
Zaman›nda do¤an bebeklerin % 20-50'si, prematürelerin
% 60-80'i yaflam›n ilk günlerinde hiperbilirubinemi sorunu ile
karfl› karfl›ya kal›rlar. Eriflkinlerden farkl› olarak bilirubin dü-
zeyi 5 mg/dl üzerine ç›kmadan yenido¤anlarda ikter belirgin-
leflmez (1,2,3). Yenido¤an bebek do¤umla birlikte intrauterin
dönemden ekstrauterin döneme h›zl› bir geçifl göstermekte,
hem katabolizmas› ve bilirubin fizyolojisinde önemli de¤iflik-
likler olmaktad›r. Fizyolojik hiperbilirubineminin nedenleri
aras›nda, yenido¤an eritrosit say›s›n›n çocukluk dönemine
göre fazla oluflu, eritrosit yaflam sürelerinin 45-90 gün gibi k›-
sa oluflu, özellikle prematürelerde bu sürenin 35-50 gün gibi
daha da k›sa oluflu baflta gelen nedenler aras›ndad›r. Bu ne-
denle bir yenido¤an bebek erken dönemde eriflkin bir insan›n
yaklafl›k 3 kat› fazla bilirubin yüküyle karfl›lafl›r (2,3). 

Fetal eritrositlerin hemolizi sonucu ortaya ç›kan hemoglo-
binin parçalanmas›yla aç›¤a ç›kan hemden bilirubin meyda-
na gelir. Hem, hemoksigenaz enzimi taraf›ndan biliverdine
oksitlenir ve bilirubin oluflur. Oluflan bilirubin suda erimeyen
bir bilirubin olup, oluflumu s›ras›nda eflit miktarda karbonmo-
noksit (CO) aç›¤a ç›kar. ‹ndirekt bilirubin plazmada albumine
ba¤lanarak transporte edilir. Bilirubinin albumine ba¤lanma
oran› gebelik yafl› ile artar. Bilirubin hepatik dolafl›ma geldi-
¤inde albuminden ayr›larak Y ve Z proteinleri ile hepatosit
içerisine tafl›n›r. Ard›ndan üridil difosfo glukronil transferaz
(UDPGT) enzimi yard›m› ile konjuge olarak, suda eriyen biliru-
bin formuna dönüfltürülür. Konjuge bilirubinin safraya salg›-
lanmas› büyük bir konsantrasyon fark›na karfl› olur ve enerji
gerektirir. Normalde barsa¤a geçen bilirubin tekrar emilmez.
Oysa yenido¤an barsa¤›nda, anne sütünde de yüksek miktar-
da bulunan beta glukuronidaz enzimi ile konjuge bilirubinin %
25'i barsakta tekrar hidrolize edilerek ankonjuge hale getirilir
ve enterohepatik sirkulasyona kat›l›r. Barsak lümenindeki
konjuge bilirubin ise bakteriler taraf›ndan tekrar geri emile-
meyen sterkobiline dönüfltürülür. Ancak yaflam›n ilk günle-
rinde barsak henüz bakteriler taraf›ndan kolonize olmad›¤›n-
dan, bu dönüflüm gecikir ve enterohepatik sirkülasyon oran›
artar (2,3,4,5). 

Bilirubin metabolizmas›nda yenido¤ana özel bu durumlar

sonucu, pek çok yenido¤anda 2-3. günde bafllayan, 4-5. gün-
lerde pik yapan ve 7-10 günde kaybolan, art›fl h›z›
<5mg/dl/gün ve < 0.2 mg/dl/saat olan ve total bilirubin düze-
yinin genellikle <13mg/dl, direkt bilirubin<1.5mg/dl ya da < to-
talin %10'u olabildi¤i fizyolojik sar›l›k ortaya ç›kar. Karaci¤er
hücresinde artm›fl bilirubin yükü (k›sa eritrosit ömrü, fazla
eritrosit kitlesi, inefektif eritropoez, eritosit d›fl› hem fazlal›¤›,
artm›fl enterohepatik dolan›m (steril barsak, artm›fl beta glu-
kuronidaz aktivitesi), karaci¤er hücresine al›m kusuru (Ligan-
din =Y proteini eksikli¤i), konjugasyon kusuru (glukuronil
transferaz olgunlaflmas› ilk haftada tamamlan›r) fizyolojik sa-
r›l›¤›n temel nedenlerini oluflturur (1,2,6,7).

Yenido¤an döneminde fizyolojik sar›l›k yan› s›ra, patolojik
sar›l›k da olabilir ve ço¤u kez fizyolojik sar›l›k ile iç içe bir gö-
rünüm sergiler. 

Patolojik Sar›l›k Nedenleri

11--AAflfl››rr›› ÜÜrreettiimm:: Hemoliz (‹ndirekt bilirubin yüksek):
Hemolitik anemiler, izoimmunizasyon, toksik hemoliz, en-

feksiyon, hematom, ekimoz
22--YYeetteerrssiizz uuppttaakkee--kkoonnjjuuggaassyyoonn:: (‹ndirekt bilirubin yüksek):
Gilbert, Crigler Najjar sendromlar›, enzim inhibisyonu.
33-- EEkksskkrreessyyoonn kkuussuurruu:: Kolestaz (Direkt bilirubin yüksek):
Neonatal Hepatit, safra yollar› atrezisi,
G‹S obstrüksiyonlar› (‹ndirekt bilirubin yüksek) (2,6,7).
Fizyolojik sar›l›¤›n, patolojik sar›l›ktan ayr›m› için elimizde

baz› ipuçlar› vard›r: 

Patolojik Sar›l›k Düflündüren Bulgular

1. ‹lk 24 saat içerisinde sar›l›k
2. Total serum bilirubin düzeyi (TSB) >0.2mg/dl/saat veya

>5 mg/dl/gün
3. Term yenido¤anda TSB>12 mg/dl
4. Preterm YD>10-14mg/dl 
5. TSB saatlik normograma göre >95p olmas›
6. Direkt serum bilirubin >1.5-2 mg/dl
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7.  >10-14 gün süren sar›l›k (Son dönemlerde, özellikle an-
ne sütü ile beslenen bebeklerde bu süre 21 güne dek uzat›la-
bilmektedir).

‹ndirekt Hiperbilirubinemi Nedenleri

A) Afl›r› üretim: 
HHeemmoolliittiikk::
- ‹zoimmunizasyon
- Hemolitik Anemiler
- Eritrosit membran defektleri
- Glukoz 6 fosfat dehidrogenaz (G6PD) eksikli¤i,
Bafllatan neden bir strestir (hipoksi, asidoz, infeksiyon, hi-

poglisemi, ilaç...) ‹lk 3-4 gün içinde 30-40 mg/dl'yi bulan bili-
rubin ve kernikterus bulgular› ile karfl›m›za ç›kabilir. Türki-
ye'de G6PD enzim eksikli¤i s›kl›¤› % 3-11 bildirilmektedir.

- Piruvat kinaz (PK) enzim eksikli¤i
- Hemoglobinopatiler
- Toksik ve infeksiyöz hemoliz
NNoonnhheemmoolliittiikk::
- Anne sütü sar›l›¤›
- Polisitemi
- Damar d›fl›nda kan
- UDPGT enzim yetersizli¤i, inhibisyonu
- Hipotiroidi
- Barsak obstruksiyonu
- Metabolik hastal›k (1,2,6,7).
Amerikan Pediatri Akademisi (AAP) 1994 y›l›nda yay›nlad›-

¤› bir rehberde sar›l›kl› yenido¤an› de¤erlendirmede hemoli-
tik hastal›¤› düflündürecek kriterler olarak bir tak›m özellikler
belirtmifltir (8):

- Ailede hemolitik hastal›k öyküsü
- Sar›l›¤›n 24 saatten önce ortaya ç›kmas›
- >0.5 mg/dl/saat art›fl

- Solukluk, hepatosplenomegali
- Serum bilirubin düzeylerinde 24-48 saatten sonra h›zl› ar-

t›fl (G6PD eksikli¤i)
- Fototerapinin baflar›s›z kalmas›.
Anne sütü sar›l›¤›:
Anne sütü sar›l›¤› iki farkl› grupta de¤erlendirilebilir:
11..-- EErrkkeenn TTiipp:: AAnnnnee ssüüttüü iillee bbeesslleenneemmeemmee ssaarr››ll››¤¤››
‹lk 2-4 gün sütün yetersiz gelifli
Yetersiz kalori al›m›
Dehidratasyon
Mekonyum ç›k›fl›ndaki yetersizlik

22..-- GGeeçç ttiipp:: AAnnnnee ssüüttüü ssaarr››ll››¤¤›› sseennddrroommuu::
Nedenleri pregnandiol, lipaz, beta glukuronidaz etkisi ile

artm›fl enterohepatik dolan›m olarak düflünülse de hiçbiri
tam ispatlanmam›flt›r.

Geç tip anne sütü sar›l›¤›, anne sütü ile beslenenlerin %
10-30'unda, 5-6. gün sonras›nda bafllayan, ço¤unlukla 2-3
hafta bazen 4-12 haftaya uzayabilen sar›l›kt›r. Total bilirubin
düzeyleri 22-24 mg/dl üzerine dek ç›kabilir ve di¤er kardefl-

lerde görülme s›kl›¤› % 70 kadard›r (1,2,9,10).
Geç tip anne sütü sar›l›¤› tan›s›, laboratuar incelemelerle

patolojik sar›l›k nedenlerinin d›flland›¤›, 3. hafta ve sonras›n-
da sar›l›¤›n sürdü¤ü, yaln›zca anne sütü ile beslenen, sa¤l›k-
l›, zaman›nda do¤mufl, yeterli büyüme gösteren bebeklerde
konulabilir. 

Bu konuda yap›lan araflt›rmalarda anne sütü ile beslen-
meye ek olarak UGT1A1 enzimini ve/veya organik anyon
transporter gen 2 (OATP-2)'i kodlayan genlerin polimorfizmi-
nin varl›¤›n›n, TSB > 20 mg/dl olma olas›l›¤›n› belirgin artt›rd›-
¤› gösterilmifltir. UGT1A1 enziminde gen polimorfizminin tek
bafl›na bu olas›l›¤› 22 kat, OATP-2 kodlayan genlerin polimor-
fizmi ile birlikte ise 88 kat artt›rd›¤› gösterilmifltir (11).

Kernikterus; bilindi¤i gibi bilirubin pigmentinin gangliosid-
ler ve nöronlar içerisine girmesi sonucu boyamas› ve bu hüc-
releri zedelemesidir. TSB >30mg/dl olmas› kern ikterus olas›-
l›¤›n› artt›r›r. 1:10.000 oran›nda gözlenen kernikterus, s›k gö-
rülmese de en az % 10 mortalite ve % 70 uzun dönem morbi-
diteye sahiptir. Ço¤unlukla > 20 mg/dl TSB düzeyli bebekler-
de gözlenir. 

RRhh uuyygguunnssuuzzlluu¤¤uunnddaa ggöözzlleenneenn kkeerrnniikktteerruuss oorraannllaarr››:: 
19-24 mg/dl aras› % 8 
25-30 mg/dl aras› % 33 
30-40 mg/dl aras› % 73 olarak bildirilmifltir (3,5). 
Kern ikterus olgular›, 1990'l› y›llara kadar azalma göster-

mesine karfl›n, daha sonra bilirubin izlem politiklar›nda de¤i-
fliklikler ve rahat tutumlar bu vakalarda ani bir art›fla sebep
olmufltur ve AAP bu nedenle hiperbilirubinemi izlemi amac›y-
la yeni bir rehber yay›nlam›flt›r (12).

KKeerrnniikktteerruuss vvaakkaallaarr››nnddaa yyeenniiddeenn aarrtt››flflaa kkaattkk››ddaa bbuulluunndduu¤¤uu
ddüüflflüünnüülleenn ffaakkttöörrlleerr::

Tehlikeli fliddetli hiperbilirubinemi ve kernikterus geliflimi-
ne katk›da bulunabilen faktörler AAP taraf›ndan da benzer
flekilde bildirilmifltir: 

Bilirubin piki öncesi erken taburculuk
G6PD eksikli¤inin gözden kaç›r›lmas›
Sar›l›¤›n görsel de¤erlendirmesine afl›r› güven
Yetersiz laktasyon deste¤i
Tedavi kriterlerinde gevfleklik
‹zlemin iyi yap›lmamas›
Sa¤l›k çal›flanlar›n›n yetersiz bilgileri
Ailelere eksik bilgilendirme (5,12).
Özellikle risk grubu bebeklerin iyi belirlenerek, izlemin ona

göre yap›lmas› önem tafl›maktad›r. Daha hassas oldu¤u ka-
bul edilen gruplarda (preterm, hasta, ilaç alan...) daha düflük
TSB efli¤i var oldu¤u kabul edilmektedir (5,12,13).

Taburcu edilen bebeklerde, ister hastanede kontrol s›ra-
s›nda, ister mümkünse evde kontrolde, izlem de¤erlendirme-
si flunlar› içermelidir:

- Do¤um a¤›rl›¤›na göre % de¤ifliklik
- Al›m yeterlili¤i
- ‹drar ve gaita ç›k›fl paterni
- Sar›l›k varl›¤› ya da yoklu¤u
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- fiüphe halinde transkutanöz bilirubin (TcB) veya TSB öl-
çümü 

Yine aileye sorulmas› gereken sorular ise:
- “Bebek uyand›r›labiliyor mu?

- Afl›r› uyuma ve uyan›nca irritabilite var m›?
- Hipo-hipertoni var m›?
- Vücutta kavislenme gibi bulgu var m›?
- A¤lama paterninde de¤ifliklik var m›?” olmal›d›r (12,14).
Term ve terme yak›n yenido¤anda hiperbilirubinemi kli-

nik yönetimi/ AAP Rehberi-2004;
1-Sar›l›¤›n görsel tan›nmas› 
2-fiiddetli hiperbilirubinemi klinik ve epidemiyolojik risk

etkenlerinin tan›nmas›
3-TSB/TcB veya klinik risk skorlamalar› ile taburcu önce-

si tarama stratejileri temeline dayand›r›lm›flt›r.
1-Sar›l›¤›n görsel tan›nmas›: Tüm bebekler 8-12 saat ara

ile vital bulgu ve görsel olarak de¤erlendirilmelidir. Ancak
dermal bas› ile de¤erlendirme hatal› olabilir. Sar›l›¤›n vizüel
olarak de¤erlendirilmesinin güvenilir bir indikatör olmad›¤›
gösterilmifltir.

Yenido¤an sar›l›¤›n› do¤ru saptamak için non-invaziv
yöntemler gelifltirilmeye çal›fl›lm›fl ve bilirubinometre cihaz-
lar› bu amaçla yap›lm›flt›r. ‹lki 1980 y›l›nda Minolta/AirShields
Jaundicemeter ile bafllayan bu bilirubinometreleri, yak›n za-
manlara dek de¤iflik firma ve dizaynlarla de¤iflik aletler ve
son olarak da 1998'de Chromatics Colormate III ve 2001'de
BiliCheck - HPLC izlemifltir. 

TcB ile ölçümün, özellikle TSB < 15 mg/dl de¤erlerinde ta-
rama amaçl› kullan›labildi¤i ve bu amaçla yap›lan kan testi
say›s›nda kan testi say›s›nda % 55 azalma sa¤layabildi¤i gös-
terilmifltir. Ancak bu cihazlar›n da kendilerine özgü handi-
kaplar› mevcuttur. Fototerapi sonras› TcB ile de¤erlendirme-
nin güvenilir olmad›¤› ve farkl› ›rklardaki kullan›m› için verile-
rin yeterli olmad›¤› belirtilmektedir (15,16).

2- Klinik ve epidemiyolojik risk faktörleri:
MMaajjoorr rriisskk ffaakkttöörrlleerrii
- Taburculuk öncesi TSB veya TcB yüksek risk zonunda

(HRZ)
- 35-36 gestasyonel hafta (GH)
- Sar›l›k ilk 24 saatte
- Kan grubu uyuflmazl›¤›, direkt Coombs pozitifli¤i, di¤er

hemolitik hastal›klar (G6PD eksikli¤i), artm›fl end-tidal karbon
monoksit konsantrasyonu (ETCOc)

- Fototerapi uygulanm›fl kardefl öyküsü
- Sefal hematom, afl›r› ekimoz
- Anne sütü ile beslenme (Yetersiz/afl›r› kilo kay›pl›)
- Do¤u Asya ›rk›
MMiinnöörr rriisskk ffaakkttöörrlleerrii
- Taburculuk öncesi TSB veya TcB düzeyleri high-inter-

mediate risk zonunda (HIRZ)
- 37-38 GH
- Taburculuk öncesi sar›l›¤›n gözlenmesi
- Sar›l›kl› kardefl öyküsü

- Makrozomik diabetik anne bebe¤i
- Maternal yafl e 25 yafl
- Erkek cinsiyet
Ayr›ca baz› faktörlerin de fliddetli hiperbilirubinemi aç›s›n-

dan, azalm›fl riski gösterdikleri de gösterilmifltir. 
AAzzaallmm››flfl rriisskk ffaakkttöörrlleerrii::
- Taburculuk öncesi TSB veya TcB düzeyleri düflük risk

zonunda (LRZ)
- 41 GH
- Formula ile beslenme
- Siyah ›rk
- Hastaneden 72 saatten sonra taburculuk (12,17).
Hastalar›n risk faktörlerinin belirlenmesinin ard›ndan,

hastaneden taburcu edilirken bak›lan TcB/TsB de¤erleri so-
nucunda, o bebe¤in ilerleyen saatler içerisinde olas› biliru-
bin düzeyi tahmin edilerek risk zonu saptan›p, ona göre izlem
flemas›n›n uygulanmas› önerilmektedir (12).

Grafik 1: Saat spesifik bilirubin nomogram› (18).
High risk zone (> 95 p): TSB düzeyi bu aral›kta yer alan her

2/5 bebek
High intermediate risk zone (95-75 p): Bu risk aral›¤›nda

yer alan her 1/8 bebek
Low intermediate risk zone (75-40 p): Bu risk aral›¤›nda

yer alan her  1/46 bebek tedavi gerektiren sar›l›k gelifltirecek-
tir.

fiiddetli hiperbilirubinemi ilk 7 gün içerisinde 95 p civar›n-
da, saat spesifik TSB nomogram›na göre HRZ'daki bilirubin
de¤erleri olup, sa¤l›kl›, term ve terme yak›n bebeklerde bu
oran % 8.1 - 10 olarak bildirilmektedir (12).

Ancak saat spesifik bilirubin nomogram›; Rh ve ABO kan
grubu uyuflmazl›¤›nda, G6PD eksikli¤i tan›s› konan bebekler-
de, hiperbilirubinemi riskinin de¤erlendirmede kullan›lamaz
(18,19). 

Tüm bilirubin düzeyleri bebe¤in saatlik yafl›na göre de-
¤erlendirilmeli, risk zonu belirlenen, risk faktörleri bilinen bir
bebekte e¤er bilirubin de¤erleri saate göre fototerapi veril-
meyi ve yat›fl› gerektiriyorsa, hastada istenecek laboratuar
tetkikler flunlar› içermelidir:

1- TSB ve D. Bilirubin düzeyleri: Hastadan bilirubin al›n-
mas› gerekli oldu¤unda, kapiller mi yoksa venöz mü al›nmas›
gerekti¤i konusu çok tart›fl›lm›fl ve daha az invaziv olmas› ne-
deni ile kapiller kan al›m› tercih edilmifltir (20). Ancak hasta
bebekte ve 3. hafta veya sonras›ndaki sar›l›klarda kolestaz
ayr›m› için total ve direkt bilirubin ölçümü yap›lmal›d›r. Di-
rekt/konjuge bilirubin yüksek ise di¤er kolestaz sebepleri
araflt›r›lmal›d›r. Direkt veya konjuge bilirubin art›fl› varsa tam
idrar analizi ve idrar kültürü istenmelidir (2,6,12).

2- Anne ve bebek kan grubu
3- D. Coombs Testi
4- S. Albumin: Özellikle albumin düzeyi düflük ise (<3.4g/dl)

tedavide albumin ya da IVIG kullan›m› söz konusu olabilir.
Pretermlerde kern ikterus riski art›fl› serbest bilirubin yük-
sekli¤i ile birliktelik gösterir. B:A oran› serbest bilirubin ile
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koreledir. Serbest bilirubin yerine kullan›labilir. YD'da biliru-
binin albumine ba¤lanma yetene¤i ve albumin düzeyleri de-
¤iflkendir. Hasta infantlarda bilirubinin albumine ba¤lanma
yetene¤i az, artm›fl gestasyon yafl› ve postnatal günle artar.
Afinitenin SSS hücrelerinin olas› hasssasiyeti ile de iliflkili ol-
du¤u düflünülmektedir. Ancak B:A oran› ve geliflimsel izlem
aras›nda uzun dönem sonuçlar› çeliflkilidir. B:A oran› tek ba-
fl›na ve TSB yerine de¤il, ancak kan de¤iflimi gereksinimi için
TSB ile birlikte kullan›labilir (12,14).

5- Hemogram, periferik yayma
6- Retikülosit 
7- G6PD düzeyi: Fototerapi alan ve aile hikayesi veya et-

nik/co¤rafik kökeni (Akdeniz, Ortado¤u, Arap yar›madas›, Afri-
ka, Güneydo¤u Asya) G6PD eksikli¤i düflündüren veya fotote-
rapiye iyi cevap vermeyen olgularda G6PD düzeyi ölçülmelidir
(1,2,6,12). Kernikterus geliflen 61 olgunun 19'unda (% 31.5), hi-
perbilirubineminin nedeni olarak G6PD eksikli¤i gösterilmifltir.
Bu hastalar yo¤un hemoliz nedeni ile daha düflük düzeyde mü-
dahale gerektirirler ve tan›sal olarak problem de yaratabilirler.
Çünkü hemoliz varl›¤›nda G6PD düzeyleri yüksek saptanabilir.
Bu nedenle fliddetli flüphe varl›¤›nda G6PD ölçümleri hasta 3
ayl›kken tekrarlanmal›d›r (12,21). Ülkemizde ise Marmara Böl-
gesinde sar›l›kl› yenido¤anlarda G6PD eksikli¤i oran› % 3.8,
Çukurova Bölgesinde ise % 8.3 olarak bulunmufltur (22,23). 

8- ETCO ölçümü (yap›labiliyorsa): Bilirubinin hemden olu-
flumu s›ras›nda her molekül bilirubin oluflumunda ayn› mik-

tarda CO aç›¤a ç›kmas› esas›na dayanarak, bilirubin üretimi
ve hem katabolizmas›n› direkt ölçmeyi sa¤layan klinik test-
lerdir (2,6,12). ETCO müdahale zaman› ve izlem derecesini
belirlemede yard›mc› olabilir. CO ölçümü ile olas› hiperbiliru-
binemi fliddeti aras›nda iliflki kurulmufltur (24). 

9- ‹drarda indirgen madde: Bu infantlarda ayr›ca tiroid ve
galaktozemi taramas› sonuçlar› kontrol edilmelidir.

10- E¤er öykü ya da fizik bak› düflündürüyorsa sepsis için
kan/idrar KAB, PL/BOS, TSB ve D. bilirubin düzeyleri (1,2,6).

Yenido¤an›n hiperbilirubinemisi tüm fizyolojik özellikler
göz önüne al›narak yap›lan yeterli ancak gereksiz olmayan
tetkikler sonucunda fizyolojik sar›l›¤› patolojik sar›l›ktan ay›r-
maya yönelik olarak planlanmal› ve hasta buna göre yönlen-
dirilmelidir. 
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Grafik 1: Saat spesifik bilirubin nomogram› (18).
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