
Yenido¤anda hiperbilirubinemi durumunda tedavi seçenekleri; (1) Kan De¤iflimi (2) Fototerapi (3) Medikal tedavidir. Son y›llarda etkin
ve yo¤un fototerapi uygulamalar› ve medikal tedavi kombinasyonlar› ile kan de¤iflimi gereksinimi son derece azalm›flt›r.

“Amerikan Pediatri Akademisi Hiperbilirubinemi Alt Komitesi”nin term ve terme yak›n yenido¤anlarda (>35 hafta) hiperbilirubineminin
fliddetine göre müdahale ve önerdi¤i takip stratejileri Tablo 1’de gösterilmifltir.

Fototerapi

Fototerapi (FT) de esas meydana gelen olay, bilirubinin  foton absorbe etmesidir. En fazla absorbe edilen fotonlar 450nm dalga boyun-
daki mavi fotonlard›r. Daha sonra, 510 nm dalga boyundaki yeflil fotonlar gelir.  Absorbe edilen foton ile bilirubin uyar›lm›fl hale dönüflür
ancak bu durumda fazla kalamaz ve tekrar eski haline dönebilmek için enerji kaybeder. Bu enerji kayb› 3 flekilde olabilir: 1. Foton emis-
yonu (floresans): çok nadir olur; 2. Is› üretimi: en s›k olan olayd›r; 3. Fotokimyasal reaksiyon. ‹lk iki olay sonucunda bilirubin molekülünde
herhangi bir de¤ifliklik olmazken, fotokimyasal reaksiyonlar sonucu bilirubin molekülü de¤iflir. Bu de¤ifliklik de 3 flekilde meydana gelebi-
lir: 1. Konfigurasyonel (geometrik) izomerizasyon; 2. Yap›sal izomerizasyon; 3. Foto oksidasyon. Geometrik izomerizasyon s›ras›nda, dipi-
rol halkalar›n› ortadaki halkalara ba¤layan çift ba¤lardan biri bozulur, d›fltaki halka 180 derece döner ve yeniden çift ba¤ oluflur. Bu flekil-
de oluflan izomere E izomeri ad› verilir. Bu izomerler fotokimyasal olarak reversibld›r ve birbirlerine dönüflebilir. ‹zomerlerin hemen hepsi
deri, derialt› ve kapillerler içinde oluflur. Bilirubin albumine ba¤l› oldu¤u halde bile bu izomerizasyon devam eder. Suda erir hale gelen bu
izomerler plazma ile karaci¤ere, oradan safraya tafl›n›r. Safra asitleri ile tekrar eski formuna dönerler ve barsaklara at›l›rlar. Bilirubin eli-
minasyonun %80’i geometrik izomerasyon yolu ile olur. Yap›sal izomerizasyonda pirol halkas› üzerindeki CH=CH2 (vinil) grubu, komflu di-
¤er pirol halkas› ile birleflerek 7 karbonlu yeni bir halka oluflturur. Bu yap›ya lumirubin, siklobilirubin veya fotobilirubin II ad› verilir. Daha
poler olan bu izomerin de suda çözünürlü¤ü daha fazlad›r. Lumirubinin önemli bir özelli¤i irreversibl olmas›, yani esas bilirubine geri dö-
nememesidir. Bu özelli¤i nedeniyle, fototerapinin yo¤unlu¤u artt›kça oluflan lumirubin miktar› da artar. Dolay›s›yla uzun süreli fototerapi

s›ras›nda bilirubinin esas at›lma yolu lumirubin olur. Lumirubin
oluflumu, bilirubin eliminasyonunda h›z k›s›tlay›c› basamakt›r. Fo-
tooksidasyonun ise in vitro ortamda oldukça etkili olmas›na ra¤-
men sar›l›kl› bir yenido¤andaki etkisi oldukça s›n›rl›d›r. Tek bir ok-
sijen atomunu içeren bu reaksiyon sonucunda biliverdin, dipirol
ve monopirol gibi ürünler aç›¤a ç›kar ve konjugasyona gerek kal-
maks›z›n karaci¤er ve dalaktan at›l›r (fiekil 1).

Fototerapi  için kullan›lan ›fl›klar›n yeterli fotoizomerizasyon ya-
pabilecek dalga boyuna sahip olmas› gerekir. Bilirubin en fazla
440-460 nm dalga boyundaki mavi ›fl›¤› absorbe eder. Gün ›fl›¤›n›n
dalga boyu 550-600 nm aras›nda oldu¤undan etkisi daha azd›r.
Mavi ›fl›k kayna¤› olarak 420-480 nm aras›nda ›fl›k yayan “özel ma-
vi” lambalar kullan›l›r. S›k kullan›lan  FT ünitelerinde gün ›fl›¤›, so-
¤uk beyaz, mavi  veya “özel mavi” floresan lambalar kullan›lmak-
tad›r. Di¤er ünitelerde ise tungsten-halojen lambalar radyant ›s›t›-
c›n›n bir parças› veya ba¤›ms›z olarak kullan›lmaktad›r. Son y›llar-
da yüksek-yo¤unluklu galyum nitrit ›fl›k-yayan diyotlar› kullanan
bir sistem  gelifltirilmifltir. Fiber-optik sistemler ise yüksek-yo¤un-
luklu bir lambadan fiber-optik bir battaniyeye ›fl›k vermektedir. Bu
cihazlar›n ço¤u mavi-yeflil ›fl›k spektrumunda  standart fototerapi
için yeterli etkinliktedirler. Hali haz›rda en etkili ›fl›k kaynaklar› özel
mavi floresan tüpleri veya özel olarak dizayn edilmifl ›fl›k-yayan di-
od ›fl›¤›d›r (light-emitting diode-LED, Natus Inc, san Carlos CA).
Özel mavi floresan lambalar F20T12/BB (General Electric, Wes-
tinghouse, Sylvania) veya TL52/20W (Phillips, Eindhoven, The
Netherlands) damgas› tafl›makta olup regüler mavi lambalara
(F20T12/B) göre daha fazla ›fl›n›m sa¤lamaktad›rlar. Özel mavi
lambalar mavi-yeflil spektrumunda ›fl›k sa¤lad›klar›ndan daha et-
kindirler ve cilde daha iyi penetre olup bilirubin taraf›ndan üst dü-
zeyde emilebilirler.

Hiperbilirubinemide Tedavi

Betül Acunafl
Trakya Üniversitesi T›p Fakültesi, Çocuk Sa¤l›¤› ve Hastal›klar› Anabilim Dal›, Neonatoloji Bilim Dal›, Edirne, Prof.Dr.

Tablo 1. Hiperbiluribineminin fliddetine göre müdahele ve 
takipte önerilen stratejiler

72 saatten önce fliddetli Bilirubin art›fl h›z› ve Müdaheleler
hiperbiluribinemi B:A oran›n›n izlenmesi     

TSB>75.prs TSB>14mg/dl;<0.20 mg/dl/st Nutrisyonel destek

TSB>95.prs TSB >17mg/dl;>0.20 mg/dl/st Fototerapi

TSB>98.prs TSB>20mg/dl;B:A oran›<7.0 Yo¤un fototerapi

TSB>99.9.prs TSB >25mg/dl;B:A oran›>7.0 Yo¤unfoto/kan 
de¤iflimi

TSB>99.99.prs TSB>30mg/dl;B:A oran› >7.0 Yo¤un foto/kan 
de¤iflimi

TSB:Total serum bilirubini; B:A oran›:Bilirubin/Albumin oran›

fiekil 1. Fototerapinin etki mekanizmas›
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Etkili fototerapi için de fototerapi lambalar›n›n belirli bir uzakl›kta tutulmas› gerekir.  Ifl›k kayna¤›n›n yenido¤ana uzakl›¤› ne kadar az
ise özellikle özel mavi lambalar›n etkinli¤i o kadar artmaktad›r.  Bunun için bebe¤e küvözde de¤il kotta iken FT uygulamak floresan lam-
balar› daha fazla yak›nlaflt›rma olana¤› verdi¤inden daha uygundur. Bebe¤i ç›plak olarak yat›r›p lambalar 10 cm’ye kadar yak›nlaflt›r›labi-
lir. Ancak halojen fototerapi lambalar›n›n ›s› yan›klar›na yol açma riski daha fazla oldu¤u için hastaya olan uzakl›¤›na dikkat etmek gere-
kir. Fototerapinin etkili olmas›nda rol oynayan bir di¤er faktör, bebe¤in yüzey alan›d›r (Tablo 2).  Bebe¤in hem alt›na hem de üstüne özel
mavi floresan lambalar›n yerlefltirildi¤i sistemler gelifltirilmifltir (BiliBassinet, Olympic Medical, Seattle,WA). Di¤er bir seçenek fototerapi
lambalar›n› bebe¤in üstüne, fiberoptik petleri alt›na yerlefltirmektir. Bilirubin düzeyi çok yüksekse fototerapi uygulanan yüzey alan›n›
mümkün oldu¤u kadar geniflletmek gerekir, bunun için bebek kotunun çevresi beyaz örtü veya aluminyum folyo ile kaplanabilir.

Ço¤unlukla alt bezinin kald›r›lmas› gerekmezse de kan de¤iflimine yak›n TSB de¤erlerinde bilirubin de¤erlerinde önemli bir azalma el-
de edilinceye kadar bez ç›kar›labilir. 

Bilirubin düzeyleri afl›r› derecede yüksekse (>30 mg/dl) ve yo¤un FT uygulan›yorsa birkaç saat  içinde 10 mg/dl’ye varan azalma ve ilk
4-8 saat içinde en az 0.5-1 mg/dl’lik bir  azalma beklenebilir. 35 haftadan büyük yenido¤anlarda FT’ye baflland›ktan sonraki 24 saat içinde
bafllang›ç bilirubin de¤erinde %30-40 l›k bir azalma olur. En belirgin  azalma ilk 4-6 saat içinde gerçekleflir. Standart FT üniteleri ise ilk 24
saat içinde bafllang›ç bilirubin de¤erlerinden %6-20’lik bir azalma sa¤larlar. 

‹ntermittan ve kontinü FT uygulamalar›n› karfl›laflt›ran çal›flmalar›n sunuçlar› çeliflkilidir. FT’ye beslenme ve ebeveyn ziyareti s›ras›n-
da ara verilebilir. Ancak TSB de¤erleri kan de¤iflimi s›n›r›na yak›nsa kontinü FT gerekebilir.

Fazla s›v› vermenin bilirubin düzeyini etkiledi¤ine dair bir kan›t yoktur. Yüksek bilirubin düzeyleri ile baflvuran baz› yenido¤anlar ayn›
zamanda hafif dehidrate olduklar›ndan s›v› deste¤ine ihtiyaç duyarlar. TSB de¤erlerinde azalmaya yol açacak foto yan ürünleri idrar ve
safra ile at›ld›klar›ndan yeterli hidrasyonun sa¤lanmas› FT etkinli¤i aç›s›ndan yararl› gibi gözükse de rutin IV s›v› deste¤i dehidratasyon
bulgular› yoksa gereksizdir. 

Fototerapiye ne zaman son verilece¤i konusunda bir standart bulunmamaktad›r. Hastaneden taburcu edildikten sonra sar›l›k nede-
niyle tekrar yat›r›lan (genellikle TSB => 18 mg/dl) bebeklerde TSB de¤eri 13-14 mg/dl’nin alt›na düflünce FT’ye son verilebilir. Reboundu
gözlemlemek için taburculuk geciktirilmemelidir. Ancak hemolitik hastal›k için (direkt Coombs pozitif)  veya erken FT uygulanm›flsa ve be-
bek 3-4 günlük olmadan FT’ye son verilmiflse taburcu olduktan sonra 24 saat içinde bilirubin takibi yap›lmal›d›r.

Otuz y›l› aflk›n bir süreden beri çok yayg›n olarak kullan›lan fototerapi genel olarak etkili ve güvenilir bir tedavidir ve pek az yan etkisi
bulunmaktad›r. En önemli ancak nadir klinik komplikasyonlar kolestatik sar›l›kl› yenido¤anlarda ortaya ç›kar. Bu bebeklere FT uyguland›-
¤›nda serum, idrar ve deri rengi kahverengi-bronz bir renk al›r (bronz bebek sendromu). Özellikle kolestatik sar›l›¤› olanlarda muhtemelen
porfirinlerin birikimine ba¤l› geliflti¤i düflünülmektedir.  E¤er FT gereksinimi varsa direkt hiperbilirubineminin varl›¤› kontendikasyon olufl-
turmaz. Bu durum özellikle hasta yenido¤anlarda önemlidir. FT ürünleri safra yoluyla at›ld›¤›nda kolestaz FT’nin etkinli¤ini azaltacakt›r..
Bununla birlikte direkt hiperbilirubinemili bebekler FT’ye bir miktar yan›t verirler. Bronz bebek sendromu geliflen ve FT almakta olan be-
bekler için TSB de¤eri yo¤un FT gerektiriyorsa FT h›zl› etkili olamayaca¤›ndan kan de¤iflimi düflünülmelidir. Kan de¤iflimi karar› verirken di-
rekt bilirubinin totalden ç›kar›lmamas› gerekti¤i unutulmamal›d›r. 

Tablo 2. Fototerapinin doz ve etkinli¤ini etkileyen faktörler
Faktör Mekanizma Mant›¤› Klinik uygulama

Ifl›¤›n spektrumu Mavi-yeflil spektrumu en etkilisi. Özel mavi floresan tüpler Yo¤un FT için özel mavi tüp
Bu dalga boyunda ›fl›k cilde iyi penetre (mavi-yeflil spektrumunda) veya LED ›fl›k kayna¤› kullan
olmakta ve bilirubin taraf›ndan iyi emilmekte en etkilisi

Spektral ›fl›n›m ↑ ›fl›n›m?→↑ TSB azalma h›z› Ifl›n›m radiometre ile μW/cm2/nm Özel mavi floresan tüpler   
(belli bir dalga boyu olaral ölçülür. Standart FT üniteleri kullan›l›yorsa,
band›ndaki ›fl›n›m) 8-10 μW/cm2/nm, yo¤un ›fl›n›m› art›rmak için tüpleri en

FT >30 μW/cm2/nm sa¤lar yak›n mesafeye getirmeli, 
halojen lambalarla yan›k tehlikesi 
oldu¤undan bu uygun de¤il. Özel 
mavi tüpler 10-15 cm’ye 
getirildi¤inde en az 35 μW/cm2/nm 
›fl›n›m sa¤lar. 

Spektral güç ↑ maruz kalan yüzey alan›→↑ Yo¤un FT için bebe¤in maksimum Bebe¤in üstüne lambalar›,
(yüzey alan› boyunca TSB azalma h›z› yüzey alan›na FT’ uygulanmal› alt›na fiber-optik petleri veya
ortalama spektral ›fl›n›m) özel mavi floresan tüpleri 

yerlefltirin, maksimum ›fl›n›m için 
kotun veya küvözün etraf›n› 
aluminyum folyo ile kaplay›n. 

Sar›l›k nedeni FT, sar›l›k hemolize veya Hemoliz varsa FT’ye daha
kolestaza ba¤l› ise daha az etkin düflük TSB de¤erlerinde baflla 

yo¤un FT ver. FT’nin baflar›s›zl›¤› 
hemolizi düflündürür. Direkt biliru
bin yüksekse Bronz bebek 
sendromu ve döküntü aç›s›ndan 
izlemeli

FT bafllang›c›nda TSB de¤eri TSB de¤eri ne kadar Yüksek TSB de¤erlerinde yo¤un FT 
yüksekse FT ile TSB de¤erinde kullan. TSB> 20 mg/dl ise TSB’de 
azalma o kadar fazla olur daha h›zl› azalma bekle.
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Fototerapinin tek kontrendike oldu¤u hastal›k konjenital eritropoetik porfiridir. Hemoliz, splenomegali ve k›rm›z› renkli idrar›n bulundu¤u
bu hastal›kta ›fl›k, a¤›r büllöz lezyonlara ve hemolize yol açarak ölüme neden olabilir.

“ Amerikan Pediatri Akademisi Hiperbilirubinemi Alt Komitesi”nin hastaneye yat›fl› yap›lm›fl 35 hafta ve daha büyük yenido¤anlarda öner-
di¤i fototerapi protokolü  fiekil 1’de verilmifltir. Bu rehberlerin haz›rlanmas›nda  k›s›tl› say›da olan kan›tlar temel al›nm›fl olup yaklafl›k de¤er-
ler olarak düzeyler verilmifltir. Her bir kategorideki de¤erler afl›ld›¤›nda yo¤un fototerapi uygulamas› önerilmektedir. “Yo¤un fototerapi” ma-
vi-yeflil ›fl›k spektrumunda ( dalga boyu yaklafl›k 430-490 nm) ve en az 30 uW/cm2/nm gücünde lambalar kullan›larak yap›lan uygulamad›r. 

Kan De¤iflimi

Hiperbilirubinemiye ba¤l› ensefalopatinin önlenebilmesi için yap›lacak acil giriflim kan de¤iflimidir. Kan de¤iflimi (KD) ile bebe¤in eriero-
sitlerinin %85'den fazlas› yenilenirken, serum bilirubin de¤erleri de yaklafl›k %50 düflürülmüfl olur. 

Akut bilirubin ensefalopatisi (ABE) nin spesifik bulgular› tan›mland›ktan sonra, terapinin amac› bilirubin düzeyinin  h›zl›, seri ve güvenli
bir flekilde düflürülmesidir. Bunun için; kan de¤iflimi  yap›lmal›d›r, beyin hasar›n›n minimale indirilebilmesi,   semptomatik yenido¤anda biliru-
binin h›zl› ve etkili bir flekilde klirensinin düflmesi için kan de¤ifliminin riski, ABE’nin potansiyel riski ile karfl›laflt›r›lmal›d›r. Acil kan de¤iflimi
haz›rl›¤› yap›l›rken, fototerapi ile bilirubin düzeyi >0.5 mg/dl/st düflecek flekilde olmal›d›r. ABE’si olan bebekler, yo¤un fototerapi >30
μwat/cmÇ/nm ile tedavi edilmelidir.

Kan de¤iflimi, (1) bilirubin düzeyini h›zla azalt›r, (2) antikorla kapl› eritrositleri uzaklaflt›r›r, (3) varsa anemiyi düzeltir. KD, bir izovolemik pro-
sedür gibi arteryel yoldan al›n›p ayn› zamanda venöz yol ile infüzyon yap›lmal›d›r. ‹ki kat volüm (170 ml/kg) idealdir, fakat yap›lmas›nda teknik
zorluklar oluflursa, yo¤un fototerapi ile desteklenerek tek  volumle de kan de¤iflimi yap›labilir. Tüm bu ifllemler 3-4 saat içinde tamamlanma-
l›d›r. ABE’nin spesifik bulgular› olmad›¤› fakat, belirgin nörotoksisite kayg›s› oldu¤u zaman da kan de¤iflimi göz önünde bulundurulmal›d›r. Bir
di¤er deyiflle:TSB düzeyi > 30 mg/dl; yo¤un fototerapiye ra¤men TSB düzeyinde 0.5 mg/dl/saat’den daha az düflüfl ya da 4 saat içinde 2
mg/dl’den daha az  bir düflüfle neden olursa ya da  yenido¤an›n iflitmesi genel olarak iyi iken  ABR’de iflitmede problem varsa düflünülmeli-
dir. Kan de¤iflimi yap›lmadan önce, albümin infüzyonu (1 gr/kg) yap›labilir, özellikle albümin düzeyi düflük ise (<3.4 g/dl); veya hiperbilirubine-
mi ABO  veya Rh uyuflmazl›¤›na  ba¤l› ise  immunglobulin (IVIG) deste¤i yap›labilir.

Tek hacimli kan de¤iflimi sonras› eritrositlerin %63'ü, çift hacim
sonras› %87’si, 3 hacim sonras› ise %95’i de¤iflmifl olur. Kan de¤i-
flimi için s›kl›kla en fazla 5 günlük ya da <72 saatlik olan asit sitrat
dekstrozlu taze tam kan kullan›l›r. Olanak dahilinde ise nadir ancak
ciddi bir durum olan “graft versus host disease” in önlenmesi için
›fl›nlanmal›d›r. 

Kan de¤iflimi için seçilecek kan grubu, hemolitik hastal›¤›n cin-
sine göre de¤iflir. Rh uyusmazl›¤›na ba¤l› hastalarda ABO grubu
uygun Rh negatif kan kullan›l›r. ABO uyuflmazl›¤›nda ise 0 grubu,
bebe¤in Rh grubuna uygun kan kullan›l›r.

Yenido¤anda kan de¤iflimi genellikle göbek veninden veya pe-
riferik bir venden yap›l›r. Kateter olarak 5 Fr veya 8 Fr kateterler
kullan›labilir. Kateter kan›n rahat rahat al›n›p verilebilece¤i bir de-
rinli¤e kadar ilerletildikten sonra ucuna 4 yollu musluk tak›l›r. Bir
yol taze kan›n gelifli, bir yol bebekten al›nan kan›n at›lmasi için kul-
lan›l›r. Term yenido¤anlarda kan›n 10 ml, çok düflük do¤um tart›l›
bebeklerde ise 5 ml al›n›p verilmesi yeterli olur. Hemodinamik
dengesizlikleri önleyebilmek için bu ifllem yavafl yap›lmal›d›r. Ya-
vafl yap›lan kan de¤ifliminde her al›p verme 3-5 dakika sürer. 

A Rh (-)
B Rh (-)
AB RH (-)
AB RH (-)
AB RH (-)
O Rh (-)
O Rh (-)
A Rh (-)
B Rh (-)
A Rh (-)
B Rh (-)

A Rh (+)
B Rh (+)
B Rh (+)
A Rh (+)
AB Rh (+)
O Rh (+)
A Rh (+) B Rh (+) AB Rh (+)
AB Rh (+)
AB Rh (+)
B Rh (+)
A Rh (+)

A Rh (-)
B Rh (-)
B Rh (-)
A Rh (-)
AB RH (-)
O Rh (-)
O Rh (-)
A Rh (-)
B Rh (-)
O Rh (-)
O Rh (-)

O Rh (-)
O Rh (-)
O Rh (-)
O Rh (-)
A Rh (-),B Rh (-)
Yok
Bebe¤in kan grubu 
O Rh (-)
O Rh (-)
B Rh (-)
A Rh (-)
Rh (-)

Yok
Yok
Yok
Yok
O Rh (-)
Yok
Yok
AB Rh (-)
AB Rh (-)
Yok
Yok

RRhh  uuyyuuflflmmaazzll››¤¤››nnddaa  kkaann  ddee¤¤iiflfliimmiinnddee  kkuullllaann››llaaccaakk  kkaann  ggrruubbuu
Anne Çocuk 1. seçenek 2. seçenek 3. seçenek

fiekil 2. Hastaneye yat›fl› yap›lm›fl >35 hafta yenido¤anlarda önerilen
fototerapi protokolü
• Total bilirubin de¤erlerini kullan, direkt bilirubin de¤erini ç›kartma.
• Risk faktörleri: izoimmün hemolitik anemi, G6PD eksikli¤i, asfiksi, belirgin letarji, vücut ›s›s› dü-
zensizli¤i, asidoz, < 3g/dL albumin
• 35-37 6/7 haftal›k sa¤l›kl› YD’lar için orta risk çizgisi etraf›ndaki TB seviyeleri kullan›labilir
• 35 haftaya yak›n olanlara daha düflük seviyedeki bilirubin seviyeleri, 37 6/7  haftaya yak›n olanlara da-
ha yüksek TB seviyeleri kullan›labilir.
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ABO uyuflmazl›¤›nda kan de¤ifliminde kullan›lacak kan grubu
Bebekten al›nan ilk 10 ml kan, biyokimyasal inceleme için laboratuara gönderilirken, son 10 ml kan da ayn› amaçla kullan›l›r. Bu kan-

larda hematokrit, bilirubin, sodyum, potasyum, kalsiyum, kan flekeri ve bebek oksijen al›yorsa pH bak›l›r. Profilaktik antibiyotik kullan›lma-
s›na gerek yoktur. Banka kan›nda bulunan sitrat, iyonize kalsiyum ve magnezyumu ba¤lad›¤› için kan de¤iflimi s›ras›nda hipomagnezemi
ve hipokalsemi geliflse de kalsiyum uygulamas›n›n iyonize kalsiyum düzeyini çok fazla etkilemedi¤i ve kalsiyum verilmeyen yenido¤anlar-
da da yan etki  gözlemlenmedi¤i  gösterilmifltir. Sitrat fostat dekstroz içinde 300-350 mg/dl glukoz bulunur ve kan de¤iflimi s›ras›nda insu-
lin sekresyonu uyar›labilir ve rebound hipoglisemi geliflebilir, bir kaç saat kan flekeri takibinin yap›lmas› faydal› olur. 

Deneyimli ellerde yap›lan kan de¤iflimin mortalite ve morbidi-
tesi son derece azd›r. Kan de¤iflimi s›ras›nda oluflabiIecek komp-
likasyonlar, kana ba¤l›, katetere ba¤l› ve iflleme ba¤l› olmak üzere
3 ana bafll›kta incelenebilir. Kana ba¤l› komplikasyonlar; afl›r› he-
parinizasyon, graft versus host hastal›¤›, hemoliz, hiperpotasemi
ve aritmi, hipoglisemi, hipokalsemi ve tetani, metabolik asidoz, he-
moglobin S içeren hücrelerin oraklaflmas›, trombositopeni, enfek-
siyon bulaflmas› (hepatit, CMV,HIV, bakteriler vb); Katetere ba¤l›
komplikasyonlar; kalp aritmileri, emboli, enfeksiyon (sepsis, omfa-
lit, tromboflebit, karaci¤er absesi), intravasküler kateter kay-
b›,nekrotizan enterokolit, periferik iskemi ve nekroz, renovasküler
hipertansiyon, tromboz,damar perforasyonu; ‹flleme ba¤l› kompli-
kasyonlar; kanama, hava embolisi, mekanik, termal veya osmotik
eritrosit hasar›na ba¤l› hemoliz, hipotermi, intrakranial kanama,
hipo/hipervolemi, trombositopenidir.

Tedavi yaklafl›m›n› de¤ifltiren özel durumlar flunlard›r: (1) ABE
bulgular› varsa acil kan de¤iflimi karar› (2) Önceki kan de¤ifliminin
ciddi komplikasyonlar›, kardiyovasküler, p›ht›laflma sorunlar›, po-
tansiyel GVHD, umbilikal damar›n kullan›lamamas› (omfalosel vs)
varsa kan de¤iflimi yerine erken ve proflaktik fototerapi  (3) Biliru-
binin h›zla yükselmesi > 0.5-1 mg/dl/saat, bilirubin azalmas›na kar-
fl›n Hct’de düflme , kan de¤iflimine yak›n de¤erlerde >36 saat per-
sistans varsa erken  kan de¤iflimi karar› al›n›r.

“Amerikan Pediatri Akademisi Hiperbilirubinemi Alt Komite-
si”nin hastaneye yat›fl› yap›lm›fl 35 hafta ve daha büyük yenido-
¤anlarda önerdi¤i kan de¤iflimi protokolü fiekil 2’de verilmifltir. 

Preterm ve Düflük Do¤um Tart›l› Yenido¤anlar: Düflük do¤um
tart›l› ve prematüre yenido¤anlara güvenli say›labilecek bilirubin
düzeyleri bilinmemektedir. K›s›tl› veriler temel al›narak haz›rlanan
düflük do¤um tart›l› ve preterm yenido¤anlarda fototerapi ve kan
de¤iflim protokolleri Tablo 3, 4 ve 5’de verilmifltir.

Medikal Tedaviler: Neonatal hiperbilirubinemide kullan›lan
medikal tedavi yöntemleri ve etki mekanizmalar› Tablo 6’da göste-
rilmifltir.

‹ntravenoz immünoglobulin: Rh izoimmünizasyonu olan yeni-
do¤anlarda do¤umdan hemen sonra yüksek doz (0.5-0..8 gr/kg) 3
gün süre ile intravenoz immünoglobulin (IVIG) kullan›lmas› biliru-
bin yükselme h›z›n› yavafllatt›¤› gibi maksimum bilirubin düzeyleri-
ni de düflürerek kan de¤iflimi ihtiyac›n› azalt›r. Antikorla kapl› eritro-
sitlerin y›k›m› retiküloendotelyal sistemde antikora ba¤›ml› lizis yo-
luyla olur. IVIG, retikuloendotelyal sistem hücrelerindeki Fc resep-
törlerini bloke ederek eritrositlerin bu hücrelerle temas›n› ve hemo-
lizini önler. ABO uygunsuzlu¤u vakalar›nda da IVIG kullan›m›n›n ya-
rarl› olabilece¤i bildirilmifltir. IVIG tedavisinin yan etkisi gözlenme-
mifltir ve kan de¤iflimi gibi invaziv ve komplikasyonlara yol açabile-
cek bir uygulamay› anlaml› flekilde azaltt›¤› için Rh izoimmünizasyo-
nu vakalar›nda giderek daha fazla tercih edilmektedir.

Metalloporfirinler: Hem  oksijenaz enzimini kompetetif olarak
inhibe ederler. Kalay-protoporfirin (SnPP) ve kalay-mezoporfirin
(SnMP) en etkili olanlar›d›r.  Bilirubin yap›m› azal›r, hem ise safra-
ya sekrete edilir. Koruyucu olarak 1-6 μmol/kg olarak yaflam›n ilk
24 saatinde kullan›l›r. Tek bir yüksek doz (6 μmol/kg ) uygulaman›n
term ve terme yak›n yenido¤anlarda özel mavi ›fl›k FT’den daha et-
kili oldu¤u saptanm›flt›r. G6PDH eksikli¤i olanlarda hiperbilirubi-
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ABO uyuflmazl›¤›nda kan de¤ifliminde kullan›lacak kan grubu
Anne Çocuk 1. seçenek 2. seçenek

Risk kategorisi Kan de¤ifliminin mutlaka düflünülmesi
gereken B/A oran›
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fiekil 3. 35 hafta ve daha büyük yenido¤anlarda kan de¤iflimi protokolü
• Kesik kesik çizgiler ‹lk 24 saatteki klinik durumun ve fototerapiye verilen cevab›n oldukça 
de¤iflken olmas›ndan dolay› belirsizli¤i ifade eder.
• YD’da akut bilirubin ensefalopati bulgular› (hipertoni, retrokollis, atefl, opistotonus, tiz sesli
a¤lama) görülürse veya TB seviyesi bu çizgilerden ?5 mg/dl ise acil kan de¤iflimi uygulan-
mal›d›r.
• Risk faktörleri: izoimmüm hemolitik anemi, G6PD eksikli¤i, asfiksi, belirgin laterji, vücut ›s›s›
düzensizli¤i, asidoz, sepsis
• Albumin seviyesini ölç ve B/A oran›na(bilirubin/albumin) bak(afla¤›da verilmifltir).
• Total bilirubin seviyesini kullan ,direkt bilirubin de¤erini ç›kartma
• D sa¤l›kl›, ve 35-36 6/7 haftal›k (median risk) ise gerçek gestasyonel yafl›n› temel alan kan
de¤iflim TB de¤erlerini kiflisellefltir
• Total bilirubin de¤erlerini kullan, direkt bilirubin de¤erini ç›kartma.
• Risk faktörleri: izoimmün hemolitik anemi, G6PD eksikli¤i, asfiksi, belirgin letarji, vücut ›s›s›
düzensizli¤i, asidoz, < 3g/dL albumin
• 35-37 6/7 haftal›k sa¤l›kl› YD’lar için orta risk çizgisi etraf›ndaki TB seviyeleri kullan›labilir.
• 35 haftaya yak›n olanlara daha düflük seviyedeki bilirubin seviyeleri, 37 6/7 haftaya yak›n olan-
lara daha yüksek TB seviyeleri kullan›labilir.

≥38 0/7 haftal›k YD’lar 8.0 0.94

2- 35 0/7-36 6/7 7.2 0.84
haftal›k sa¤l›kl› YD’lar 
ya da yüksek riskli 
veya izoimmün 
hemolitik hastal›¤› 
veya G6PD eksikli¤i 
olan ≥38 0/7 haftal›k 
YD’lar

3- Yüksek riskli veya 6.8 0.80
izoimmün hemolitik 
hastal›¤› veya G6PD 
eksikli¤i olan 
35 0/7-36 6/7 haftal›k 
YD’lar
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neminin kontrolunda da etkili oldu¤u gösterilmifltir. Bilirubin dü-
zeylerini , FT ihtiyac›n› ve hastanede kal›m süresini azaltmaktaysa
da uzun süreli nörogeliflimsel sonuçlar› ve cildin foto duyarl›l›¤›
konusunda elde bir veri bulunmamaktad›r.

Fenobarbital: Bilinen  en etkili hepatik enzim uyar›c›s›d›r. Bili-
rubinin dolafl›mdan al›n›m›, hepatosit içersinde ba¤lanma ve de-
polanmas›,  glukuronik asitle konjugasyonu,  safraya ekskresyon
safhalar›na etkilidir. 5 gün süreyle 5 mg/kg/gün  verilir. Tedaviye
bafllanmas›n›n 3 . günden itibaren TB düzeyini azalt›r. Maksimum
etki tedavinin 5. gününde gözlenir. 

Antenatal dönemde do¤umdan 10 gün önce anneye verilen 100
mg fenobarbitalin  yenido¤an bebekte hiperbilirubinemiyi % 50
oran›nda azaltt›¤› saptanm›flt›r. Ancak antenatal fenobarbitalin
uzun dönemdeki etkileri tam olarak bilinmemektedir. Crigler-Naj-
jar sendromu tip I ile tip II aras›ndaki ay›r›m hiperbilirubineminin
fenobarbitale olan cevab› ile saptanabilir. Crigler-Najjar tip II de
> 60 mg/gün dozunda fenobarbitale cevap vard›r ve TSB seviyesi
düfler. Prematürelerde fenobarbitalin etkisi çok daha azd›r. Foto-
terapiyle birlikte fenobarbital kullan›lmas›n›n yaln›zca fototerapi
kullan›lmas›na karfl› bir üstünlü¤ü yoktur.

fiilofibrat: Glukuronil transferaz aktivitesini artt›rarak bilirubi-
nin eliminasyonunu h›zland›r›r.

Fenobarbitalden daha etkilidir, 50 mg/kg tek doz uygulama ile 6
saat içersinde bilirubinin klirensini %100 art›r›r.

Agar: Ba¤›rsak içindeki bilirubin ba¤layarak enterohepatik do-
lafl›m› önler. 48-140 saat aras›ndaki hiperbilirubinemili term yeni-
do¤anlara 6 saatlik aralarla 500 mg agar verilmesiyle hem biliru-
bin düzeyi düfler hem de fototerapinin düzeyi azal›r. 
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≤1500
1500-1999
2000-1499

FT**
5-8
8-12
11-14

Kan De¤iflim
13-16
16-18
18-20

Tablo 3. Düflük do¤um tart›l› yenido¤anlarda do¤um tart›s›na göre
fototerapi ve kan de¤iflim protokolü

Total bilirubin düzeyi (mg/dl)*

*Tedavi bafllanacak bilirubin seviyeleri: Klinik duruma göre hangi bilirubin seviyesinin
seçilece¤i doktor taraf›ndan karar verilir. Bilirubin seviyeleri total bilirubin düzeyleridir.
Direkt bilirubin bu düzeylerden ç›kar›lmaz.
**Kan de¤iflim ihtiyac›n›n oluflmamas› için bu seviyelerde FT kullan.
***Yo¤un FT’ye ra¤men veya h›zla artan bilirubin seviyeleri varl›¤›nda bu miktarlarda kan
de¤iflimi yap.

Gestasyonel yafl
36
32
28
24

FT£
14,6
8,8
5,8
4,7

Kan De¤iflimi
Hasta*
17,5
14,6
11,7
8,8

Sa¤l›kl›
20,5
17,5
14,6
11,7

Tablo 4. Preterm bebeklerde gestasyonel yafl›na göre fototerapi ve
kan de¤iflim protokolü

Total bilirubin düzeyi (mg/dl)*
�

<1250 g

13

5.2

10

4.0

1250-1499 g

15

6.0

13

5.2

1500-1999 g

17

6.8

15

6.0

2000-2499 g

18

7.2

17

6.8

Standart Risk

Total bilirubin

B/A oran›

Yüksek Risk*

Total bilirubin

B/A oran›

Tablo 5. Düflük do¤um tart›l› yenido¤anlarda do¤um tart›s›na göre
bilirubin seviyesi (mg/dl) ve bilirubin/albumin oran› (mg/g) göz
önüne al›narak oluflturulan fototerapi ve kan de¤iflim protokolü

Tablo 6.  Medikal tedavi yöntemleri

Tedavi Metabolik basamak Etki yolu

‹V‹G Eritrosit y›k›m›n› azalt›lmas› Eritrositler üzerindeki
Rh antikorlar›n›n 
kapat›lmas›

Metalloporfirinler Bilirubin yap›m›n› önleme Hem oksijenaz 
Sn-proto-mesoporfirin inhibisyonu
Zn-protoporfirin

Fenobarbital, Hepatik Bilirubin Hepatik ER enzim
Zixoryn fiilofibrat, transportunu art›rma induksiyonu
Nikotinamid

* Risk faktörleri: Apgar <3 5. dakikada, PaO2 <40 mmHg ≥ 2. saatte, pH ≤ 7.15 ? 1. saatte,
do¤um tart›s› <1000 gr, hemoliz, klinik bozulma veya merkez sinir sisteminin bozulmas›, total
protein ≤ 4 g/dl veya albumin ≤ 2 g/dl. B/A oran›: Bilurubin/ Albumin oran›.

* Rh hastal›¤›, perinatal asfiksi, hipoksi, asidoz, hiperkapni
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