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Ozet

Amac: Bu calismada, term bebeklerde 6-12. saat ve 24. saat-
teki bilirtibin degerlerinin olusabilecek belirgin hiperbiliri-
bineminin gostergesi olup olmadigi degerlendirildi.

Gereg ve Yontem: Calismaya saglikli, term hiperbiliriibine-
mi tanisi alan yenidoganlar alindi. Serum total bilirubin 6l-
cUmleri yasamin ilk 6-12. saatleri arasinda yapildi. Takip eden
glinlerde 24, 48, 72 ve 96. saatlerde tekrarlandi. Olgularin
6-12. saatler arasindaki ve 24. saatteki bilirubin degerleri
ROC analizi ile belirgin hiperbilirubineminin géstergesi olup
olmadigi acisindan degerlendirildi.

Bulgular: Calismada 134’ (%48.5) erkek, 142'si (%51.5) kiz
276 yenidogan degerlendirildi. Klinik sarilik 240 (%86) olgu-
da goruldi. Otuz yedi (%13.4) olguda belirgin hiperbilirubi-
nemi gelisti. 6.-12. saatler arasindaki 3.9 mg/dI'nin lzerin-
deki bilirubin degerleri %67.6 duyarllk, %64.9 6zgillik ile
(p<0.002) anlaml bulundu. Pozitif prediktif deger %22.9, ne-
gatif prediktif deger %92.8 idi. 24. saatteki 7.7 mg/dI'nin lize-
rindeki bilirubin degerleri %78.4 duyarlilik, %77.8 6zgllik
ile (p<0.001) anlamli bulundu. Pozitif prediktif deger %35.4,
negatif prediktif deger %95.9 idi. 24. saatteki bilirubin de-
gerlerinin 6-12. saatler arasindaki bilirubin degerlerine gore
belirgin hiperbilirubineminin géstergesi olmak agisindan
daha anlamli oldugu tespit edildi.

Sonug: Erken taburcu edilen yenidoganlarda 24. saatteki bi-
lirubin degerleriileriki glinlerde gelisebilecek belirgin hiper-
bilirubineminin gostergesi olarak anlamli bir él¢lttdr.
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yenidogan.
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Summary

Background: The predictive value of 6-12th and 24th hour
bilirubin levels in determining significant hyperbilirubinemia
among healthy term neonates was evaluated in this study.

Methods: Term, healthy neonates with hyperbilirubinemia
were included. Serum total bilirubin levels were determined
at the postnatal 6-12th and at the 24th, 48th, 72nd and 96th
hours. The predictive value of the 6-12th and 24th hour biliru-
bin levels in determining significant hyperbilirubinemia was
evaluated by ROC analysis.

Results: Of the 276 neonates, 134 (48.5%) were males and
142 (51.5%) were females. Clinical jaundice was observed in
240 (86%) of them. Thirty seven (13.4%) developed significant
hyperbilirubinemia. A bilirubin level at the 6-12th hours higher
than 3.9 mg/dl was found to be significant with a sensitiv-
ity and specificity of 67.6% and 64.9%, respectively (p<0.002).
The positive predictive value was 22.9% and the negative
predictive value was 92.8%. A bilirubin level at the 24th hour
higher than 7.7 mg/dl was found to be significant with a
sensitivity and specificity of 78.4% and 77.8%, respectively
(p<0.001). The positive predictive value was 35.4% and the
negative predictive value was 95.9%. Total bilirubin levels at
the 24th hour were found to be more predictive than bilirubin
levels at the 6-12th hours in determining significant hyperbili-
rubinemia.

Conclusion: Total bilirubin levels at the 24th hour is a valuable
criteria in determining significant hyperbilirubinemia among
term neonates discharged early.
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Giris

indirekt hiperbilirubinemi term yenidoganlarda sik
karsilasilan sorunlardan biridir ve cogu zaman selim
seyretmektedir. Ancak bazi bebeklerde gorilebilen ve
korkulan noérotoksik etkisi nedeniyle indirekt hiperbi-
liribinemi dogum sonrasi erken dénemde 6nem ka-
zanmaktadir.'*! Bu durum bebedin yasamin ilk giinle-
rinde yakindan izlenmesini gerektirmektedir.

Son yillarda yenidogan bebeklerin hastaneden erken
taburcu edilmesi egilimi mevcuttur.*'® Erken taburcu
edilme, anne ve bebek arasindaki yakinlasmanin er-
ken donemde saglanmasi ve uzun siire hastanede kal-
manin getirdidi maliyet yikiinun azaltiimasi agisindan
onemlidir. Diger taraftan ise, yenidoganlarda oldukgca
sik goriilen ve norotoksisite riski olan hiperbilirubine-
minin takibini zorlastirmaktadir. Bu durumda bebegi
taburcu etmeden 6nce gelisebilecek belirgin hiperbi-
lirubinemiyi tahmin etmemizi saglayacak parametre-
lerin ortaya konmasi gerekmektedir.

ileriye doniik olarak yaptigimiz bu calismada yenido-
Janlarda 6., 12. ve 24. saatteki bilirubin diizeylerini 6l-
cerek bu saatlerdeki biliriibin degerlerinin gelisebile-
cek belirgin hiperbilirubinemi tahminindeki degerini
arastirmayi amacladik.

Hastalar ve Yontem

Bu calisma hastanemiz Cocuk Saghigi ve Hastaliklan
Klinigi'nde 12 aylik siirede ileriye dontik olarak yapildi.
Galismaya saglikli, term olarak dogan 276 yenidogan
alindi. Annelere yoneltilen sorular yoluyla anneye ait
hipertansiyon, eklampsi, ilag, sigara, alkol kullanimi
gibi bilgiler kaydedildi. Bebege ait cinsiyet, dogum
agirhigl, gestasyonel yas, dogum sekli, beslenme sek-
li, beslenme saati, mekonyum c¢ikarma saati dogum
kartina not edildi. Tum bebeklerin ayrintili yenidogan
muayenesi yapildi.

Tdm bebeklerde topuktan kapiller tiipe kan alinarak
total bilirubin Wako bilirubin tester (455 nm-575 nm)
ile 6lctldi. Serum total bilirubin dlgtimleri baslangicta
yasamin ilk 6-12. saatleri arasinda yapildi. Takip eden
glinlerde de 24. (+4), 48., 72. ve 96. saatlerde tekrar-
land. Olgularin 6-12. saatler arasindaki ve 24. saatteki
bilirubin degerleri ROC egri analizi ile belirgin hiper-
bilirubineminin gostergesi olup olmadigi agisindan
degerlendirildi.

Ek olarak hematokrit ve kan grubu 6lcimu yapildi.
Stpheli durumlarda D. Coombs, retikilosit, indirekt

ve direkt bilirubin, T4, TSH, tam idrar tahlili degerlen-
dirildi; 280 yenidogan icinden D. Coombs testi pozitif
saptanan 4 yeni dogan calisma disinda birakildi. Di-
gerlerinde patolojik 6zellik saptanmadi.

Yenidoganlarda belirgin hiperbilirubinemi tanisi
American Academy of Pediatrics’in saglikli term yeni
doganlar icin belirledigi kriterler g6z 6niinde bulun-
durularak kondu ve belirgin hiperbilirubinemi gelisen
hastalara fototerapi uygulandi.

istatiksel analizler SPSS 10.0 (SPSS Inc, Chicago, IL)
programi kullanilarak yapildi. Veriler ortalama + stan-
dart sapma degerleri ile ifade edildi. 0.05'den kiiglik p
degerleri, %95 gliven aralidi ile istatistiksel olarak an-
lamli kabul edildi.

Bulgular

Calismada miadinda dogan, saglikh 134’0 (%48.5) er-
kek, 142'si (%51.5) kiz 276 yenidogan degerlendirildi.
Yiz seksen bir (%65.5) olgu normal spontan yolla, 95
(%34.5) olgu sezaryen ile dogmustu. Ortalama dogum
agirhgi3311.1+413.7 gr bulundu. Olgularin 255i sade-
ce anne siitd, 10'u sadece formiila, 11'i de anne siiti ve
formiilaile ilk beslenmesini yapti. ilk beslenme zamani
0 ile 350 dakika arasinda gerceklesti. ilk beslenme za-
mani ortalama 88.8+53.6 dakika olarak bulundu.

Belirgin hiperbilirubinemi gelisen ve gelismeyen yeni-
doganlar ilk 3 saat ya da sonrasinda beslenme duru-
muna gore karsilastinldiklarinda farkhhk saptanmadi.
Her iki grupta %8 olguda beslenmeye ge¢ baslandigi
tespit edildi.

Mekonyum cikis zamani O ile 45 saat arasinda idi. Or-
talama mekonyum c¢ikis zamani 7.3+5.4 saat olarak
bulundu.

Galismamizda klinik sarilik 276 olgunun 240'Inda
(%86) gorildi. 276 olgunun 37’sinde (%13.4) Ameri-
can Academy of Pediatrics'in saglkl term yenidogan-
lar icin belirledigi kriterlere gore™ belirgin hiperbiliru-
binemi gelisti. Alti hastada 24.-48. saatler arasinda, 10
hastada 48-72. saatler arasinda, 8 hastada 72-96. saat-
ler arasinda, 13 hastada da 96. saatten sonra belirgin
hiperbilirubinemi tespit edilerek fototerapi baslandi.

Olgularin 6.-12. saatler arasindaki ve 24. saatteki biliru-
bin degerleri ROC egri analizi ile degerlendirildi. 6.-12.
saatler arasindaki 3.9 mg/dl'nin lzerindeki bilirubin
degerleri %67.6 duyarlilik, %64.9 6zgullik ile (p<0.002)
anlaml bulundu. Pozitif prediktif deger %22.9, negatif
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prediktif deger %92.8 olarak bulundu. 24. saatteki 7.7
mg/dI'nin Gzerindeki bilirubin degerleri %78.4 duyar-
ik, %77.8 6zgillik ile (p<0.001) anlamh bulundu.
Pozitif prediktif deger %35.4, negatif prediktif deger
%95.9 olarak bulundu. 24. saatteki bilirubin degerle-
rinin 6-12. saatler arasindaki bilirubin degerlerine gore
belirgin hiperbilirubineminin gostergesi olmak agisin-
dan daha anlamli oldugu tespit edildi.

Tartisma

indirekt hiperbilirubinemi term yenidoganda sik kar-
silasilan durumlardan biri olup postnatal ilk haftada
term yenidoganlarin %60'i, pretermlerin %80'inde go-
rilmektedir.? Olgularin ¢cogunda fizyolojik hiperbili-
rubinemi gozlenir. Ancak bilirubin yikini artiran ya
da atilimini azaltan risk faktorleri eklendiginde biliru-
bin diizeyi ¢cok artmaktadir. Bunun sonucunda indirekt
bilirubinin noérotoksik etkisi ortaya ¢ikmakta ve uzun
donem sekellerle karsilasilmaktadir.®!

Glnimizde ekonomik nedenlerden dolayr dogum
sonu annelerin erken taburcu edilmesinin on plana
¢ikmasi yenidoganlarin hastaneden erken ayrilmasi-
na yol agmistir.*'? Bu durum yenidogan déneminde
ilk glinlerde goriilen problemlerin (hiperbilirubinemi,
beslenme problemleri...vs) evde ortaya ¢cikmasina, so-
nucta gozden kagmasina ya da hastaneye basvuruda
ge¢ kalinmasina, yenidoganlarin hastaneye yeniden
yatisina neden olmaktadir.'*"*! Son zamanlarda gordl-
mistlr ki ciddi hiperbilirubinemi term, saglikli, anne
sutl alan yenidoganlarda da goriiniir neden olmadan
ortaya cikabilmekte ve kernikterus gelisebilmektedir.
1616171 Bu nedenle hastaneden ¢ikan her yenidoganda
gelisebilecek belirgin hiperbilirubinemi tahmini daha
da 6nem kazanmaktadir.*'®

Hiperbilirubinemi gelisme insidansi cografik bolge-
ye, kisisel ozelliklere, etnik gruba, laboratuvar 6l¢tim-
lerinin degisebilirligine, anne siitl alim oranina gore
degismektedir. Olgularimizin tiimine yakini anne
sttu aliyordu. Belirgin hiperbilirubinemi gelisen ve
gelismeyen yenidoganlar ilk 3 saat ya da sonrasinda
beslenme durumuna gore karsilastiriidiklarinda fark
saptanmadi. Her iki grupta da %8 kadar bebekte bes-
lenmeye geg¢ baslanmisti. Bertini ve ark.'"? 2174 ye-
nidogan ile yaptiklari calismada beslenme sekli, tarti
kaybi, dogum seklinin belirgin hiperbilirubinemi ge-
lismesine etkisini incelemislerdir. Anne sitiu alan be-
beklerde ilk glinlerde belirgin hiperbilirubinemiyi sik
bulmamislardir. Diger taraftan tarti kaybinin belirgin
hiperbilirubinemi ile iliskili oldugunu saptamislardir.
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Calismamizda cinsiyet, dogum sekli, tarti kaybi, anne-
nin sigara icimi, ge¢ mekonyum cikisi (24 saatten son-
ra) gibi hiperbilirubinemi riskiyle ilgili faktorlerde be-
lirgin hiperbilirubinemi gelistiren ya da gelistirmeyen
yenidoganlarda anlamh fark bulunmadi. Seidman ve
ark.? da maternal etnik orjin, sigara icimi, oksitosin ve
anestezi kullanimi, dogum sekli, cinsiyet, tarti, Apgar
skoru gibi faktorlerle belirgin hiperbilirubinemi ara-
sinda anlamli iliski bulmamiglardir. Alpay ve ark.?" da
hemoglobin diizeyi, cins, dogum sekli, dogum tartisi,
gestasyonel yas ve maternal sigara icimi gibi faktorler-
le hiperbilirubinemi arasinda anlamli bir iliski saptama-
miglardir.

Galismamizda klinik sarlk yenidoganlarin %86'sinda
gorulda. Agarwal ve ark.?? ise klinik gortlebilir sarilik
oranini %77 olarak bildirmislerdir. Belirgin hiperbili-
rubinemi gelisme insidansi, pek ¢cok calismada farkl
oranlarda (%1.7-%12) bildirilmistir.*'® Bhutani ve ark.
M saglikli term yenidoganlarda yaptiklar calismada 18-
72. saatlerde 95. persentil ve lizerinde bilirubin degeri
olan yenidoganlarin oranini %6.1 bulmuslardir. Car-
bonell ve ark.? belirgin hiperbilirubinemi insidansini
iki fazli calismalari sonucunda %2.95 ve %3.2 olarak
bulmuslardir. Tirkiyede yapilan calismalardan Alpay
ve ark.?" 9%12.05'lik insidans bildirmislerdir. Olgular
ABO uyusmazhgi olan yenidoganlardan olusmus olan
Sarici ve ark.”Y %21.3'lik belirgin hiperbiliribinemi
orani saptamislardir. izoimmiin hemolitik hastaligin
en yaygin nedenlerinden biri ABO uyusmazligi oldu-
gundan bu grupta belirgin hiperbilirubinemi oraninin
yiiksek bulunmasi beklenen bir durumdur.?*! Bizim
calismamizda ise ilk 5 giin icinde belirgin hiperbiliru-
binemi insidansi %13.4 saptandi. Bu da bizimle ayni
popllasyonda calisan Alpay ve ark/nin?" sonuclariyla
uyumludur. Diger gruplardaki kiicuk farklar cografi ve
etnik kokenden kaynaklanabilir.

Belirgin hiperbilirubinemi tahmininde kullanilan
guincel kriterlerden birisi ilk glin dlctlen bilirubin de-
gerleridir. Bhutani ve ark." ilk 4 glinde glinliik serum
bilirubinini 6lgmisler ve 20.-28. saatlerde 5 mg/dI'nin
altinda bilirubin diizeyi olan hi¢bir yenidoganda belir-
gin hiperbilirubinemi (17 mg/dl ve (izeri) gelismedigi-
ni saptamiglardir. Oysa ayni saatlerde 8 mg/dl ve lize-
rinde bilirubin diizeyi olan yenidoganlarin %33’lUinde
belirgin hiperbilirubinemi ortaya ¢ikmistir.*2% Alpay
ve ark.?"ilk 24 saatte 6 mg/dl izerinde bilirubini olan
yenidoganlarin %26.21'inde, 6 mg/dI'nin altindakile-
rinse sadece %2.05'inde belirgin hiperbilirubinemi ge-
listigini saptamislardir. 24. saatteki 6 mg/dl'lik bilirubin
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degerinin sensitivitesini ylksek (%90) bulmuslardir.
Bir baska calismada Seidman ve ark.'® belirgin hiper-
bilirubinemi riskini ilk 24 saatte 5 mg/dI'nin altinda
olanlarda %1.6, 5 mg/dl ve lizerinde bilirubini olanlar-
da ise %6.6 bulmuslardir. Bu calismada, kritik bilirubin
diizeyinin (5 mg/dl) belirgin hiperbilirubinemi gelis-
mesinde yuksek 6zgulliik (%91.9) ve duslik duyarlilik
(%45.5); %8.9'luk pozitif prediktif deger ve %99 nega-
tif prediktif deger gosterdigi saptanmistir. Seidman ve
ark. @ bir baska calismalarinda belirgin hiperbilirubi-
nemi taniminda 2. giin icin >10 mg/d|, 3. glin icin >14
mg/dl, 4 ve 5. glinler i¢in >17 mg/d| degerlerini baz
olarak almislardir. Agarwal ve ark.?? 213 yenidoganda
yaptiklari ¢calismada 136 (%63.8) yenidoganda 24+6.
saatte 6 mg/dl veya altinda bilirubin degerleri sapta-
mislardir ve bunlarin sadece 1'inde hiperbilirubinemi
gelismistir. Kalan 77 (%36.1) yenidoganda 6 mg/dI
Uzerinde bilirubin degerleri saptanmistir ve bunlarin
da 271'inde (%27.2) izleyen glinlerde hiperbilirubinemi
ortaya c¢ikmistir. Duyarlilik %95, 6zguilliik %70.6, pozi-
tif prediktif degeri %27.2 ve negatif prediktif degeri
%99.3 olarak bulunmustur. Sonucta ilk 24+6. saatte
bakilan bilirubin degerlerinin 6 mg/dI'nin lzerinde
oldugu yenidoganlar belirgin hiperbilirubinemi gelis-
tirme agisindan riskli sayillmistir.

Calismamizdaise ilk 6-12 satte bilirubin degeri 3.9 mg/
dl ve tizerinde olan yenidoganlarda belirgin hiperbili-
rubinemi gelisme riski istatistiksel anlamli bulunmus-
tur (p<0.002). Bu saatlerde olctlen 3.9 mg/dl'lik bili-
rubin degerinin 6zgllligi %64.9, duyarliigi %67.6,
pozitif prediktif dederi %22.9 ve negatif prediktif
degeri %92.8 olarak bulundu. Diger taraftan ilk 24 sa-
atte (24+4 saat) bilirubin degerleri ele alindiginda ise
7.7 mg/dl ve uzerinde bilirubini olan yenidoganlarda
belirgin hiperbilirubinemi gelisme riski yine istatistik-
sel anlaml bulundu (p<0.001). Bu degerin 6zgulligu
(%77.8) ve duyarliligi (%78.4) ise daha ylksek, pozitif
prediktif degeri %35.4, negatif prediktif degeri %95.9
olarak bulundu.

GlnUmuzde 6nemi devam etmekte olan yenidogan
hiperbilirubinemisinde, 6zellikle erken taburculuk s6z
konusu oldugunda, belirgin hiperbilirubinemi riskinin
ongorilmesi gerekmektedir. Calismamizda ilk 24 saat-
te 7.7 mg/dl ve uzeri bilirubin degeri ileriki glinlerde
gelisebilecek belirgin hiperbilirubineminin gostergesi
olarak anlamli bulunmustur. Boylece ilk 24 saatte risk-
li bebeklerin saptanmasi yakin takip ve erken tedavi
sansini saglayacaktir.
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