar incelemesi, idrar kiltlrd, sepsis gostergeleri

11.Uzamis sarihkta yukaridaki testlere ek olarak tiroid
fonksiyon testleri, direkt bilirubin artisi varsa kolestaz
incelemeleri

Nk WN =

B2c.3) Bilirubin degerlendirme yontemleri
B2c.3i) Kanda bilirubin 6l¢iimii
a. Kimyasal laboratuvar analizi

Serum ya da plazmada kimyasal reaksiyonla (diazo) ya da
spektrofotometrik olarak TB diizeyi direkt olarak olculir.
Bu olcumler altin standart olarak kabul edilir, diger bili-
rubin 6lcim yontemlerini degerlendirmek icin kullantlir.
Ancak vendz kan alinma ihtiyaci vardir ve yenidoganda
agrili bir islem olup yeterli kan alinmasi her zaman miim-
kiin olmayabilir. Ayrica TB ol¢climlerinde laboratuvarlar ve
analizorler arasinda buyk farkliliklar tespit edilmistir (67).

b. Kimyasal olmayan fotometrik yontem

Hasta basinda 6zel 6l¢iim cihazlari ile bilirubin dlzeyleri
spektrofotometrik olarak olcullr ve az miktarda kan (to-
puktan kapiller kan 6rnegi) gerekir. Maliyeti cok dustktir,
dezavantaji 6rnegin 6lcim oncesi santrifiije edilme ge-
reksinimidir. Bu nedenle kan gaz 6l¢ciim aletleri daha 6n
plana gecmistir. Ozellikle baska nedenlerle kan gazi ana-
lizi gerekli oldugunda bu yontemle bilirubin tayini ilk ter-
cih olmalidir. Fotometrik cihazlar ile dlctilen bilirubin de-
gerleri ile standart kimyasal bilirubin 6lclimleri arasinda
yakin bir baginti vardir. Ancak bilirubin duizeyleri 15 mg/
dLlyi astiginda bu uyum bozulur, TB degerleri daha diistik
olarak o6lclillr. Bu durumda bilirubin standart laboratuvar
yontemi ile degerlendirilmelidir (68).

Acil servise sarilik ile getirilen yenidogan bebeklerde uygulanacak akis semasi

-

Sanilikh Yenidogan

~

"Risk Faktorleri
*izoimmun hemolitik anemi
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fototerapi gerekebilir
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Degerlendirme + TSB igin kan al
Fototerapi basla
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*Is1 dlizensizligi

degisimi
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*Asidoz
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degigimi
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(risk faktorlerine gére”)

Hayir
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=
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Aynintili laboratuvar tetkiklerini al
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Wolff M, Schinasi DA, Lavelle J, Boorstein N, Zorc JJ.
Management of neonates with hyperbilirubinemia: improving timeliness of care using a clinical pathwayl
Pediatrics 2012; 130: e1688-94.




B2c.3ii) Transkutan bilirubin (TcB) 6l¢iimii

TcB 6lctim cihazi cilt ylizeyinden total serum veya plazma
bilirubinini olcer. TcB 6lcimunin kullanimi gozle deger-
lendirme ile sarardigi fark edilen bebeklerin bilirubin de-
gerlerinin belirlenmesi icin kan alimi sayisini azaltmistir.
Ayrica TcB 6lgimuntn hastanede ve hastane disinda yay-
gin kullanimi agir hiperbilirubinemi sikligini ve fototerapi
icin hastaneye tekrar basvuru sikligini, fototerapi alan be-
bek sayisini ve suresini de azalttigini gosteren calismalar
vardir (69-71). Ancak fototerapi alan bebeklerde kullanil-
mamalidir (72). Cilt rengi koyu olan bebeklerde TcB 6l¢i-
mu givenilir degildir.

Diinyanin farkh bolgelerinde degisik etnik gruplarda
TcB nomogramlari gelistirilmis, term ve ge¢ preterm be-
beklerde TcB ile TB dl¢limleri arasinda yakin korelasyon
gosterilmistir (73-77). Kullanilan TcB Olcen aletleri ara-
sinda farkliliklar belirlenmistir. Bu nedenle klinikte farkli
cihazlar kullanihyorsa ayni bebek ayni cihazla takip edil-
melidir. Yuksek bilirubin diizeylerinde TcB ol¢uimleri TSB
Olciimlerinden disiik sonug verebilecedi icin de standart
laboratuvar yontemleri ile dogrulanmalidir (77). Klinikte
TSB olcimu yerine TcB kullanilacaksa yeni cihazin 6l¢ti-
gl degerlerin TSB degerleri ile uygunlugu karsilastirilarak
dogrulugundan emin olunmalidir (8).

Asagidaki durumlarda TSB bakilmasi onerilmektedir
(8,78):

1. TcB > 13 mg/dL olan bebekler

2. ilk 24 saatte sariligin gérildiigi bebekler

3. Tedavi karari verilen bebekler

4. Fototerapi tedavisi alan bebekler

5. Bhutani egrisine gore 75. persentilin tizerinde bilirubin
degeri olanlar

6. TcB dizeyi, 6nerilen FT degerinin %70'i kadar olan be-
bekler

Son yillarda dijital fotograf makinalari kullanilarak ¢e-
kilen fotograflar ile skleral konjunktival bilirubin 6l¢ciim ci-
hazlar gelistirme, akilli telefonlarla yenidogan sarihiginin
Olculmesi calismalari mevcuttur (79-81). Bu calismalarda
skleral konjunktival bilirubin ile TSB arasinda iyi korelas-

Tablo 4. Agir hiperbilirubinemi icin 6nemli risk faktorleri

yon bulunmustur. Ancak rutin kullanim i¢in daha fazla ¢ca-
lismaya ihtiyag vardir.
B2c.4) Direkt bilirubin ne zaman bakilmali?

Tedavi gerektiren tim sarilikli bebeklerde kontrol amacg-
I, hasta ve/veya uzamis sariligi olan bebeklerde kolestazi
degerlendirmek amaciyla total bilirubin ile birlikte direkt
bilirubin bakilmalidir.

TSB 5 mg/dLnin altinda oldugunda direkt bilirubin 1
mg/dLnin Uzerinde ise veya TSB 5 mg/dLnin tzerinde ol-
dugunda direkt bilirubin total bilirubinin %20'sinden faz-
la ise direkt (konjuge) hiperbilirubinemi tanisi konur (10).
Ancak son yillarda ESPGAN ve SNAPGAN direkt bilirubin
diizeyinin 1 mg/dLlnin Gzerinde oldugu durumlarin pato-
lojik olarak degerlendirimesini ve tanisal arastirma yapil-
masini dnermektedir (82).

1. Tum gebelerde ABO ve Rh (D) kan gruplarina ve olagan
disi izoimmiin antikorlara bakilmalidir.

2. Anne kan grubu bilinmiyorsa veya anne kan grubu O
veya Rh (-) ise kordon kaninda direkt Coombs testi, ABO
ve Rh (D) kan grubuna bakilmalidir.

3. Dogumdan sonra 8-12 saat ara ile vital bulgularla birlik-
te sarihk varhgr degerlendirilmelidir.

4. Sarihgin gozle degerlendirilmesi guivenilir degildir. Sari
goriinen bebekte bilirubin tayini yapilmalidir.

5. ilk 24 saatte gelisen sarilik aksi kanitlanana kadar patolo-
jik kabul edilmelidir. Bu bebeklerde hemolitik hastalik ve
diger patolojik nedenler arastirilmalidir.

6. TSB diizeyleri bebegin yasina gore bilirubin nomogramin-
da (Sekil 1) yorumlanmalidir.

7. Tedavi gerektiren diizeyde hiperbilirubinemi gelisen, TSB

diizeyindeki artis persentil atlayan ve 6yki ya da fizik mu-

ayenede sariligi aciklayacak bir neden bulunamayan be-
beklerde ayrintili laboratuvar incelemeleri yapilmaldir.

Bilirubin farkl yontemlerle 6lcilebilir.

9. TcBile TSB olclimleri arasinda yakin baginti gosterilmis-
tir. Ancak TcB >13 mg/dL, ilk giin gorilen sarilik, fotote-
rapi alan bebek ve tedavi karari verilirken TcB glvenilir
degildir.

10.Tedavi gerektiren tim sarilikl bebeklerde total bilirubin
ile birlikte direkt bilirubin 6l¢tilmedir.

11.Direkt hiperbilirubinemi her zaman patolojiktir.

%

Taburcu olmadan 6nceki TSB veya TcB diizeyi ylksek veya yiiksek —orta risk bélgesinde olmasi

Dusuk gebelik haftasi (<38)

Anne siti ile beslenme, 6zellikle iyi ememeyen asiri agirlik kaybi olan bebekler

ilk 24 saatte sarilik gdzlenmesi

izoimmiin hemolitik hastalik, diger hemolitik hastaliklar (G6PD enzim eksikligi, vs.)

Kardesinde sarilik 6ykusi

Sefal hematom veya yaygin ekimoz

Asya kokenli olmak
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35-37 &/7- gebelik haftasi + diger hiperbilirubinemi risk faktorleri®
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Bilirubin risk zonunu belirle®
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F e Fototerapi icin <72 saatte taburcu
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48 icinde TSB 4-24 saat icinde kontrol
R abieiae TSB/TcB" Kontrolde TSB/TcB
acisindan degerlendir

<72 saatte taburcu
ise 2 giin sonra
kontrol

35-37 6/7 hafta ve hiperbilirubinemi icin baska risk faktori yok
veya
=38 hafta + diger hiperbilirubinemi risk faktdrleri®

Olciilen TcB/TSB

Bilirubin risk zonunu belirle®

Fototerapi icin

dederlendir®

24 saaticinde
TSB/TcB*

<72 saatte taburcu
ise 2-3 giin sonra
kontrol

<72 saatte taburcu
ise 2 giin sonra
kontrol

Fototerapi icin

degerlendir*
4-24 saat icinde TSB

3C
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Fototerapi icin 2 giin iginde
degerlendir: kontrole cagir <72 saat taburcu oluyorsa, 2-3 giin

4-24 saat Kontrolde TSB/cB icinde kontrol et
icinde TSB acisindan degerlendir

Sekil 3. Taburculuk 6ncesi TcB ve TSB diizeylerine, gebelik haftasi ve risk faktorlerine gore dnerilen izlem ve tedavi akis semasi (8).

a) Risk faktorleri: 1) pozitif direkt Coombs testi, kan grup uyusmazhgi, hemolitik hastalik (herediter sferositoz, G6PD enzim eksik-
ligi vs.) 2) kardeslerde sarilik 6ykisi, 3) sefal hematom veya belirgin ekimoz, 4) anne sitl ile beslenme [emzirme iyi dedil, tarti
kaybi fazla (>%8-10)]

b) Sekil 1

¢) Fototerapi sinirlarina gore degerlendir (Sekil 4)

d) Hastanede veya ayaktan izlenebilir
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B2d) Risk faktorleri

Tim yenidoganlar taburcu olmadan 6nce ciddi hiperbili-
rubinemi risk faktorleri agisindan degerlendirilmelidir (8).
Her yenidogan Unitesinde risk degerlendirme protokolle-
ri olusturulmalidir. Agir hiperbilirubinemi icin 6nemli risk
faktorleri Tablo 4'te siralanmistir (8).

B2e) Sariligin nedenine yonelik 6zel degerlendirmeler

G6PD enzim eksikligi akut hemoliz ile iliskili olup ciddi
hiperbilirubinemi ve bilirubin ensefalopatisi ile sonucla-
nabilir. Ulkemizde G6PD enzim eksikligi sik gérilir. Bir
calismada kan degisimi yapilan bebeklerde siklik %2,2
oraninda bildirilmistir (83). Ulkemizdeki calismalarin 6zet-
lendigi bir baska derlemede de calisma yontemine goére
sikligin cok degisken oldugu, % 18'e kadar cikabildigi ve
sonu¢ olarak G6PD enzim eksikliginin nadir olmadigi bil-
dirilmistir (84). Bu nedenle hiperbilirubinemili yenidogan-
larda G6PD enzim diizeyine bakilmalidir.

Hemoliz varliginda enzim dizeyleri yiksek ¢ikabilir,
U¢ ay sonra tekrarlanmali ve bebek hemoliz yapici ajan-
lardan uzak tutulmalidir (16). G6PD enzim eksikligi olan
yenidoganlarin ¢ogunda anemi ve retikulositoz gibi be-
lirgin hemoliz bulgulari yoktur. Daha duyarli testler yapil-
diginda bu bebeklerde hem doéngusiinde bir hizlanma
oldugu gosterilebilir ancak bu tek basina hiperbilirubine-
miyi aciklamaz. G6PD enzim eksikligi olan ve ciddi hiper-
bilirubinemi gelisen bebeklerde ayni zamanda bilirubin
konjugasyonunda da defekt oldugu 6ne siriilmektedir
(UGT promotor gen mutasyonu) (85).

Galaktozemi icin ciddi sarihgi olan bebeklerde bir tara-
ma testi olarak idrarda rediiktan madde mutlaka bakilma-
lidir. Galaktozemili hastalarda yasamin ilk gtinlerinde in-
direkt bilirubin hakimiyeti olabilecegi akilda tutulmahdir.

B2f) Taburculuk 6ncesi risk degerlendirme

Her yenidoganda taburcu olmadan once ciddi hiperbi-
lirubinemi gelisim riski degerlendirilmeli, risk degerlen-
dirme protokolleri olusturulmalidir. Risk degerlendirmesi
ozellikle 72 saatten 6nce taburcu olan yenidoganlar igin
onemlidir.

Risk belirlenmesi icin tim bebeklerden hastaneden
taburcu olmadan 6nce TSB veya TcB olcimi yapilmahdir.
Bu yaklasim ciddi hiperbilirubinemi gelisim riski olan be-
beklerin belirlenmesinde yardimci olur (10). Yenidodan
metabolik hastaliklarinin taranmasi esnasinda TSB igin
alinan kan 6rnegi tekrar kan alma ihtiyacini ortadan kal-
dinir. Bilirubin 6l¢iimlerinin yani sira risk faktorlerinin de
belirlenmesi (bakiniz B2d ve Tablo 4) ve bunlarin birlikte
kullanilmasi 6nerilmektedir (8).

Taburculuk 6ncesi alinan bilirubin diizeyi yiksek risk
bolgesinde (>95 persentil) olan yenidoganlar taburcu
edilmemelidir. Bilirubin diizeylerine gore izlem semasi
Sekil 3'de verilmistir.

B2g) Taburculuk sonrasi izlem

Her yenidogana taburcu olurken hiperbilirubinemi risk fak-
torleri g6z 6niinde bulundurularak sarilik icin uygun izlem
plani yapilmalidir ve bir sonraki sayfada yer alan Yenidogan
Sarihginin Taburculuk Formunun doldurulmasi onerilir. Ai-
lelere sarilik hakkinda bilgi ve yazili rehberler verilmelidir.
ilk randevudan énce tibbi konularda (sarilik, beslenme ye-
terliligi) ne zaman kiminle temas edecegi konusunda da
aileler bilgilendirilmelidir.

izlem randevularinin zamani bebegin taburcu oldu-
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gundaki yasina ve risk faktorlerinin olup olmamasina bag-
lidir. TSB'nin tepe yaptigi donemden 6nce taburcu edilen
bebekler yiikselme doneminde sarilik agisindan izlenmeli
gerekirse bilirubin 6l¢imi yapiimahdir.

Taburculugu 72 saatten 6nce olan bebekler taburcu ol-
duktan sonraki 2 giin icinde gorilmeli, sariligi ve bilirubin
Olcimune ihtiyaci degerlendirilmelidir. Bazi risk faktorleri
olan bebeklerin 24 saat icinde gorilmesi gerekirken, risk
faktorl olmayanlar daha uzun araliktan sonra gorilebilir
(Sekil 3).

Genel olarak erken taburcu olan bebeklerin daha er-
ken gorulmesi gerekir (10).

« 24 saatten Once taburcu olanlar, yasamlarinin 72. saa-
tinde,

24-47,9 saat arasinda taburcu olanlar, yasamlarinin 96.

saatinde,

« 48-72 arasinda taburcu olanlar yasamlarinin 120. saa-
tinde gorulmelidir.

Eger hiperbilirubinemi icin risk faktori varsa ve uygun
izlem yapilamayacaksa hiperbilirubinemi riskinin en yik-
sek oldugu zaman dilimi gecinceye kadar bebegin tabur-
culugu ertelenmelidir.

Her kontrolde yenidoganin adirligi, agirlk kaybi ylz-
desi, beslenmesi yaninda idrar, gaita sayi ve rengi, sarilik
olup olmadigi degerlendirilmelidir.

B2h) Uzamis sarilik

Term bebeklerde iki haftadan, preterm bebeklerde li¢ haf-
tadan uzun stren sariliklar uzamis sarilik olarak tanimlanir
(19). Uzamis sariliklarda oncelikle direkt-indirekt bilirubin
yuksekligi degerlendirilmelidir. Direkt bilirubin ytiksekligi
her zaman patolojiktir ve kolestaz nedenleri arastiriimali-
dir. Anne st ile beslenen bebeklerde formil mama ile
beslenenlere gore sarilik daha uzun sirer. Anne situ ile
beslenen bebeklerin %15-40Inda uzamis sarihk goéralir
(86). Uzamis sariliklarin buytk cogunlugu anne siti sa-
riligidir. Ancak emzirmenin kesilmesi 6nerilmez ve anne
sttl sarihgi demek icin diger nedenlerin dislanmasi gere-
kir. Bazen 12 haftaya kadar uzayabilir.

Daha 6nce sariligi olmayan, 7 gliinden sonra ortaya ¢I-
kan sarilik da dikkatli bir sekilde arastinimaldir.

Uzamis sarihdi olan bebekte dogumdan itibaren bu-
ylime ve beslenme etraflica degerlendirilmeli, gaita rengi
(acik renk) ve idrar rengi sorulmali (koyu idrar rengi), ay-
rintili fizik muayene yapilmali ve asagidaki baslangic test-
leri istenmelidir:

1. Direkt, indirekt bilirubin tayini

2. Anne-bebek kan grubu, direkt Coombs testi (bebek
anemik dedilse, oykude erken sarilik yoksa, tam kan
sayiminda hemoliz bulgulari yoksa direkt Coombs tes-
tine gerek olmayabilir)

3. Tam kan sayimi, periferik yayma (eritrosit morfolojisi,

hemoliz ve enfeksiyon bulgularinin degerlendirilmesi),

retikllosit sayisi

G6PD enzim diizeyi

Tiroid fonksiyon testleri (TSH, sT4)

Idrar tetkiki, idrar kilttra

Idrarda indirgen madde

Direkt bilirubin yliksekligi yoksa karaciger enzim du-

zeylerinin bakilmasina gerek yoktur.

Uzamis sarilikta fototerapi sinirlarinin gecerliligi kesin

olmamakla birlikte besinci gtindeki tedavi sinirlarinin bu

bebeklerde de kullanilmasi onerilir. Ailelere tedavi gerek-
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YENIDOGAN SARILIGININ TABURCULUK SONRASI iZLEM FORMU

Adi soyad: Dogum tarihi - saati:

Gebelik haftasi: Dogum tartisi:

Anne kan grubu: Bebek kan grubu:

Hematokrit: Retikulosit

Direkt Coombs testi: G6PD enzim diizeyi:

Taburculuk tarihi: Postanatal saat olarak yas: TSB/ TcB: Persentil:

Sonraki olciimler (ayaktan izlem)

Tarih:

Yer:

25

20

Serum Bilirubin [mg/dl)

428

Risk bilgesi

Kontrol plam

Yiksek Risk

342

Yuksek Risk Zonu b

257

Taburcu etme,
hemolizi
degerlendir, tedavi
planla, FT sinin
altindaysa 4-8 saat
sonra TSB

Taburcu olabilir

umo/L

Orta-Yiiksek Risk
1M

Hemolizi
degerlendir, FT icin
degerlendir, 8-24
saat ara ile TSB/TcB

Diisk Risk Zonu

Orta-Diisik Risk
85

48 saat sonra
TSB/TcB kontrolii

Diisiik Risk

48-72 saat icinde
klinik izlem,
TSB/TcB istege
bagli

12 2% 26 48 60 72 84 96 108 120 132 144
Postnatal yas [saat]

Transkutan (TcB): x  Total serum biliburin (TSB): o

Risk faktorleri:

O Gestasyon yasl < 38 hafta

O izoimmiin hemolitik hast, G6PD eksikligi

O Sefalhematom, yaygin ekimoz

O Sadece anne siitu ile beslenme ve asiri tarti kaybi

NOT: Risk faktorleri varliginda daha kisa araliklarla kontrol/TSB izlemi
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tirmeyen anne siti sariliginin tehlikeli olmadigr anlatil-
mali, endiseleri giderilmelidir.

B2i) Sarilikl bebeklerde kaginilmasi gereken ilaglar

Hiperbilirubinemili bebeklerde sulfanamidler, dikloksa-
silin, sefoperazon ve seftriakson kullanilmasindan kaci-
nilmahdir (87, 88). Sulfisoksazol, indometasin, ibuprofen,
salisilatlar, hatta ampisilin de hizli verilirse bilirubinle al-
bumine baglanma acisindan yarismaya girer ve bu mad-
delerin varliginda serumda serbest/bagh bilirubin orani
artar (89, 90). Bu nedenle bu ilaglar kullanilirken dikkat
edilmelidir. Ciddi hiperbilirubinemisi olan prematiire be-
beklerde lipid sollisyonlarinin verilmesi serbest bilirubin
diizeyini artiracagindan 6zellikle 28 haftanin altindaki be-
beklerde dikkatli kullanilmalidir (91, 92).

1. Sarilikli bebekler risk faktorleri acisindan degerlendiril-
melidir.

2. Dusuk gebelik haftasi ve tek basina anne siti ile beslen-
me en 6nemli hiperbilirubinemi risk faktorleridir.

3. G6PD enzim eksikligi akut hemoliz ile iliskili olup ciddi
hiperbilirubinemi ve bilirubin ensefalopatisi ile sonucla-
nabilir. Bu nedenle tedavi gerektiren tim sarilikli bebek-
lerde bakilmalidir.

4. Her yenidogan taburcu olmadan énce ciddi hiperbiliru-
binemi gelisim riski icin degerlendirilmeli, risk degerlen-
dirme protokolleri olusturulmalidir.

5. Bilirubin ol¢timleri nomogramda degerlendirilmeli ve iz-
lem plani risk faktorleri de dikkate alinarak yapilmalidir.

6. Taburculuk oncesi alinan bilirubin diizeyi yiksek risk
bolgesinde (>95 persentil) olan yenidoganlar taburcu
edilmemelidir.

7. Kontrol randevulari bebegin taburcu oldugundaki yasina
ve risk faktorlerinin olup olmamasina gore diizenlenir.

8. Her kontrolde bebegin agirhgi, agirlik kaybi yiizdesi,
beslenmesi yaninda idrar, gaita sayi ve rengi, sarilik olup
olmadigi degerlendirilmelidir.

9. Term bebeklerde iki haftadan, preterm bebeklerde ¢
haftadan uzun siren sariliklar uzamis sarilik olarak ta-
nimlanir.

10.Uzamis sariligi olan bebeklerde 6ncelikle direkt ve indi-
rekt bilirubin tayini yapilmalidir.

C.TEDAVI

C1.TEDAVI ENDIKASYONU GEBELIK
HAFTASINA MI YOKSA DOGUM AGIRLIGINA
GORE Mi OLMALI?

Yenidogan sariliginda en korkulan komplikasyon kernik-
terusdur. Kernikterus bilirubine bagh olmayan serbest
bilirubin diizeyine ve kan beyin bariyerinin gecirgenligi-
ne baghdir. Gebelik haftasi kan beyin bariyerinin gegir-
genligini etkiler. Ayrica gebelik haftasi arttikca bilirubinin
albumine baglanmasinin da arttigina dair yayinlar vardir
(93, 94). Gebelik haftasi her zaman dogru tespit edileme-
yebilir. En iyi kosullarda bile gebelik haftasi £1 hafta degi-
sir (43). Dogum agirligi bu acidan daha pratiktir ve cogu
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bebekte dogum agirhigr maturasyonla koreledir. Zama-
ninda dogan bebeklerin dogum agirligi 2500 g civarinda
olabilir, ancak sarilik agisindan term bebeklere gore daha
riskli olan ge¢ preterm bebekler de bu agirlikta olabilirler.
Bu nedenle bu sinirdaki bebeklerde gebelik haftasi daha
onemlidir. Hem gebelik haftasi hem de dogum agirliginin
kullanildigi tedavi esiklerinin belirlendigi egriler veya tab-
lolar vardir (34, 43-45). Gebelik yasi 35 hafta ve lGizerindeki
bebeklerde ise hem gebelik haftasini hem de risk faktor-
lerini degerlendirme kapsamina alan AAP egrileri yaygin
olarak kullanilmaktadir. (10).

Yenidogan sariligi olan bebeklerde tedavi karari TSB,
gebelik haftasi, dogum agirligi ve risk faktorlerini icine
alan egriler veya tablolar kullanilarak verilir.

C2.YENIDOGANDA HEMOLIZ KRITERLERI

ilk 24 saatte sarilik gériilen ve bilirubin diizeylerinde hizli
yukselme gozlenen bebekler hemoliz agisindan degerlen-
dirilmelidir. End tidal karbon monoksit (ETCOc) 6l¢limu
hem katabolizmasini ve bilirubin Gretimini direkt gosteren
bir testtir (95). Ancak rutin olarak kullanilmamaktadir. Kar-
boksihemoglobin diizeyinde artis (kan gazinda >%1,5-2),
idrarda eritrosit olmaksizin hemoglobiniri varligi, serum
haptaglobulin diizeylerinde dustiklik ve normoblast sa-
yisinda artis (>3000/mikrolitre) hemoliz gostergesi olarak
kullanilabilecek diger laboratuvar bulgularidir (96). Biliru-
bin diizeylerini degerlendirirken saatlik artis hizi dGnemli-
dir. Bilirubinin saatlik artis hizinin 0,2 mg/dLnin lizerinde
olmasi hemoliz gostergesi olarak kabul edilir (19). Hemo-
liz dislinilen hastada kan grubu, direkt Coombs testi,
tam kan sayimi, periferik yayma, retikilosit sayisi, G6PD
enzim duzeyi de degerlendirilmelidir. Periferik yaymada
eritrosit morfolojisi mikrosferositoz (herediter sferositoz,
ABO uyusmazligs), eliptositoz, kabarcik ve yenik eritrosit-
ler (G6PD enzim eksikligi), ekinositler (pirlivat kinaz eksik-
ligi) ve sistositler (DIK, perinatal asfiksi), Heinz cisimcigi
(hemolitik anemi) acisindan degerlendirilir

Hemoliz gostergeleri
1.1k 24 saatte sarilik
2. Direkt Coombs testi pozitifligi ve eslik eden labora-
tuvar bulgulari
a. Periferik yaymada hemoliz bulgulari
b. Retikulosit sayisinda yukseklik
c. Hemoglobin ve hematokrit diizeyinde diisme
3. Artan TSB duizeyi ile birlikte G6PD enzim eksikligi
4. Bilirubin duzeyinde saatte > 0,2 mg/dL artis
5. FT'ye ragmen artan veya diismeyen TSB
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Sekil 4. Gebelik yasi > 35 hafta bebeklerde postnatal yasa gore fototerapi sinirlari (10). Risk faktorleri: izoimmin hemolitik has-
talik, G6PD enzim eksikligi, asfiksi, belirgin letarji, 1sinin korunamamasi, asidoz, sepsis, aloumin < 3 gr/dL (eger 6lcilirse). Tum
risk faktorleri dislanmadikga bebek riskli sayilir ve bir alt egri kullanihr. Tedavi karari total bilirubin dizeyi ile verilir, direkt bilirubin
total bilirubinden ¢ikarilmaz.

Tablo 5. Gebelik yasi <35 hafta olan bebeklerde fototerapi ve kan degisimi sinirlari

23 hafta 4 (8)* 6 (10) 8(13)
24 hafta 4 (8) 6(11) 8 (14)
25 hafta 4 (8) 6(11) 9(15)
26 hafta 5(8) 7(12) 9(15)
27 hafta 5(8) 7(12) 10 (16)
28 hafta 5(9) 7(12) 10 (16)
29 hafta 5(9) 8(13) 11(17)
30 hafta 6(9) 9(13) 11(17)
31 hafta 6(9) 9(13) 12 (18)
32 hafta 6 (9) 9(14) 13(19)
33 hafta 6(9) 9(15) 13(19)
34 hafta 6 (10) 10 (15) 14 (20)

*lk rakam fototerapi sinirini parantez icindeki rakam kan degisimi sinirini géstermektedir (mg/dL). NICE rehberinden adapte
edilmistir (NICE rehberinde fototerapi ve kan degisimi sinirlari yenidogan tnitelerindeki bildirilen bakim uygulamalarina ve uzlasi
goruslerine dayandirilmistir) (53).

Postnatal yasi 72 saatin Gzerinde olan bebeklerde fototerapi baslama esigi gebelik haftasina gére asagidaki formiil ile hesaplanir
(53): Total bilirubin (mg/dL) = (Gebelik haftasi x 0,6) - 6
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Sekil 5. Gebelik yasi <35 hafta olan bebekler icin fototerapi ve kan degisimi sinirlari (97)

*Alttaki egriyi risk faktorl olan bebeklerde kullanin

Risk faktorleri olan bebeklerde tedavi icin daha dusik bilirubin degerleri kullanilir. Bilirubin nérotoksisitesini artiracak

risk faktorleri (99):
1. Serum albumin < 2,5 g/dL

2. Hemolitik hastaligi diistindiirecek hiz ile yiikselen bilirubin dizeyleri

3. Klinik olarak stabil olmayan bebekler
a. KanpH<7,15
Son 24 saat icinde kan kiltiir pozitifligi

o Qo N T

C3. FOTOTERAPI

C3a) Amac¢ ve endikasyonlar

Fototerapinin amaci indirekt bilirubin diizeyini distrip
kan degisimi ihtiyacini azaltmak ve bilirubin ensefalopati-
si gelismesini engellemektir. Kan degisimi yerine kullanil-
maz. Fototerapi bilirubin diizeylerinin izlenebildigi ve risk
faktorleri acisindan bebegin degerlendirilebilecedi mer-
kezlerde uygulanmalidir. FT'nin hangi bilirubin diizeyinde
baslanmasi gerektigine dair kesin bilimsel veriler yoktur.
Tedavi karari total serum bilirubin diizeyi, serum bilirubin
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Son 24 saat icinde miidahale gerektiren apne /bradikardi (pozitif basingh ventilasyon ve/veya entiibasyon)
Son 24 saat icinde inotrop tedavi gerektiren hipotansiyon
Kan alindigi sirada mekanik ventilasyon destegi aliyor olma

dizeyinin artis hizi, bebegin dogum agirligi, gebelik haf-
tasi ve postnatal yasi ve risk faktorlerinin varligina gore
verilir. Serum bilirubin dlzeyi bebegin postnatal yasi ve
bilirubin noérotoksisitesi acisindan tasidigi potansiyel risk
faktorlerine gore belirlenen tedavi esiklerine ulastiginda
fototerapi baslanir. Gebelik yasi 35 hafta ve Uzerindeki
bebeklerde Sekil 4 (10), 35 haftanin altindaki bebeklerde
ise Tablo 5 (53) veya Sekil 5 (97) kullanilir. Gebelik haftasi
bilinmeyen erken dogan bebeklerde dogum tartisini esas
alan Tablo 6 kullanilabilir (98).



Tablo 6. Bilirubin albumin oranina gore fototerapi ve kan degisim kriterleri* (98)

Standard risk Yuksek risk Standard risk Yuksek risk
TSB B/A** TSB B/A** TSB B/A** TSB B/A**
<1000 58 23 58 23 9,9 39 9,9 39
1000-1250 87 3,5 58 23 12,8 51 9,9 39
1250-1500 11,1 3,7 8,7 2,9 15,2 6,1 11,8 5,1
1500-2000 12,8 4,2 11 37 16,9 6,8 15,2 6,1
2000-2500 14 4,6 12,8 4,2 18,1 7,2 16,9 6,8

*Dogum yasi 48 saat ve Uizeri

Yiksek risk: asfiksi, hipoksemi, asidoz, hemoliz, norolojik kétiilesme (sepsis, menenijit, intrakraniyal kanama > grade 2)

TSB mg/dL ve B/A** mg/g

C3b) Fototerapinin etkinligi
Fototerapi etkinligini 1sigin dalga boyu ve yogunlugu/
glich ve 1s51da maruz kalan vicut yizeyi belirler (100).
Fototerapide en az 8-10 pW/cm2/nm gliciinde cihazlar
kullanilir (101). Fototerapi sirasinda bebegin 1s1ga maruz
kalan ylizey alani miimkiin oldugu kadar genis tutulur.
Fototerapinin klinik etkinligi tedavi baslandiktan 4-6
saat sonra bilirubin diizeyinin 6lcimu ile degerlendirilir.
Bilirubin duzeyinde 2-3 mg/dL'nin tzerinde dusus bekle-
nir (10). Etkinlik sadece 1sik dozuna degil, hiperbilirubine-
mi diizeyine ve nedenine gore degisir.
C3b.1) Doz-yanit iliskisi
Doz yanit iliskisi cildin optik 6zelliklerine ve bilirubin
Uretimi ve eliminasyonu arasindaki orana baglidir. Klinik
cevap enterohepatik dolasimin diizeyine, bilirubinin eli-
minasyonuna, dokuda depolanan bilirubin miktarina ve
bilirubinin fotokimyasal dénisim hizina baglidir (102,
103). Serum bilirubin diizeylerinde dogrusal bir dusus iz-
lenmez. TSB 20 mg/dLnin lizerindeyse bilirubin diizeyle-

Tablo 7. Fototerapi alan bebeklerde izlem

rinde daha hizli diists elde edilir. Baslangi¢ diizeyi ne ka-
dar yuksekse o kadar hizli dusts beklenir. Serum bilirubin
dizeylerinde dusulsin irradiyans 30-35 pW/cm2/nm’ye
ulastiginda doygunluk noktasina geldigi, bunun uzerin-
deki degerlere ulasildiginda disis hizinda daha fazla artis
olmadig ileri surtlmekltedir (10). FT'nin en ylksek etkin
dozu bilinmemektedir (10). Ciddi hiperbilirubinemi du-
rumunda yogun FT kullanimi (“crash-cart” yaklagimi) kan
degisimi ihtiyacini azaltmakla kalmaz, bilirubin norotoksi-
sitesinin ciddiyetini de azaltir (104).

Bilirubin dizeylerinin tekrarlayan o6lgcimleri FT'ye
verilen yaniti 6lgmek i¢in kullanilir. Bilirubin Uretimi ve
atihminda gorilebilecek degisiklikler ve FT kesildikten
sonra bilirubin diizeyinde olusabilecek ani yiikselme (“re-
bound”) acisindan dikkat etmek gerekir. Seri dlclimlerin
zaman araliklari klinik degerlendirmeye bagli olmakla bir-
likte Tablo 7'nin kullanilmasi onerilir. Hiperbilirubinemili
bebeklerde tedavi yaklasimi Sekil 6'da verilmistir.

TSB =20-25 mg/dL

3-4 saatte tekrar

TSB < 20 mg/dL

4-6 saatte tekrar

TSB duslyor

8-12 saatte tekrar

TSB ayni ve KD yakin

Kan degisimini disin

TSB < 13-14 mg/dL

Fototerapiyi kes

Fototerapi sonrasi

12-24 saat sonra TSB bak*

TSB: Total serum bilirubini, KD: kan degisimi

* Hemoliz, direkt Coombs pozitifligi, gebelik yasi <37 hafta, ilk 3 glinde FT alan bebeklerde FT kesildikten
sonra TSB kontrol edilir (“Rebound”). Ancak bunun i¢in bebegin hastanede kalmasi gerekmez.
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Evet
Bebekte akut bilirubin ensefalopatisi bulgulari varmi? Acil kan degisimi

Hayir

Bilirubin diizeyini kontrol et l

1

TSB kan degisimi
sinirinin 5 mg/dL
Uzerinde

TSB kan dedgisimi
sinirinda veya
hafif lizerinde

TSB kan degisimi
sinirinin altinda ancak
yakin (sinirin
<3 mg/dL altinda)

TSB fototerapi sinirinin
izerinde ve kan degisimi
sinirina yakin degil
[sinirin >3 mg/dL altinda)

Kan degisimi
icin hazirlan yogun
fototerapi basla

Acil kan degisimi

Kan dedgisimi
hazirliklar bittiginde
TSB diismemis veya

hala kan degisimi
sinirinin iizerinde

A4

Kan degisimi
hazirliklari bittiginde
TSB diismiis
ve kan degisimi
sinirinin altinda

Fototerapiye devam
TSB diizeyine gore
akis cizelgesine gec

TSB takibi FT alan bebeklerde takip tablosuna gére yapilir

Sekil 6. Hiperbilirubinemide tedavi yaklasimi (53)

Yogun fototerapi basla

Tek yonli fototerapi basla

Tekli FT'ye rajmen
bilirubin diismiiyor
veya yiikseliyorsa

TSB takibine
gore ilgili akis
cizelgesine ge¢

Yogun (¢cok yd
TSB FT sinirinin 2-3 oo
mg/dl altina indi
(Fries )

Akut bilirubin ensefalopatisi bulgulari: Letarji, hipotoni, emmede azalma, tiz sesle aglama, opistotonus, retrokollis, ndbet.

C3b.2) Fototerapi dozunun rutin él¢iimii

Dozun her tedavi uygulamasindan 6nce rutin 6lcimu
Onerilmez. Ancak yeterli dozun verildigini gosterebilmek
icin periyodik 6lcim yapilmasi gerekir (10). Istk glicli veya
enerji cikisl, irradiyans ile belirlenir ve birim alana (cm2)
ulasan foton sayisi (spektral enerji) ile 6lclir (100). Foto-
terapi dozu belirli bir siirede verilen irradiyansin 6l¢imu-
diir ve maruz kalan viicut yiizey alanina gére ayarlanir. ir-
radiyans belirli bir dalga boyu araliginda radyometre (W/
cm?2) veya spektroradyometre (UW/cm2/nm) ile olgulir
(100). Halihazirda FT dozunu 6lgcmek icin genel kullanim-
da olan tek bir ydntem yoktur. Ayrica kalibrasyon yontem-
leri ve dalga boyu cevaplari standart degildir (100). Ayni
1stk kaynaginin doz 6lclimiinde degisik radyometreler de-
gisik sonuclar verebilir (105).

Doz 6lcimiinde klinikte Uretici tarafindan 6nerilen ci-
hazlarin kullaniimasi gerekir. Cihaz bebege ne kadar yak-
lastirilirsa irradiyans o kadar yuksek olgullr. Ayrica 6l¢im
yapilan yer de 6nemlidir. Isigin diistigu alanin merkezin-
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den yapilan 6lcimlerde periferinden yapilan ol¢tiimlere
gore daha yiiksek degerler elde edilir ve fototerapi ciha-
zindan cihazina da fark eder (10). Bu ylizden 6l¢iim bebe-
gin ylizey alaninin birden fazla noktasindan yapilr (100).
Lambalar kullanildik¢a irradiyanslari diiser. Bu ylizden
Uretici tarafindan belirtilen maksimum lamba 6miirlerinin
Uzerinde kullanilmamalidir.

C3b.3) Isik spektrumunun irradiyansi

En etkin 151k mavi-yesil 151k olup dalga boyu 460-490 nm
arasindadir. Daha genis spektruma sahip 151k kaynaklari
da etkili olmakla beraber bu dalga boyu kadar etkili de-
gildir. Ozel mavi florasan lambalari en etkin lambalardir,
ancak beyaz florasan lambalarinin maviye boyanmasi
veya mavi bir plastikle kaplanmasi ayni etkiyi yapmaz ve
bu sekilde hazirlanan lambalar kullanilmamalidir. Yiiksek
gucli galyum nitrit iceren, emisyonu 460-490 nm arasin-
daolan LED (“light emitted diods”) lambalari da etkin, yari
omdirleri daha uzun (20 000 saat) ve infrared emisyonlari
daha dusuktar.



C3c) Yogun fototerapi nedir?

Yogun FT vermek icin bebegin fototerapiye maruz kalacak
olan vucut yuzeyi artirihr veya yiksek yogunluklu lamba-
lar iceren cihazlar kullanilir. Konvansiyonel FT'de 8-10 pW/
cm2/nm giictinde cihazlar kullanilirken (101), AAP yogun
FT icin en az 30 uyW/cm2/nm glictinde cihazlarin kullanil-
masini 6nerir. Glict 65 pW/cm2/nm Uzerindeki cihazlarin
yan etkileri olabilir (100). Bu degerlerin Uzerine ¢ikmak
yerine fototerapiye maruz kalan viicut yuzeyi artirihr. Alt-
tan Ustten olmak Gzere iki ayri fototerapi cihazi kullanarak
veya tlinel FT cihazlar kullanilarak yogun FT verilir.

Premature bebeklere FT uygulanirken daha dikkatli ol-
mak gerekir. Cilt yapilarindan dolayi yan etkiler daha fazla
gordilebilir. Bu bebeklerde hedef FT glicli 15-40 uW/cm2/
nmdir. Daha gugli cihazlarin kullanimlarindan kaginihr
(97). Prematire bebeklerde 26-28 hafta arasinda 25-30
MW/cm2/nm, 26 hafta altinda ise 15-25 yW/cm2/nm irra-
diyans énerilmektedir. Ozellikle 1000 gr altindaki bebek-
lerde daha yiiksek degerlerin mortaliteyi arttirdigina dair
veriler vardir (97).

C3d) Fototerapi nasil etkin kullanilir?

Fototerapiyi etkin kullanmak icin bilirubin dlizeyine gore
bebekler degerlendirilir. Bilirubin dlizeyi kan degisimi si-
nirinin 3 mg/dL altina kadar olan vakalarda yogun FT, bili-
rubin diizeyi daha dusiik olanlardaise tek yonlu FT kullani-
lir. Eskiden etkinligin artirilmasi icin 2-3 saatte bir bebegin
yonlnin degistirilmesi onerilirken son calismalarda etkisi
tartisiimaktadir (106-107). Ancak AAP 1s1ga maruz kalan
alanin artirilmasi icin 2-3 saat arayla bebedin postiiriiniin
degistirilmesini halen 6nermektedir (100). Son Cochrane
derlemesi FT sirasinda, viicut pozisyonun araklikl degis-
tirilmesinin bilirubin diizeyinde diistise belirgin etkisinin
olmadigi gibi yan etkisinin de gézlenmedigini belirtmistir
(108). Bu nedenle uygulamanin stirdiriilmesi uygundur.

Bebek kuvozde FT aliyorsa, yansima ve etkinlik kaybini
en aza indirmek icin fototerapi isinlari kuvoz yizeyine dik
gelecek sekilde ayarlanir (10, 105). Isigin bebedin viicut
yuzeyine gelis acisi da énemlidir. irradiyans 1sik viicut yi-
zeyine 45° aciyla geldiginde, dik gelisine gére %40 aza-
lir. TSB seviyesi kan degisimi sinirinda ise bebegin icinde
bulundugu yatagi aliminyum folyo veya beyaz materyal
gibi 151g1 yansitan material ile kaplamak da FT etkinligini
artirabilir (109).

Fototerapi sirasinda bebegin viicuduna herhangi bir
krem, yag vs. surilmemelidir. Bebegin bezi miimkin ol-
dugunca kiiclik tutulmal ve 1s1ga maruz kalan viicut yi-
zey alani artinlmalidir.

FT etkinligini 1sik kaynaginin 6zelligi (en etkin mavi flo-
rasan veya LED isiklar), 1sik kaynadi ile bebek arasindaki
mesafe ve 1siga maruz kalan yuizey alani belirler.

C3d.1) Isik kaynagi

Fototerapi cihazlari 151k kaynaklarina gore [florasan lam-
ba (glin 15181, mavi, 6zel mavi, turkuaz, yesil), U veya spi-
ral sekilli lamba, metal halojen lamba (spot ve kuvoz) ve
LED lamba] siniflandirilirlar (100). Evde FT veya hastanede
anne yaninda FT vermek icin “biliblanket’, fiberoptik ci-
hazlar kullanilabilir, ancak term bebeklerin akut tedavile-
rinde kullanimlari 6nerilmemektedir (47).

C3d.2) Isigin mesafesi

Cihaz bebege ne kadar yaklastirilirsa etkinlik o kadar ar-
tar (10). Isigin irradiyansi 1sik kaynagi ve bebek arasindaki
mesafenin karesiyle ters orantihidir (44). Ancak halojen ve
tungsten lambalar kullanildiginda lambalar yaniga neden
olabilecegi icin bebege ¢ok yaklastirilmamalidir (100). Be-
bek ve bu cihazlar arasinda 35-40 cm mesafe birakilir (44).
Mesafeyi azaltmak i1siga maruz kalan ylizey alanini daral-
tabilir (100). Florasan lambalar bebege miimkiin oldugu
kadar yaklastirilir. Mavi florasan isiklar bebege 10-15 cm
yaklastirlldiginda 35 pW/cm2/nm’ye ulasan irradiyans
saglayabilir. Bebege mimkiinse hem aradaki mesafeyi
azaltmak hem de kuvéz duvarinin irradiyans lizerinde ya-
pabilecegdi azaltic etkiyi dislamak icin kuvoz yerine besik-
te tedavi verilebilir.

C3d.3) Yiizeyin genisligi

Fototerapi sirasinda bebegin 1s1ga maruz kalan yuzey ala-
ni mimkin oldugu kadar genis tutulur. Viicut yiizeyinin
%100'iniin 1sikla temas etmesi miimkiin degildir. Ozel-
likle preterm bebeklerde basin viicuda goére orantisiz bi-
yuk olmasi FT'ye maruz kalacak alani kisitlar. Tek yonli FT
kullanilirken bebegin 1siga maruz kalan viicut ylzeyi %35
iken, cevresel maruziyet (farkli yonlerden viicut yiizeyinin
1sik almasi) bu orani %80’lere ulastirir (100).

C3e) Fototerapi bilirubini ne kadar diisiiriir?

Bilirubin diizeylerinde diisus kullanilan lambanin spektru-
muna, irradiyansina, glicline, sariligin etiyolojisine ve FT
baslandigindaki TSB diizeyine baghdir (10). Bilirubin di-
zeyinde saatte 0,5 mg/dLnin Uzerinde disus elde edildi-
ginde FT etkin kabul edilir (bkz. C3b).

Gebelik yasi 35 hafta ve lizerinde ve yogun FT verilen
bebeklerde tedavi baslandiktan sonraki ilk 24 saatte bili-
rubin diizeylerinde %30-40'lik diislis beklenir. En belirgin
disus tedavinin ilk 4-6 saatinde olur (10). Standart FT kul-
lanildiginda ise 24 saatlik dlistis %6-20 arasinda degisir
(110,111).

C3f) Fototerapi aralikli mi, siirekli mi verilmeli?

Bilirubin dlzeyleri kan degisimi sinirina yakinsa FT stirek-
li uygulanir. Aralikli uygulamanin bilimsel bir agiklamasi
yoktur. Bilirubin dlzeyinde diisme gozlendikten sonra
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anne bebek baglanmasini saglamak ve beslenmeye izin
vermek icin fototerapiye yarim saat ara verilip bebek em-
mesi icin anneye verilir. Bu sirada g6z maskesi ¢cikarihir (10).

C3g) Fototerapi ne zaman sonlandiriimali?

Total serum bilirubini term ve risk faktori olmayan be-
bekte 13-14 mg/dLnin altina distiigiinde veya fotote-
rapi baslama sinirinin 2-3 mg/dl altina distiginde FT
kesilir (10).

C3h) “Rebound” bilirubin bakilmali mi?

“Rebound” bilirubin FT kesildikten sonra total serum bi-
lirubin diizeyinde go6zlenen artmadir. Genelde tekrar FT
baslanmasini gerektirmez. Bebeklerin sadece %5’inde
FT kesildikten sonraki 72 saat icinde tekrar FT baslamak
gerekir (45). Bu durum icin risk faktorleri; gebelik yasinin
38 haftanin altinda olmasi, anne siiti ile beslenme, direkt
Coombs testinin pozitif olmasi ve yasamin ilk 72 saatinde
FT gerekmesidir (45). Bu bebeklerde FT kesildikten son-
ra “rebound” bakilir. Ancak “rebound” bilirubin takibi icin
bebegi hastanede tutmaya gerek yoktur, taburcu edilip
ayaktan takip yapilir.

C3i) Profilaktik fototerapi uygulanmali mi?

Profilaktik FT, esik diizeyin altindaki bilirubin dizeylerin-
de FT uygulanmasidir. Siklikla dogum sonrasi izlem sira-
sinda tekrar hastaneye yatisi engellemek icin kullanilir.
Tekrar yatis riskini azaltmasina ragmen, gereksiz fototera-
pi maruziyetine, anne bebek baglanmasinin olumsuz et-
kilenmesine ve dogum sonrasi yatisin uzamasina yol aca-
bilir ve muhtemel yan etkileri nedeniyle de kullanilmasi
onerilmez (112). Profilaktik fototerapi yerine yakin takip
onerilir.

Preterm veya diisik dogum tartili bebeklerde de pro-
filaktik FT serum bilirubin diizeyinin diismesini saglayarak
kan degisimi sikligini ve nérogelisimsel bozukluk riskini
azaltabilir, ancak bu bebeklerde de yan etkileri, etkinligi
ve uzun vadeli prognozu bilinmedigi icin kullanimi 6ne-
rilemez (113).

C3j) Fototerapi komplikasyonlar
C3j.1) Kisa dé6nem etkileri

Fototerapi alan yenidogan bebegin bakiminda deneyimli
kisiler yer almalidir. Bu bebeklerde insensibl sivi kaybi ar-
tar ve gaita kivaminda yumusama gorulir. Ciltte dokin-
tller olur ve tedavi kesildikten sonra dizelir. Yeterli hid-
rasyon, beslenme ve isi kontroli 6nemlidir. Notral cevre
1sist saglanir. FT'nin serum bilirubin diizeylerinde disus
sagladigi ana mekanizma idrarla lumirubin atilimi oldugu
icin yeterli idrar ¢ikisi, dolayisiyla yeterli hidrasyonu sagla-
mak onemlidir. Ancak bu amacla intravenoz sivi verilmesi
onerilmez, bebegin glnlik vicut agirhgi ve i1slak bezleri
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izlenir. Ayrica bu bebeklerde anne bebek baglanmasi et-
kilenebilir (114).

Klinik iyilesme veya sariligin ilerlemesi, uyku paterni,
beslenme veya aglama paterninde degisiklikler gibi er-
ken bilirubin ensefalopatisi bulgulari degerlendirilmelidir
(10). FT hemolizi artirmaz.

Mavi 1siklar %0,3 oraninda UV radyasyon icerir (115).
LED lambalari 1si Gretmez. LED lambali cihazlar kullanildi-
ginda sivi ve i1s1 kontroli daha guvenli olur. Ayrica bu lam-
balar cok daha diistik oranda UV isik icerirler.

Fototerapi Cry1 gen ekspresyonunu artirip, plazma
melatonin dizeylerini distirtrek gece glindiiz sirkadiyan
ritmini bozabilir, stk aglama ve jitterinese yol acabilir (116).

Retina hasarini engellemek icin gozler kapatihr. Reti-
na hasari gozleri kapatilmamis yenidogan maymunlarda
tespit edilmistir. Ancak gozler her zaman kapali tutuldugu
icin yenidogan bebeklerde benzer bir veri yoktur (100).
GOz bantlarinin uzun sireli kullanimina bagh olarak goz-
lerde pirilan konjunktivit bildirilmistir (117).

Ureme organlarinin uzun siire FT'ye maruz kalmasi
endise nedeni olmus ancak kanitlanmamistir (118-120).
Hijyen acisindan bezin iyice kiicultllerek kullanilmasi
Onerilir.

Konjenital porfirisi olan veya fotosensitizan ilaglar kul-
lanan bebeklerde FT kullanimi kontraendikedir (10). Uzun
sureli FT kullanimi oksidatif stresi, lipid peroksidasyonu-
nu) ve riboflavin eksikligini artirir (121,122). DNA hasari ve
sitokin duzeylerinde azalma bildirilmistir (123).

Preterm bebeklerde idrarda kalsiyum atiliminin artma-
sina bagli hipokalsemi gorilebilir (126). Ayrica fototerapi
151g1 pineal bezden melatonin salinimini inhibe ederek
kalsiyum homeostazini etkileyebilir (127). Hipokalsemi
klinik olarak cok nadiren bulgu verir ve FT kesildikten son-
ra 24 saat icinde kendiliginden dizelir (123, 128).

Ozellikle dogum tartisi 1500 gramin altindaki preterm
bebeklerde yiiksek glicte FT cihazlar kullanildiginda PDA
insidansi artabilir (85), bu boélgenin kapatilmasi tartis-
malidir (123). Mezenterik kan akimininda dedisikliklere
yol acabilir (129), gebelik yasi 28 haftanin altinda dogan
preterm bebeklerde mortalite riskini artirabilecegi bildi-
rilmistir (130).

Bronz bebek sendromu: Cilt ve idrar renginde koyu
gri-kahverengi renk degisikligi ile seyreden bir durumdur.
Fotoizomerlerine bagl bronz renkli pigmentlerin birik-
mesi sonucu, genelde FT uygulanan kolestatik sarihid (di-
rekt bilirubin > 2 mg/dL) olan bebeklerde gorilir (124).
Zararsizdir ve FT kesildikten sonra normale doner. Hem
direkt hem de indirekt hiperbilirubinemisi olan hastalarda
FT kontrendike degildir. Ancak direkt bilirubin total bili-
rubinin %50'sinden fazlasini olusturuyorsa uzman gorisi



alinmalidir (97). Direkt bilirubin albumine baglanmak icin
indirekt bilirubin ile yarisacagindan serbest bilirubin arti-
sina ve norotoksisite gelisimine katkida bulunabilir (125).
Tedavi gerektiren bronz bebeklerde FT'nin kesilmesi ke-
sinlikle dnerilmez.

C3j.2) Uzun dénem yan etkileri

Fototerapinin uygun kullanildiginda uzun dénem sorun-
lara yol actigi kesin kanitlanmamistir.

Nébet: FT'nin erkeklerde daha fazla olmak Ulzere ye-
nidogan ve ¢ocukluk ¢agi ndbetleri agisindan disuk risk
olusturdugu bildirilmistir (131, 132). Ancak, bu risk artisi-
nin ylksek bilirubin dizeylerine mi, yoksa FT'ye mi bagli
oldugu acik degildir.

Alerji: FT'nin immuin sistem ve Th2/Th1 dengesini etki-
leyerek astim, allerjik rinit ve konjunktivit riskini artirdigi-
na dair veriler 6ne surtlmustir (115). Hiperbilirubinemi-
nin ¢ocukluk ¢agr astimina yol acabilecegdi, ancak FT’'nin
bu riski etkilemedigi bildirilmistir (133).

Cocukluk ¢agi kanserleri: Fototerapi ve ¢ocukluk cagi
kanserleri arasinda direkt bir iliski varhgini kanitlamak ko-
lay degildir. Kullanilan isik kaynaginin degiskenligi (bazila-
rn UV isigini filtrelemiyor), ayrica giines 1sigina maruz kal-
ma gibi faktorlerin eliminasyonunun zorlugu direkt bagin
kurulmasini zorlastirir. Retrospektif bir kohort calismasin-
da l6semi ve karaciger kanseri riskinin arttigi bildirilmistir.
Ancak bilirubin dizeyleri, kromozom bozukluklari, kon-
jenital anomaliler agisindan diizeltmeler yapildiginda bu
risk artislari istatistiksel olarak anlamini yitirmistir (134). ilk
yas icinde FT ve kanser arasindaki iliskiyi inceleyen bas-
ka bir calismada ise FT alan bebeklerde ilk bir yil icinde
kanser riskinde artis 9,4/100 000 olarak hesaplanmistir ve
FT'nin bebeklik doneminde kanser riskini hafifce yiksel-
tebilecedi bildirilmistir (135).

Cilt lezyonlari: Melanositik nevus sayisini artirdig,
atipik nevus olusumuna yol actigi bildiriimekle birlikte,
melanoma veya diger cilt kanserlerinde artisa yol actig
gosterilememistir. Ancak yapilan ¢alismalarin izlem suresi
30 yil gegmemistir ve cilt kanseri 30 yas altinda nadiren
gorulir (115).

Diyabet: Cocukluk ¢cagi diyabet riskini arttirdigi ileri su-
rilmas olsa da (136), daha sonraki yayinlarda bu risk artisi
gosterilememistir (137, 138).

Tum bu yan etkileri nedeniyle profilaktik FT kullanimi
onerilmemektedir.

1. FT'nin amaci indirekt bilirubin diizeyinin noérotoksik di-
zeylere ulagmasini engellemektir.

2. TSB risk faktorlerine gore belirlenen tedavi esiklerine
ulastiginda FT baslanir. Tedavi karari verilirken direkt bi-
lirubin total bilirubinden ¢ikariimaz.

3. FT etkinligini 1s1gin dalga boyu ve yogunlugu/guic, isi-
ga maruz kalan viicut yiizeyi ve bilirubin diizeyinde du-
sus hizi belirler.

4. TSB ne kadar yiksekse o kadar hizl diisiis beklenir.

5. FT'nin en yiiksek etkin dozu bilinmemektedir.

6. FT'ye verilen yaniti lgmek icin bilirubin dizeylerinin
tekrarlayan ol¢timleri kullanilr.

7. Cihazlarin etkin calistigini kontrol etmek icin periyodik
irradiyans 6lcimi yapilmasi gerekir.

8. Yogun FT en az 30 uyW/cm2/nm giictnde cihazlarin kul-
lanilmasi ve fototerapiye maruz kalan viicut yiizeyinin
artinllmasidir.

9. Bilirubin duizeyi kan degisimi sinirinin 3 mg/dL altina ka-
dar olan vakalarda yogun FT, bilirubin diizeyi daha du-
stk olanlarda ise tek yonlu FT kullanihir.

10.Cihaz bebege ne kadar yaklastirilirsa etkinlik o kadar ar-
tar.

11.Halojen ve tungsten lambalar kullanildiginda lambalar
yaniga neden olabilecedi icin bebege ¢ok yaklastiriima-
mahdir.

12.Bilirubin diizeylerinde disis kullanilan lambanin spekt-
rumuna, irradiyansina, guicline, sarhgin etiyolojisine ve
FT baslandigindaki TSB diizeyine baghdir.

13.Bilirubin diizeyleri kan degisimi sinirina yakinsa FT su-
rekli uygulanir. Daha diisiik diizeylerde beslenme sira-
sinda fototerapiye ara verilip bebegin annesini emmesi-
ne izin verilir.

14.TSB fototerapi baslama sinirinin 2-3 mg/dL altina dista-
guinde FT kesilir.

15.FT esnasinda notral cevre isisi saglanir ve hidrasyon igin
bebegin glinlik viicut agirhgi ve islak bezleri takip edilir.

16.Profilaktik FT kullanimi 6nerilmez.

17.Uygun kullanildigu takdirde FT'nin uzun dénem sorun-
lara yol agmasi konusunda kesin veriler yoktur.
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C4. KAN DEGISIMi

C4a) Amac¢ ve endikasyonlar

Kan degisimi erken ve etkin fototerapi kullanimi sayesin-
de uygulanmasi giin gectikce azalan bir yontemdir. Amag
kernikterus gelisimini engellemektir. Bebekte bilirubin
ensefalopatisi bulgulari varsa veya serum bilirubin diizeyi
yogun fototerapi ve gerekli durumlarda iVIG tedavisine
ragmen bebegin postnatal yasi ve bilirubin nérotoksisite-
si acisindan tasidigi potansiyel risk faktorlerine gore belir-
lenen tedavi esiklerine (Sekil 5 ve 7, Tablo 5 ve 6) ulastigin-
da kan degisimi uygulanir (10).

Evden gelen bebeklerde, bilirubin degeri kan degisimi
icin belirlenen dlzeylerin lizerinde ise kan degisimi icin
hazirlanirken, yogun fototerapi baslanir, 2-3 saatte bir bili-
rubin diizeyi olciliir ve yogun fototerapiye ragmen, 6 saat
boyunca bu diizeylerin (izerinde olmaya devam ederse
kan degisimi yapilir. Dogum sonrasi hastanede yatmakta
olan ve yogun fototerapiye ragmen bilirubin degeri kan
degisimi icin onerilen bu diizeylere ¢cikan bebeklerde kan
degisimi onerilir.

C4b) Serum albumin diizeyi ve B/A orani

Lipofilik 6zelligi nedeniyle konjlige olmamis serbest bili-
rubin (albumine bagh olmayan veya gevsek olarak bagli
olan bilirubin) kan-beyin bariyerini gecebilir. Albumin
diizeyleri diisiik oldugunda serbest bilirubin diizeyi arta-
cagindan daha dusik bilirubin diizeylerinde kernikterus
gelisme riski vardir.

Serum albumin dizeyi 3 gr/dLnin altinda ise bebek
riskli kabul edilir ve tedavi siniri ona goére belirlenir. B/A
orani tek basina kan degisimi karari vermek icin kullanil-
maz ancak, kan degisimi karari verilen bebeklerde TSB du-
zeyleri ile birlikte, tedavi kararini desteklemek icin kullani-
lir (Tablo 6, 8 ve 9) (10, 98, 139). Rutin albumin inflizyonu
Onerilmez (53). Zamaninda dogan bebeklerde B/A orani
tablodaki degerlerin lGzerinde oldugunda tiim albumin
baglanma noktalari dolu demektir. Bu degerin tizerindeki
her ylkselme serbest bilirubin diizeyini yukselterek ker-
nikterus riskini artiracaktir (140).
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Sekil 7. Gebelik yasi > 35 hafta bebeklerde postnatal yasa gore kan degisimi sinirlari (10). Risk faktorleri: izoimmuan hemolitik
hastalik, G6PD enzim eksikligi, asfiksi, belirgin letarji, 1sinin korunamamasi, asidoz, sepsis, aloumin < 3 gr/dL (eger 6lcilirse). TUm
risk faktorleri dislanmadikca bebek riskli sayilir. Tedavi karari verilirken direkt bilirubin total bilirubinden ¢ikarilmaz, total bilirubin

diizeyi kullanilir.
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Tablo 8. Bebegin bulundugu risk kategorisine gore kan degisimi planlanmasi gereken bilirubin/albumin oranlari (10)

Risk kategorisi

Kan degisimi planlanmasi gereken

B/A orani
Gebelik yasi >38 hafta ve iyi 8
Gebelik yasi 35 0/7-36 6/7 hafta ve iyi 75
Gebelik yasi >38 hafta ve riskli bebek '
Gebelik yasi 35 0/7-36 6/7 hafta ve riskli bebek 6,8

Tablo 9. Preterm bebeklerde kan degisimi kararina destek kriteri olarak kullanilmasi énerilen bilirubin/albumin (mg/g) oranlari

Dogum agirhig (g) B/A orani (mg/g)

(139).

<1250 4-52
1250-1499 52-6
1500-1999 6-6,8
2000-2499 6,8-7
> 2500 >7

C4c) Kan degisimi hazirhigi, malzemeler

Kan degisimi sinirinda bilirubin dizeyi ile yatan tim yeni-
doganlarin ebeveynlerine bebedin yatisinda kan degisimi
gereksinimi olasihgi hakkinda bilgi verilmelidir. Bebek he-
men yogun fototerapiye alinir ve kan degisimi icin gerekli
kan Urlnleri hazirlatihr (bkz. C4d). Kan degisimi bu konu-
da deneyimli kisilerce yapilmalidir.

Malzemeler: Kan degisimi seti olan merkezlerde, direkt
bu steril setler kullanilir. Bunlarin icinde 5 - 8F gobek ka-
teterleri, “Luer - Lock” 10-20 mL enjektorler, 2 adet serum
seti, bebekten alinan kanin atilacagi torba veya bos sise, 2
adet Ucli musluk, 6lclim icin cetvel, umbilikal kordon se-
ridi, kan degisimi 6ncesi ve sonrasi kan orneklerinin alin-
masl i¢in 5 mL enjektorler bulunur.

C4d) Secilecek kan iiriinleri ve 6zellikleri

C4d.1) Kan gruplari

Genellikle kan bankasi tarafindan eritrosit ile plazma, he-
matokrit diizeyini %50-60"a indirecek sekilde karistirilir. Rh

uyusmazliklarinda diisiik anti-A ve anti-B titreli O negatif
eritrosit stispansiyonu ve AB plazma, ABO uyusmazlikla-
rinda ise anne ve bebegin Rh grubuna uyumlu O eritrosit
stspansiyonu ve siklikla AB plazma kullanilir. Bebegin kan
grubuna goére A veya B grubu plazma da kullanilabilir
(141,142,142a). ABO uyusmazliklar haricinde plazma ye-
rine serum fizyolojik veya albumin eklenebilir. Uyusmazlik
yoksa kan degisimi cocugun kan grubu ile ayni gruptan
kanla yapilmalidir. Subgrup uyusmazligi olan vakalarda
uyusmazliga neden olan antijen yoniinden negatif kan
kullanihr.

Kan degisimi icin tam kan kullanilacaksa taze tam kan
olmalidir (<24 saatlik). Verici kanile eslestirme (“cross-mat-
ch”), bebege kan degisimi acil olarak dogum odasinda ya-
pilacaksa ve intrauterin transflizyon yapilmigsa anne kani
ile, diger tiim durumlarda bebegin kani ile yapilir (10).
Mimkin olan en taze eritrosit stispansiyonu kullanihir
(<5glin) (142, 142a).

Bebegdin ve annenin kan gruplarina gore, degisim igin
uygun kan Tablo 10'da gOsterilmistir.
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Tablo 10. Kan degisimi sirasinda kullanilacak ABO eritrosit suspansiyonu ve plazma gruplari

Bebekkan Annekan llk secilecek eritrosit ikinci secilecek

grubu grubu siispansiyonu/tam kan eritrosit siispansiyonu

A o) o) A, AB

A A A o) A, AB

A B 0] A, AB

A AB A /tam kan (0] A, AB

B o) o) B, AB

B A 0] B, AB

B B B o) B, AB

B AB B/tam kan (@) B, AB

O @) O/tam kan O, A, B, AB
(0] A O/tam kan O, A, B, AB
0] B O/tam kan O, A, B, AB
AB A A o) AB

AB B B o) AB

AB AB AB/tam kan A B, O AB

A, B, O, AB ? o) AB

C4d.2) Isinlama ve filtreleme

Kan degisimi icin kullanilacak kan isinlanip filtrelenir (10,
141).

C4d.3) Isitma

Kan degisiminde kullanilacak kan, kan isiticisinda veya
oda isisinda isitilir (10, 141).

C4d.4) Miktarin hesaplanmasi

Hiperbilirubinemi tedavisinde ¢ift hacimli kan degisimi
yapilir (10, 141).

Term bebekte tahmini kan volum 85 mL/kg, preterm-
de 100 mL/kg'dir. Bu nedenle su sekilde hesaplanir:
« Term bebekte: 2x 85 mL x tarti (kg)

Preterm bebekte: 2x 100 mL x tarti (kg)

Cift hacim ile bebek kaninin %86's1 degistirilir.

C4e) Umbilikal ven kateterizasyonu (143)

1. Yan delikleri olan umbilikal kateterler tercih edilir. Do-
gum agirhd 750 gramin altinda 3.5 F, 750-1250 g ara-
sinda 3.5-5 F, 1250-3500 g arasinda 5-6 F, 3500 gramin
Uzerinde 8 F kateter kullanilir. islem asepsi kurallarina
uygun olarak yapilir.

2. Kateter takilmadan 6nce bebegdin gobek-omuz me-
safesi Olcullr ve Tablo 11'den kateterin ilerletilecegi
uzunluk belirlenir veya asagidaki bebegin agirligina
gore olan forml kullanilarak hesaplanir.

3 x agirhk (kg) +9
2

Kateterin ilerletilecegi uzunluk (cm) = +1
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. Gobek kordonu gevsek olarak serit ile baglanir ve cilt

Uzerinden yaklasik 1-2 cm kalacak sekilde bistiri ile ke-
silir.,

. Kateterin ucu veya iris forsepsi ile venin agzi bir miktar

dilate edilir ve kateter sokulup hesaplanan uzunlukta
ilerletilir.

. Daha sonra 5 mLlik enjektor ile kateterden kan gelip

gelmedigi kontrol edilir. Kan gelmiyorsa ya pihti vardir
ya da kateter portal sisteme veya umbilikal venin intra-
hepatik dallarindan birine girmistir. Pihti olup olmadigi
enjektorle negatif basing uygulanarak kontrol edilip ¢I-
kartilmaya calisilir. Gerekiyorsa kateter ¢ikartilir ve yeni
kateter takilir.

. Islem sonrasi direkt grafi ile radyolojik kontrol yapilir.

Anatomik olarak kateterin ucu vena kava inferiorun
sag atrium girisine denk gelmelidir. Kateter kalp gol-
gesi icerisinde olmamali ancak diyafragmanin hemen
Uzerinde olmahdir (T9-T10). Kateter karacigere dogru
donmisse bir miktar geri ¢ekilir.

. Omfalit, omfalosel gibi kordon malformasyonlar ve

patent urakus, peritonit, nekrotizan enterokolit gibi
gObek kateterinin takilmasinin kontrendike oldugu
durumlar veya kateter takmanin zor olabilecegi bebe-
gin yasinin 1-2 haftayi ge¢mesi gibi durumlarda umbi-
likal vene girilemiyorsa “cut-down” acilir veya periferik
bilyk bir venden kan degisimi yapilir (141).



Tablo 11. Omuz gobek mesafesine gore kateterin ilerletilmesi gereken uzunluk (cm)

Omuz gobek uzakhg: (cm) :;tt:tue zt-?:,az;t:;u :::e(i::i?;:;ct:u Ven kateterizasyonu
10 5,5 10,5 6,5
11 6,3 11,5 7,5
12 7,0 13,0 8,0
13 7,8 14,0 8,5
14 8,5 15,0 9,5
15 93 16,5 10,0
16 10,0 17,5 10,5
17 11,0 19,0 11,5
18 12,0 20,0 12,5

C4f) Kan degisimi icin alinacak onlemler

Kan degisimi oncesi bebek stabilize edilir. Monitorizas-
yon ve gerektiginde destek olacak personel belirlenir.
Bebegin islem sirasinda genel durumu koétilesirse, islem
durdurulur veya klinik stabil hale gelene kadar yavasla-
tilir. Bebekten kan alinmasi zorlasirsa asiri negatif basing
uygulanmaz, gerekirse kateter yeri kontrol edilir, enjektor
veya Uclii musluklar degistirilir. isleme ara verilmesi gere-
kirse kateterlerin ici heparinize serum fizyolojik ile yikana-
rak beklenir (143).

C4g) Bebegin hazirlanmasi

Isi kaybinin engellenmesi icin bebek acik yataga alinir.
Prematire bebeklere 1si reglilasyonu daha kolay olacaksa
steril ortamin saglanmasi kosuluyla kuvéz icinde islem ya-
pilabilir. Bebek a¢ birakilmaz, gerekirse uygulama oncesi
mide nazogastrik sonda ile bosaltilir. Canlandirma mal-
zemeleri hazirlanir. Bebek islem boyunca monitorize edi-
lir ve kan degisimi 6ncesi, islem sirasinda ve sonrasinda
yogun FT’ye devam edilir. islem éncesi aileden mutlaka
onam alinir. Bebegin kollari ve bacaklari, islemi aksatma-
yacak sekilde sabitlenir. Sedasyon veya agri kesiciye gerek
olmaz. Sakinlestirmek icin emzik verilebilir. Bebek moni-
torize edilir ve ilk degerler (viicut isisi, solunum ve kalp
hizi, saturasyon) kaydedilir. Bankadan gelen kanin kan
grubu, bebek ile uygunlugu (“cross-match”), kanin tretim
ve son kulllanim tarihi, alici ve verici bilgileri kontrol edilir.

C4h) islem

Ameliyathane kosullarindaki gibi yikanilir ve steril giyi-
nilir. Maske ve bone takilir. iki farkli teknik uygulanabilir.
Birincisi umbilikal ven kateteri araciligiyla dnce bir miktar
kan (en fazla 5 mL/kg) alinir ve bu kan kurulan sistem ara-

ahgyla bos sise veya torbaya bosaltilir, ardindan kan ban-
kasindan saglanan kan riiniinden ayni miktar kan alinir
ve bebege verilir. ikinci bir ydntem hem artere hem de
vene kateter yerlestirip, ayni anda arterden bebegin ka-
ninin alinmasi ve venden kan triintiniin bebege verilmesi
seklinde uygulanir (141). izovolumetrik kan degisimi ola-
rak adlandirilan bu teknik hasta veya genel durumu stabil
olmayan bebeklerde kan basinci ve serebral hemodina-
mide daha az dalgalanmaya yol acarak daha iyi tolere edi-
lebilir. Pratikte genellikle tek kateter yerlestiriimesi yeterli
oldugu icin ilk yontem kullanilir. Gobek kateteri ucuna iki
adet Ucli musluk yerlestirilir. ilk G¢lt muslugun bir ¢iki-
sl bebekten gelen katetere, digeri atik kanin bosaltilmasi
icin kullanilan sete ve Uguinclsu ikinci musluga baglanir,
ikinci Ugli musluk enjektor ve kan Uriintine baglanir. Asa-
gidaki sirada islemler yapilir.

1. Bebekten kan alinirken (c¢li musluklar bebekten en-
jektore kanin ulasacagi sekilde ayarlanir. Bu islem en
az bir dakikada tamamlanir.

2. Ardindan alinan kan atik torbasina yonlendirilecek se-
kilde t¢li musluk ayarlanir.

3. Kan bankasi GrGinlinden enjektore Uriin cekilecek se-
kilde tcli musluk ayari degistirilir, Grlin ¢ekilir.

4. Cekilen Griiniin bebege verilmesini saglayacak sekilde
Uclli musluk tekrar ayarlanir ve kan riinii bebege veri-
lir. Bu islem en az bir dakikada tamamlanir.

Dort basamaktan olusan bu dongu yaklasik 2-4 dakika
stirer. Kan degisimi sirasinda islemi yapan kisi disinda ka-
yit tutacak bir kisi daha bulunmalidir. islem sirasinda, ali-
nan kan miktari, verilen kan miktari, ates, nabiz, solunum,
satlirasyon ve kanin alinma ve verilme zamanlari ve eger
uygulandiysa uygulanan ilaglar not edilir. Bu basamaklar
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verilmesi planlanan kan miktari bitene kadar tekrarlanir.
Sistem icine hava girmemesine 6zen gosterilir. Kan tor-
basi 10-15 dakikada bir eritrositlerin cokmesini 6nlemek
icin karistirihr. Rutin olarak kalsiyum verilmez, hipokalse-
mi varsa ve kalsiyum uygulanacaksa, kateter 6ncesinde ve
sonrasinda serum fizyolojik ile yikanir.

Gegmis yillarda her kan degisiminde umbilikal ven ka-
teterinden santral vendz basing (CVP) dlcimu yapilirken
artik giinimuzde yakin kan basinci, kalp hizi, apne ve ok-
sijenizasyon izlemi yapildigi icin 6nerilmemektedir (141).
Olasi bir kan degisimi tekrari riskine karsi kateter gtivenli
bilirubin diizeyleri elde edilene kadar yerinde birakilir.

C4i) Kan degisimi hizi, miktari

Kan degisim suresi 1-2 saattir. Bir seferde alinip verilecek
kan miktari en fazla 5 mL/kg'dir. Kan basincinda ve dolayi-
siyla intrakraniyal basin¢ta dalgalanmalarin engellenmesi
icin kan degisim hizi dakikada 2 mL/kg'in Gzerine ¢ikilmaz.

C4j) Kan degisimi 6ncesi ve sonrasi laboratuvar testleri

Degisim éncesi: ilk alinan kandan tam kan sayimi, periferik
yayma, Coombs testi, total ve direkt bilirubin, kalsiyum,
kan sekeri bakilir. G6PD enzim diizeyi, rutin yenidogan ta-
rama testleri icin kan alinir.

Eger gerekiyorsa idrar-kan aminoasitleri ve nedeni bel-
li olmayan sariliklarda enfeksiyon yoniinden endise varsa,
kan kdltart ahnmalidir.

Degisim sonrasi: Total bilirubin alinir. ikinci bir kan degi-
simi ihtimaline karsi tekrar kan istemi yapilir (Kan merke-
zinde kan ayirtilir). 2-4 saat sonra bilirubin, Hct/Hb, trom-
bosit sayisi, kalsiyum, kan sekeri bakilir. Kalsiyum ve kan
sekeri degerlerinde sorun varsa izlenmelidir takibi yapilir.
Bazi hasta bebeklerde kan degisimi sonrasinda trombosit
transflizyonu ihtiyaci olabilir.

C4k) Kan degisimi sonrasi ilaglar

Kan degisimi ilaclarin viicuttan atilmasina yol agacagi igin
dozun tekrarlanmasi veya ilac diizeylerinin izlemi gerekir.
Kan degisimi sonrasinda enfeksiyon sliphesi yoksa antibi-
yotik tedavisine gerek yoktur (141).

C4l) Kan degisimi sonrasi izlem

Kan degisimi sonrasinda vital bulgularin yakin izlemine
4-6 saat daha devam edilir. Bebek 3 saat beslenmez ve
beslenme baslandiginda bebek, batinda distansiyon, kus-
ma ve nekrotizan enterokolit agisindan yakin takip edilir
(141). Trombositopeni, hipokalsemi, hipoglisemi acisin-
dan izlenir ve gerekirse tedavi edilir.
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C4m) Kan degisimi komplikasyonlari (143)

1.

vk wnN

~

9.

Oliim: saglikh bebeklerde isleme bagli %1'den az iken
hasta bebeklerde bu oran daha yuksektir

Apne, bradikardi, aritmi

Hipotansiyon, hipertansiyon

Hipokalsemi, hipo/hiperglisemi, hiperkalemi
Trombositopeni (degisim sonrasi degisim Oncesi de-
gerlerin yaklasik %50'sine dusebilir), nétropeni, koa-
gllopati, disemine intravaskuler koagtilasyon
Metabolik asidoz

Vaskdiler spazm, tromboz, emboli, portal ven trombozu
Beslenme intoleransi, iskemik hasar, nekrotizan ente-
rokolit

Omfalit, sepsis

10.Graft versus host hastalg

1. Serum bilirubin diizeyi yogun fototerapi ve gerekli du-
rumlarda iViG tedavisine ragmen bebegin postnatal yasi
ve bilirubin norotoksisitesi agisindan tasidigi potansiyel
risk faktorlerine gore belirlenen tedavi esiklerine ulasti-
ginda kan degisimi uygulanir.

2. Kan degisimi karari verilirken direkt bilirubin total biliru-
binden ¢ikariimaz.

3. B/A orani kan degisimi karari verilen bebeklerde TSB d -
zeyleri ile birlikte, tedavi kararini desteklemek icin kulla-
nilir. Rutin albumin inflizyonu 6nerilmez.

4. Kan degisimi oncesi ve sonrasinda yogun FT'ye devam
edilir.

5. Kan degisiminde kullanilacak kan, kan bankas tarafin-
dan uygun eritrosit siispansiyonu ve plazmanin eritro-
sitin hematokrit diizeyini %50-60'a indirecek sekilde ka-
ristirlmasi ile hazirlanir.

6. Kan degisimi icin tam kan kullanilacaksa taze tam kan
olmalidir (<24 saatlik).

7. Kan degisimi icin kullanilacak kan isinlanip filtrelenir.

8. Hiperbilirubinemi tedavisinde cift hacimli kan degisimi
yapilr.

9. Kan degisim slresi 1-2 saattir. Bir seferde alinip verilecek
kan miktari en fazla 5 mL/kg'dir.

10.Kan degisimi sirasinda rutin kalsiyum infiizyonu yapil-
maz.

11.Kan degisimi sonrasi kullanilan ilaglarin dozu tekrarlanir
veya ila¢ diizeyleri izlenir.




C5. FARMAKOLOJIK TEDAVI

C5a) Bilirubin klirensinin normal metabolik yolunun
hizlandirilmasi

Kan yaglarini diistirmek icin kullanilan fenofibrat veya klo-
fibrat gibi fibratlar ayni zamanda glukuronozil transferaz
enzimini uyarir ve bilirubin klirensini hizlandirir. Term ve
preterm bebeklerde etkinligi gosterilmistir (144, 145). Ru-
tin kullanimi 6nerilmez (146).

C5a.1) Glukuronozil transferaz enziminin indiiksiyonu

Fenobarbital mikrozomal enzimlerin glicli bir indikleyi-
cisidir. Bilirubin konjugasyonunu, atilimini ve safra akisi-
ni arttinr. Crigler Najjar tani ve tedavisinde kullanilabilir
(147). Hiperbilirubinemi tedavisinde rutin kullanimi 6ne-
rilmez.

C5a.2) Enterohepatik dolagimin azaltilmasi

Oral agar bilirubinin enterohepatik dolasimini engeller
(148). Zamaninda dogan bebeklerde bilirubin diizeylerini
distrmede ve FT siresini kisaltmada etkili oldugu bildi-
rilmistir (149). En iyi yontem erken ve sik araliklarla, anne
sttd ile beslenmedir.

C5b) Bilirubin yapimini azaltilmasi

C5b.1) Hem oksijenazin inhibisyonu

Metalloporfirinler bilirubin Gretiminde hiz kisithyici basa-
mak olan hem oksijenaz enzimini inhibe ederler ve asiri
bilirubin olusumunu engellerler (150). Bilirubin diizeyini
dusurebilir, FT ve hastaneye yatis ihtiyacini azaltabilirler
(151, 152). Kalay (Sn)- ve cinko (Zn)- protoporfirin ve me-
zoporfirin hem oksijenaz enzimini ve hem metabolizma-
sini kompetetif olarak inhibe ederek bilirubin yapimini
azaltirlar. Tedavide 6 pmol/kg tek doz halinde kullanilir.
Sn- mezoporfirinle birlikte fototerapi uygulanan bazi be-
beklerde gecici eritemler gézlenmistir. Ancak halen rutin
kullanimda degildir (147).

C5b.2) Hemolizin inhibe edilmesi (iVIiG)

intravendz immiinoglobulin (iViG): Retikiiloendoteliyal
sistemde Fc reseptorlerini bloke ederek hemolizi engel-
ledigi distinilmektedir. IVIG etkinligi konusunda celiski-
li yayinlar vardir. Cochrane analizi IVIG'in kan degisimini
azalttigini gosteren calismalarin yanh oldugunu (“bias”),
yanl olmayan calismalarda ise faydasinin olmadigini bil-
dirmistir (153). IVIG uygulamasi tartismali olmakla birlikte
cesitli rehberler verilmesini halen énermektedir (32, 43,
44, 52-54). Coombs (+) Rh veya ABO uyusmazligi olan
bebeklerde yogun fototerapiye ragmen yukselen serum
bilirubin diizeyi veya kan degisimi sinirina yakin (2-3 mg/

dL) bilirubin diizeyi varliginda standart iViG (0.5-1 g/kg 2
saatte) verilebilir ve gerekirse 12 saat sonra tekrarlanir (10,
43,44, 52-54).

Ates, alerjik reaksiyon, sivi yiklenmesi ve “rebound”
hemolize sebep olabilir.

1. Hiperbilirubinemi tedavisinde farmakolojik tedavi yon-
temleri kullaniimaz.

2. En iyi yontem erken ve sik araliklarla, anne situ ile bes-
lenmedir.

3. IViG yogun fototerapiye ragmen yiikselen serum biliru-
bin duizeyi, kan degisimi sinirina yakin bilirubin diizeyi
olup Coombs (+) Rh veya ABO uyusmazhgi olan bebek-
lerde verilebilir.

D. OZEL DURUMLAR

D1.Rh HEMOLITiK HASTALIGIN YONETIiMi

Gelismis Ulkelerde yenidoganin Rh hemolitik hastaligi ar-
tik hemen hemen hi¢ gériilmediginden, bu durumun y6-
netimiyle ilgili kaynaklar sinirhdir.

O Rh (-) eritrosit stuspansiyonu ve AB plazma karisimi
ile O (-) eritrosit stispansiyonu hazirlatilir. Dogum odasin-
da kan degisimi yapacak sekilde hazirlanilir ve iVIG temin
edilir. Canlandirma konusunda deneyimli bir ekip ile do-
guma girilir.

Bebek dogar dogmaz acilen kordonda kan grubu, di-
rekt Coombs testi, TB ve Hb tayini yapilir. Kordon Hb < 10
g/dL ve TB > 5 mg/dL ciddi hemolizi gosterir (154).

Kordon Hb < 10 g/dL ise dolasim sisteminde sivi ylk-
lenme riski ve miyokard fonksiyonlarinin iyi olmamasi
nedeniyle cogu kez basit transflizyon yerine parsiyel kan
degisimi yaparak aneminin izovollimetrik olarak dizeltil-
mesi tercih edilir (154). Asagidaki formile gére anemi igin
kan degisimi yapilir (155). Kalp yetmezIigi bulgusu olan
bebeklerde daha yliksek Hb degerlerinde de (10-11 g/dL)
parsiyel kan degisimi diisiintlmelidir.

Eritrosit siip (mL) = Kan hacmi (ml) x (istenen Hct - 6l¢lilen Hct)

(%75 - dlcilen Hct)

Kan hacmi: 85 mL/kg istenen Hct: %45 Eritrosit stisp Hct: %75

Kordon kaninda Hb 10-13 g/dL ile birlikte TSB'nin artis
hizi > 0,5 mg/dL/st oldugunda kan degisimi gerekir. Bu
bebeklere TSB degerini dikkate almaksizin dogumdan iti-
baren FT baslanir. ABO veya Rh izoimmiinizasyonu olan
bebeklerde IVIG etkili olur (43).
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Tablo 12. Gebelik yasi 38 haftanin altindaki bebeklerde ilk 24 saat icinde kan degisimi sinirlari icin bilirubin degerleri

(mg/dL) (53)

Hafta 6. saat 12. saat 18. saat
23-28 5 6 7
29-33 6.5 9.5 12.5
34 -37 8.5 11.5 13.5

. Intrauterin dénemde etkilenmis Rh uyusmazhigi olan

bebeklerde, dogum 6ncesinde O Rh (-) eritrosit stispan-
siyonu ve AB plazma ile O (-) eritrosit slispansiyonu ha-
zirlatihr. Gerekirse dogum odasinda kan degisimi yapihr.

. Kordondan hemoglobin ve bilirubin diizeyi génderilir.
. Hemoglobin, bilirubin diizeyi ve saatlik bilirubin duzeyi

artis hizina gore kan degisimine karar verilir.

. Ilk 24 saatte kan degisimi kararina bilirubin diizeyinin

saatlik artis hizina gore karar verilir.

. Yogun FT’ye ragmen bilirubinin saatlik artis hizi 0.5 mg/kg/

dLnin tzerinde olan bebeklere kan degisimi uygulanir.
6. Endikasyonu olan bebeklerde iViG uygulanr.

D2. LK 24 SAATTE ORTAYA CIKAN
SARILIKTA TEDAVi PRENSIPLERI

ilk 24 saatte cikan sarilik her zaman patolojiktir. TSB diize-

yi alinir ve FT baglanir.

Bu bebeklerde kan degisimi endikasyonlar:

a. Gebelik yasi 38 hafta ve Uzeri bebeklerde: Kordon bi-
lirubini bakilmis ve bilirubin diizeyi > 5 mg/dL ise kan
degisimiicin hazirlik yapilirken yogun fototerapi basla-
nir ve bilirubin artis hizi izlenir. Bu sinir 6. saatte 9 mg/
dL, 12. saatte 12 mg/dL, 18. saatte 15 mg/dLnin Uzeri-
dir (53).

b. Gebelik yasi 38 haftanin altindaki bebeklerde: Tablo
12'deki degerler esas alinir.

¢. Yogun fototerapiye ragmen bilirubin diizeyi saatte 0.5
mg/dLnin Gzerinde yiikseliyorsa kan degisimi yapilir.

d. Bilirubin ylkselme hizi 0.5 mg/dLnin altindaysa yogun
fototerapiye devam edilir.

e. Gerekirse IViG verilir (bkz. farmakolojik tedavi)
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E.iZLEM

Yuksek bilirubin diizeyleri nedeniyle tedavi alan yenido-
Janlar taburcu olduktan sonra riskli bebek poliklinikle-
rinde izlenmelidir. Bu bebekler isitme, gérme ve néroge-
lisimsel acidan takip edilmelidir. Kan degisimi yapilan
bebeklerde yenidogan isitme taramasi (ABR: isitsel beyin
sap! uyarilmis cevaplan) yapilsa bile taburculuk oncesi
tekrar edilmelidir (156). Hiperbilirubinemisi olan bebek-
ler altinci aydan 6nce klinik ABR ile degerlendirilmelidir
(156).
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