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42 gunluk , erkek

o Sikayet: Makat bolgesinde sislik kizarikhk,
VRE pozitifligi

o Hikaye: Dis merkezde 37 gestasyonel
haftada C/S ile 3100 gram dogan hasta;
solunum sikintisi nedeniyle 10 gun
yvendidogan yogunbakim Unitesinde
yatmis. Entube olmamis, nazal CPAP ile
izlenmis ve fototerapi almis. Hasta
taburcu edildikten 3 gun sonra kontrole
cagrilmis. Alinan rektal striintl 6neginde
VRE Uremesi oldugu ve 1 ay sonra tekrar
kontrol edilmesi gerektigi soylenmis.




o 15 gln sonra rektal bolgede
kizariklik sislik farkeden anne
hastamizi tekrar dis merkeze
goturayor. Orda olusan apse
fistulize edilip, ampisilin baslaniyor.
Apse iceriginden alinan kiltirde
enterokok Uremesi oluyor, daha
sonrasinda apsenin devam etmesi
fluktuasyon vermesi Uzerine hasta
tarafimiza sevk ediliyor.




Ozgecmis:

\J =

o Prenatal: Annenin 1.§ebelig|. Gebeligi boyunca
dazenli doktor ve USG kontrollU mevcut, bir
patoloji yok.

o Natal; Hastanede 37 GH’lik,3100 gr olarak, c/s
ife dogmus.

o Postnatal: 10 Gin yenidogan yogun bakim
tnitesinde izlenmis. Solunum siKintisi ve sarilik
mevcutmus.

o Isitme testi normal, kalca usg normal.




Soygecmis:

o Anne: 30 yas, guatr hastaligi mevcut
levotiron kullaniyor.

o Baba: 36 yas, sag-saglikli
o Anne-Baba arasinda akrabalik yok.

o 1. cocuk: Hastamiz

o Ailede sUrekli hastalik: buyuk anne ve
kuzenlerde epilepsi



Fizik Muayene:

o Ates: 36,6°C o Boy: 56cm >97 (p)
o Nabiz: 127 /dk o Kilo: 4150gr(90-97p)
o TA: 80/50 mm Hg o Bas cevresi:40cm (90-

(SS: 44 /dk 97p)



Fizik Muayene:

o Genel durumu iyi,cevreyle ilgili,

o Cilt: Turgor, tonus dogal, ikteri mevcut. Perianal bolge
sag tarafta cevresinde 1 cm kizariklik bulunan fistdllize
apsesi mevcut.

o Bas boyun: Kafa yapisi simetrik, boyunda kitle, LAP
yok.on fontanel acik.

o KBB: Orofarenks dogal, tonsiller dogal, mukoziti yok,
burun akintisi yok.kilak muayenesi™dogal.

o KVS: S1 (+), S2 (+), ek ses yok, ufuarim yok.

o Solunum Sistemi: Solunum sesleri bilateral esit, dogal.

o GIS: Batin rahat, defans, rebound yok, organomegali
yOK.

o GUS: Haricen kiz, anomali yok.

o NMS:Biling acik, koopere,kranial sinir muayeneleri

v

dogal,ensé sértligi yok. yeni dogan refleksleri aktif.




Laboratuvar:

O O O O O O O
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WBC:8,400/mm?3
RBC: 2870/mm3
Hb: 8,6g/dl

PLT: 647/mm3
CRP:0,23
SEDIM:6mm/h
Prokalsitonin: <0,12

Idrar sedimenti: Temiz
Idrar kiltiri: Temiz
pH:6.5

Dansite :1015

Protein: -

Glukoz: -

Keton: -

Kan: .

Lokosit: neq.

Nitrit: neg.

O O OO O0OO0OO0OOoOO0OO0OO0

(@) O O O O

(@)

BUN: 4mg/dl
Kreatinin: 0,23 mg/dl
Glukoz: 73mg/dl
AST: 34 U/L
ALT: 8,5 U/L
Na: 136 mEqg/L
K: 5,4 mEqg/L
Ca: 10,9 mg/dl
Mg: 1,9 mg/dl
P: 5,0 mg/dl
LDH:298 U/L

Total bilirubin:12,25
Direk bilirubin:1,03
Tsh:6,45
sT4:1,44

Periferik yayma: hemoliz bulgular

izlenmedi.

Direk Coombs (-)

Retikllosit: retikilosit sayisi 11000

RetikUlosit yluzdesi %4



ON TANILAR



Klinik seyrl

o Hasta uzamis sarilik ve perianal apse nedeniyle
takip, tetkik ve tedavi icin servisimizde yatirildi.

o Enterokok Uremesi olan apsesi nedeniyle antibiyotik
tedavisinde sefotaksim baslandi

o Uzamis sariligina yonelik diger tetkikleri

o Abdomen USG:karacigerde, safra yollarinda, bobrek
ve bobrek Ustu bezlerinde patoloji bulunmadi.

o Idrarda rediiktan madde +++
o Galaktoz 1 fosfouridil transfreaz istendi
o G6PD enzim duzeyi 24,73(yuksek)



o Apsesi acisindan;

Hasta iv sefotaksim tedavisini aldiktan sonra
psesi _geriledi, atesi olmadi. Oral sefdinir recete

dilerek taburcu edildi, cocuk cerrahisi kontrolline
cagirildi.

o Sarlhgi acisindan; hastamizin idrarda rediktan
madde pozitifligi olmasi nedeniyle galaktozemi
on tanisi ile galaktoz 1 fosfat uridil transferaz

dluzeyi Olculdlu, hastamizin ayaktan poliklinik
kontroll planlandi.
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UZAMIS SARILIK
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Bilirubin

=

Bilirubin-Albumin Kompleks

vproke ENTEROMEPATIK SIRKOLASYON

Sekil 1. Bilirubin sentez, tasinma ve metabolizma yolu.



UZAMIS SARILIK

o Serum bilirubin duzeyi eriskinde 2
mg/dl'nin, yenidoganlarda 6mg/dl'nin
Uzerindeyse sarilik gozle gorulebilir hale
gelmektedir.

o Matur bebeklerde 14 glnu, prematur
bebeklerde ise 21 gunu gecen
10mg/dl'nin Gzerinde olan bir
hiperbilirubinemi varhgi uzamis sarihk
olarak tanimlanir. Altta yatan ciddi bir
patolojinin bulgusu olabilir.

o Burada yuksek olan bilirubin direkt veya
indirekt olabilir.




Tablo 1. Yenidoganda hiperiirubinemi nedenlerinin sinflandinimas

Artnus Bilirubin Yuka Azalmus Bilirubin Yetersiz bilirubin atilinm
Kon nu
Hemolitik nedenler &eiliﬁ: artrmis Ozellik: artrmus indirekt ve

Ozellik: artrmus indirekt bilirubin,
retikiilosit > 266, hemoglonin degeri
< 13 gr/dl

Coombs testi pozitif: Rh uygunsuziudu,
ABO grup uygunsuziugu, minor grup
uygunsuziugu

Coombs testi negatif: eritrosit membran
defektleri (sferositoz, eliptositoz),
eritrosit enzim defektieri (G6PD
eksikligi, piruvat kinaz eksikligi),
ilaclar (streptomisin, vitamin K gibi),
anormal eritrosit hikcreleri
(hemoglobinopatiler), sepsis

Hemolitik olmayan nedenler

Ozellik: artrmus indirekt bilirubin, normal
retikiilosit oram

Ekstravaskiiler kaynaklar: sefalhematom,
ekimoz, santral sinir sistemi
kanamalar, yutulmus kan

Polistemi: fetal-maternal transfizyon,
gecdikmis gbbek kordu klemplenmesi,
ikizden-ikize transfiizyon

Cok artmis enterchepatik sirkiilasyon:
kistik fibrosis, ileal atrezi, pilor
stenozu, Hirschprung hastahds, anne
suta sanhd

indirekt bilirubin,
normal retikiilosit
oram

Fizyolojik sarihik

Cirgler-Najjar
sendromu tip 1 ve
2

Gilbert sendromu

Hipotiroidi

Anne siitd sanhd

direkt bilirubin, negatif
coombs testi, direkt
bilirubin >2 mg/dl veya
total bilirubinin 9620'sinden
daha fazia olmasi

Bilier obstriksiyon: bilier
atrezi, koledok kisti, primer
sklerozan kolanjit, safra
taslan, neoplazmiar,
Dubin-Johnson sendromu,
Rotor sendromu

Enfeksiyon: sepsis, idrar yolu
enfeksiyonu, sfiliz,
toksoplazmosis,
tiberkilloz, hepatit,
rubella, herpes

Metabolik bozukiuklar: alfal-
antitripsin eksikligi, kistik
fibrosis, galaktozemi,
glikojen depo hastalikian,
Gaucher hastalhidn,
hipotircidi, Wilson
hastalid:, Nieman-Pick
hastalids

Kromozomal anomaliler:
Turner sendromu, trizomi
i8ve 21

flaclar: aspirin, asetaminofen,
alkol, rifampisin,
eritromisin,
kortikosteroidler, tetrasildin



UZAMIS DIREK
HIPERBILIRUBINEMI

Tablo 2. Yenidodanda uzameg direkt hiperbilirubinemi nedenlen

Neonatal hepatit sendromlan

Biliyer atrezi

Koledok kisti

Sepsis

Konjenital enfeksiyonlar (TORCH)

Metabolik hastaliklar

(Galaktozemi, tirozinosiz, -1 antitripsin eksiklidi gibi)




HEPATIT

o Yenidoganda hepatitin nedeni enfeksiyon veya

O

metabolik hastaliklar olabilir.

Sik enfeksiyon nedenleri; TORCH, echo virus,
adenovirus, koksaki virus, VZV, HIV, HBV

Sik gorulen metabolik nedenler; alfa 1
antitripsin eksikligi, Allagile sendromu,
galaktozemi, kistik fibrozis, niemann pick tip c,
progresif ailevi intra hepatik kolestazis, gaucher
hastaligli, wolman hastaligi, tirozinemi,
zellweger sendromu, Dubin johnson ve rotor
sendromu, safra asit sentez bozukluklari



BILIER ATREZI

Cocuklarda karaciger
transplantasyonu gereksinimine en
sik neden olan klinik durumdur.

Safra kanallar yoktur. Obstruktif
sariliga nede olur.

Bebekler acik renkli gaita yaparlar
(akolik gaita)




GALAKTOZEMI

Galaktoz 1 fostat Uridiltransferaz enzimindeki defekt
sonucu galaktoz 1 fosfat hicre icinde birikir. Bu durum
ATP deplesyonuna eden olur.

o Semptomlar st aldiktan birkac gun sonra baslar ve
ilerleyicidir.

o Olumler karaciger ve bdbrek yetmezligine baghdir
sepsis siktir. Tedavi edilmeyen olgularda bilateral
katarakt gelisir.




Eritrositlerde Galaktoz 1 fostat
tridiltransferaz enzim aktivitesi distkligu
(beutler testi),

Serumda ve eritrositlerde galaktoz ve
galaktoz 1 fostat yiksekligi(n:0-0,3mg/dl),

Renal tubller hasar generalize aminoasituri,
albuminuri, idarada glikoz ve galaktoz
artisina bagl indirgeyici madde varligi
(Fehling veya Benedict testi)

o Tedavi omur boyu laktozsuz diyet



UZAMIS INDIREKT
HIPERBILIRUBINEMI

o Matilr yenidoganlarda uzamis
sariligin buyutk cogunlugunu indirekt
hiperbilirubinemi, bunun da onemli
kismini anne sitl sariligr olusturur.




UZAMIS INDIREKT
HIPERBILIRUBINEMI

Tablo 3. Yenidodanda uzamss indirekt hiperbilirubinemi nedenlen

Anne stitli sanhd Ekstravaskiiler kan

Hemolitik hastalikiar Sepsis ve idrar yolu enfeksiyonu
Konjenital hipotiroidi Konjenital enfeksiyoniar (TORCH)
Pilor stenozu Konjenital sfiliz

Crigler Najjar sendromu Konjenital hipopituitarizm

Gilbert sendromu




ANNE SUTU SARILIGI

Erken ve gec olarak ikiye ayrilir

Erken baslangicli olan anne situyle
yeterince beslenememeden olmaktadir.
Yetersiz sivi ve kalori alimi bebekte sariliga
neden olmaktadir. Bilirubinin enterohepatik
sirkulasyonu artar.

Gec¢ anne st sariligr anne siatinidn
yapisi ile ilgilidir. 3.haftaya kadar surer,
tipik olarak sarilik yavas yavas yukselir.
Yaklasik ikinci haftada 5-10mg/dl dlzeyine
gelir, 1. aydan sonra yavas yavas duser.



Beta glukuronidaz

oFetal hayatta barsaga atilan
bilirubini; indirekt bilirubine gevirip
fetal dolasima geri emilerek
plasentaya gecmesini saglayan B-
glukronidaz kolostrumda da yuksek
dlizeyde bulunmakta ve anne sUtd
sariliginda rol oynadigi
dustnulmektedir.



Anne Sutu Sariliginda Diger
Faktorler

o Pregnan-3a,20b-diol

Uridil difosfo glukronil transferaz

inhibisyonu

o Serbest yag asitleri,

o Genetik nedenler(UGT1A1 iliskili
gen)




HIPOTIROIDI

o Konjenital hipotiroidide UGT (0ridin
difosfoglukronat
gukronosiltransferaz) aktivitesi
azalmistir.

o Tiroid hormonu ile tedavi sariligin
hizla duzelmesine neden olur.




G6PD EKSIKLIGI

ici oksidatif ur
katalize eden
o G6PD enzim e

G6PD pentoz monofosfat yolunda eritrosit

Unlerin indirgenmesini
Dir enzimdir.

ksikligi yenidogan

doneminde siddetli sariliga neden
olabilir.Favizm siktir ve oksidatif ilaclarla
hemoliz meydana gelir.

o G6PD eksikligi

olan bebeklerde bilirubin

konjugasyonu, G6PD duzeyi normal
olanlara gore belirgin dasuktur.



ENFEKSIYON

o Yenidogan déneminde
enfeksiyonlara siklikla sarilik eslik
eder.Ozellikle idrar yolu enfeksiyonu
ve sepsis stk sarilik
nedenlerindendir.

o Sepsis eritrositlerde hemolize neden
olarak bilirubin yukunu artirir,
ayrica konjugasyonda da azalma
sonucu bilirubin atiliminda azalmaya
neden olabilir.




Karacigerin biliribun tutma
bozukluklari

o Gilbert sendromu

Bening bir durumdur. Populasyonumuzun
%6’'sinda kronik indirekt hiperbilirubinemiye
neden olmaktadir. Hem hepatositlerde
tutulum azalmis hem de UGT aktivitesi
azalmistir.

UGT enzimi UGT 1A1 geni tarafindan sentez
ettirilir. Bu gendeki bir mutasyon enzim
aktivitesini degistirir. En sik bulunan
mutasyon ek (TA) bulunmasidir. Tekrar sayisi
arttikca enzim aktivitesi azalir.



Hepatik konjugasyon bozukluklar
Crigter-majjarsendromutipt———

epatik UGT aktivitesinin tam yoklugu ile karakterize
otozomal resesif gecisli bir durumdur.

Homozigot formunda yasamin ilk 3 giiniinde agir indirekt
hiperbilirubinemi (non-hemolitik) ortaya cikar ve
giderek artar. Eger ciddi bir tedavi uygulanmaza
kernikterus gelisir.

Hastaligin nedeni UGT 1A1 geninde 2g17'nin
mutasyonudur.

Tani biyopsi materyalinde UGT aktivitesi olcimu ile
konur.

Birkac kez kan degisimi ve birkac yila kadar fototerapi ile
kernikterus gelismesi onlenmeye calisilir.

Fenobarbital etkili degildir




o Crigler- najjar sendromu tip 2

Tip 1'e gore daha siktir ve daha hafif

se
In

yirlidir.
direkt hiperbilirubinemi hayatin ilk

gunu artmaya baslar ve 20mg/dl

S€E
dd
ed

Ti

viyelerini pek gecmez. Bu yukseklik
Olesan doneme kadar devam

ebilir.

0 1'den farki gunluk Gretilen

bi
at

irubinin %50’den fazlasi safraya
1abilir.

Ayrica tip 2 fenobarbitale cevap verir



Gecicl aillesel neonatal
hiperbilirubinemi

o Lucey-driscoll sendromu nadir gorulen ve
hayatin ilk 48 saatinde 20mg/dl dlzeyine
citkan hiperbilirubinemi ile karakterize bir
sendromdur. Kan degisimi yapilmazsa bu
bebeklerde kernikterus gelismektedir.
Hemoliz yoktur.

o Daha tam tanimlanmamis olan olan ve UGT
enzimini ihibe eden bir inhibitor, 2. ve 3.
trimesterde anne serumunda bulunur.
Serumun inhibitor etkisi postpartum 14.
gunde normale gelir




Uzamis sariliga yaklasim

Ik yapi

bebeklerc
Serum tota
Anne ve be

acak is

Direk coombs,

TSH, T4

er

Tit ve idrar kulturd

niperbi

irubineminin direkt-

indirekt ayriminin yapilabilmesidir.

Oyku ve fizik muayenede herhangi bir 6zelligi
olmayan (0zellikle akolik gaitasi olmayan)
e ilk etapta su testler yapilmalidir;

, direkt, indirekt bilirubin dizeyi
nek kan gruplari,

Tam kan sayimi, retikulosit, periferik yayma

Bunlara ek olarak G6PD duzeyi



o Eger direkt bilirubin yliksekligi yoksa testler
yeterlidir ancak direkt bilirubin ylksekligi

mevcutsa kolestaz agisindan da degerlendirme
yapiimalidir.

KCFT,

TORCH serolojisi

Abdomen USG

Ter testi

Idrar ve kan aminoasit dizeyi
Idrarda rediktan madde
Alfal antitiripsin yuksekligi




tedavi

o Altta yatan esas neden bulunursa
onun tedavi edilmesi gerekir.

o Herhangi bir neden bulunamamissa,
bebegin biylimesi gelismesi iyiyse
ve anne sitine bagl oldugu
dustnullyorsa, bilirubin dlzeyi
norotoksik dluzeye ulasmadan anne
sutuyle beslenmeye devam
edilmelidir.
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Sekil 1. Postnatal yas ve transkutan veya total serum bilirubin dederlerine gore bebeklerin risk durumu. =2 farkli zamanda
bilirubin diizeyi alinan bebeklerde, bu dederler nomogram ilzerine isaretlenip, bilirubin ylikselme hizi dederlendirilir.
Eder bilirubin dizeyi Ust persantil edrilerine dodru yukseliyorsa hemoliz disinilir ve buna gore takip ve tetkik edilir.5®
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Sekil 3. =35 hafta bebeklerde postnatal yasa gire fototerapi sinirlari.” Risk faktérleri: izoimmiin hemolitik hastalik, G&PD
eksikligi, asfiksi, belirgin Letarji, 1sinin Korunamamasi, asidoz, sepsis, albumin <3 gr/dl [eder dlcilirse). Tim risk faktérleri
ekarte edilmedikce bebek riskli sayilir ve bir alt edri kullamilir. Tedavi kararn total bilirubin dizeyi ile verilir, direkt bilirubin
total bilirubinden cikarilmaz.
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sssvees Diisiik riskli bebekler (> 38 hf ve iyi)
= =— Orta riskli bebekler (= 38 hf + risk faktorleri veya 35-37/6 hf ve iyi)
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Sekil 5. =35 hafta bebeklerde postnatal yasa gire kan dedisimi sinirlari.” Risk faktérleri: izoimmiin hemolitik hastalik,
G&PD eksikligi, asfiksi, belirgin Letarji, 1sinin korunamamasi, asidoz, sepsis, albumin < 3 gr/dl [efer dlcilirse). Tim risk
faktorleri ekarte edilmedikce bebek riskli sayilin Tedavi karar verilirken direkt bilirubin total bilirubinden cikarilmaz,
total bilirubin duzeyi kullamilir.



Tablo 2. Gebelik haftasi 35 haftanin altinda olan bebeklerde fototerapi ve kan dedisimi sinirlar

Dogum agirlidi (gr) 24-48 saat 49-72 saat 72. saatten sonra
<1000 4(10)* 5(11] 6112)
1000-1499 5(12) 7(14) 8(16)
1500 - 1999 7(15) 7 [18] 10 (17]
8 = 2000 8117 12 (18] 14 (19) )

Bl el fntabmran comomime maennbas beindalil ealenms ban dalicind comomins aleboeemsbbadie Do fdll Biele falaEe



Tablo 3. Fototerapi alan bebeklerde takip

Irﬂ_S‘I‘E=2IZI—25 mg/dl
STB<20 mg/dlL -
STEB dusuyor

STEB ayrm ve KD yakin
STB =13-14 mg/dlL

Fototerapi sonrasi
e

3-& saatte tekrar

L& saatte tekrar
B-12 saatte tekrar
Kan dedisimini dldsan
Fototerapiyi kes

12-24 saat sonra STB ba k?-_,_,a

STE: serum total bilirubind, KD: kan degisirmi

*Hemaliz, direkt Coombs pozitifligi, gebelik haftass =37 hafta, ilk 3 gldnde

FT alan bebekilsrde FT kesildikten sonra STE kontrol edilir | Rebound”™ kakiler).

Ancak bunumn icin bebegin hastaneds Lalmas) gerskmes.




